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Chemia supramolekularna anionéw

Problematyka kompleksowania aniondw przez receptory molekularne, zaréwno naturalne jak i
syntetyczne, jest jedng z najbardziej preznie rozwijajacych sie dziedzin chemii supramolekularnej.
Niestety, utart sie poglad, ze aniony sg mniej ciekawg grupg jondw wystepujgcg w przyrodzie. A
przeciez okoto 70% substratéw enzymow oraz ich kofaktoréw to aniony, czesto w postaci reszt
fosforanowych (ATP, ADP). Kwas deoksyrybonukleinowy to takze polianion zawierajgcy estry
fosforanowe ulokowane wzdtuz szkieletu deoksyrybozy. Zanieczyszczenie srodowiska naturalnego
anionami, szczegblnie azotanami, fosforanami, nadchloranami, stanowi kolejny powazny i wcigz
nierozwigzany problem. Z kolei, w medycynie zaburzenia transportu anionu chlorkowego poprzez
btony komérkowe prowadzg do mukowiscydozy, najczestszej w Europie choroby genetyczne;j.

Za poczgtek chemii supramolekuralnej aniondw mozna uwazac raport Parka i Simmonsa z roku
1968 dotyczacy kompleksowania aniondéw halogenkowych przez dodatnio natadowane ligandy
makrobicykliczne. Praca ta byfa drugim, po pracy Charlesa Pedersena, odkrywcy eteréw
koronowych, wielkim krokiem w historii chemii supramolekularnej. Mimo tak wczesnego odkrycia
syntetycznych receptoréw zdolnych do wigzania anionéw ta dziedzina chemii supramolekuralnej
rozwijata sie bardzo powoli w poréwnaniu do chemii koordynacyjnej kationdw. Dopiero w ostatnim
dziesiecioleciu notuje sie gwattowny wzrost zainteresowania kompleksami anionéw z receptorami,
zarowno naturalnymi jak i syntetycznymi. Najlepszg ilustracjg tego faktu niech bedzie poswiecenie
w roku 2010 catego tomu Chemical Society Reviews receptorom i sensorom anionéw. Spowolniony
rozwoj chemii supramolekuralnej anionéw zostat spowodowany miedzy innymi tym, ze:

a) Aniony majg wiekszy promien jonowy niz kationy (najmniejszy anion F ma promien jonowy
porownywalny z K*), aniony majg rowniez rézne ksztatty nawet proste nieorganiczne aniony mogg
by¢ sferyczne, liniowe, planarne lub tetraedryczne.

b) Aniony sg zwykle nasycone koordynacyjne i dlatego do ich wigzania mozna spozytkowac tylko
oddziatywania niekowalencyjne takie jak oddziatywania jon-jon, jon-dipol czy dipol-dipol (np
wigzanie wodorowe).

c) Z racji wiekszej liczby elektronéw aniony charakteryzujg sie znaczng polaryzowalnoscig, co
zwieksza udziat, mato specyficznych, oddziatywan dyspersyjnych w ogdlnej energii oddziatywania
receptora z anionem lub/i anionu z rozpuszczalnikiem. W zwigzku z tym, rozpoznanie molekularne
anionéw jest zwykle mniej selektywne niz kationdw.
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Wymienione powyzej cechy anionéw sg tylko kilkoma przyktadami trudnosci, jakie napotyka
badacz w projektowaniu ich receptorow. Mimo tego, w ostatnich latach notuje sie stosunkowo
wiele przyktadow eleganckich i efektywnych receptoréw, tak biologicznie waznych, anionoéw jak
fosforany czy karboksylany. Stosunkowa tatwos¢ w projektowaniu i syntezie receptorow tych
anionéw jest spowodowana ich wysoky gestoscig elektronowq, co znakomicie zwieksza site
oddziatywan typu jon-jon czy jon-dipol. Z podobnych powoddéw anion fluorkowy doczekat sie
réwniez bardzo szerokiego spektrum receptordow i chemosensorow. Jednakze, selektywne wigzanie
innych halogenkéw, a w szczegdlnosci anionu chlorkowego, wcigz stanowi powazne wyzwanie.
Powazne problemy stwarza réwniez efektywne kompleksowanie anionéw azotanowych czy
azotynowych. Otrzymanie efektywnych i selektywnych receptoréw i/lub sensoréw tych anionéw
ma pierwszorzedne znaczenie z uwagi na mozliwos¢ ich praktycznego zastosowania do usuwania
nadmiaru azotandw (pochodzacych z nawozéw sztucznych) ze srodowiska naturalnego.

Syntetyczne receptory anionéw mozna podzieli¢ na dwie podstawowe grupy: receptory
dodatnio natadowane - wigzgce aniony poprzez oddziatywania elektrostatyczne (czesto
wspomagane przez wigzania wodorowe), oraz receptory elektrycznie obojetne - oddziatujace z
anionami z wykorzystaniem gtéwnie wigzania wodorowego. W receptorach natadowanych jako
domeny wigzgce stosuje sie grupy amoniowe lub guanidynowe. Receptory te sg zdolne do wigzania
anionéw w polarnych protycznych rozpuszczalnikach takich jak metanol czy woda. W zwigzku z tym
ich gtownym praktycznym zastosowaniem jest konstruowanie chemosensoréw zdolnych do
wykrywania i oznaczania anionédw w $rodowisku wodnym.

W przypadku receptoréw elektrycznie obojetnych, jako domeny wigzgce aniony stosuje sie
gtéwnie ugrupowania bedgce donorami wigzania wodorowego. S3 to najczesciej grupy: amidowe,
mocznikowe, tiomocznikowe oraz grupa NH pierscienia pirolowego. Jak wiadomo wigzanie
wodorowe, jako oddziatywanie elektrostatyczne typu jon-dipol, jest stosunkowo stabe w
rozpuszczalnikach o duzej przenikalnosci elektrycznej. Tak wiec, receptory wigzgce aniony gtéwnie
poprzez wigzanie wodorowe sg efektywne tylko w rozpuszczalnikach organicznych. Praktyczne
zastosowanie tego typu receptordéw, wigze sie gtéwnie z procesami ekstrakcji anionéw z roztworow
wodnych do roztwordw organicznych lub transportu anionéw przez hydrofobowe membrany.

Ogdlnym problemem w chemii supramolekularnej anionéw, dotyczagcym zaréwno receptorow
elektrycznie obojetnych jak i natadowanych, jest ich staba selektywnos¢ w stosunku do wybranego
anionu. Generalnie, zarowno receptory natadowanie jak elektrycznie obojetne preferencyjnie
wigzg aniony o duzej gestosci tadunku ujemnego. Na przyktad, receptory natadowane najsilniej
wigzg aniony wielonatadowane, a receptory neutralne aniony o duzej zasadowosci. Aby zapewnic
komplementarnos¢ receptora molekularnego wzgledem wybranego anionu niezbedny jest nie
tylko odpowiedni dobdr rodzaju domeny wigzacej, ale réwniez wtasciwe ich rozmieszczenie w
przestrzeni. Domeny wigzgce powinny mie¢ mozliwosci kooperatywnego (tzn. opartego na
wspotdziataniu) oddziatywania z wigzanym anionem, jednoczesnie nie powinny oddziatywaé ze
sobg. Réwnie wazng cechg efektywnych receptoréw molekularnych jest ich preorganizacja, czyli
zapewnienie geometrii wolnego receptora jak najbardziej zblizonej do geometrii kompleksu.
Wiasciwa preorganizacja receptora molekularnego ma ogromny wptyw na energie oddziatywania
receptor-go$¢ poniewaz zmiany konformacyjne wymagaja naktaddw energetycznych.
Preorganizacje receptora mozna 0siggnac¢ otrzymujac sztywny ligand, z dobrze zdefiniowang luka
molekularng o rozmiarze i rozmieszczeniu domen wigzgcych przygotowanym do kompleksowania
odpowiedniego goscia. Zapewnienie sztywnosci i preorganizacji receptora jest najczesciej osiggane
za pomocg ligandéw zawierajgcych jeden lub wiecej makropierscieni. Niestety otrzymanie tego
typu receptoréw jest najczesciej trudne i mato wydajne poniewaz synteza musi zawieraé co
najmniej jeden etap makrocyklizacji. Z powyzszych powoddw, czesto rezygnuje sie z otrzymania
zwigzkdw wielopierscieniowych na rzecz receptoréw niecyklicznych. Aby zapewni¢ jednak
maksymalng preorganizacje, receptory niecykliczne konstruuje sie bazujgac na odpowiednio
sztywnym szkielecie molekularnym. Szerzej zagadnienia syntezy niemakrocyklicznych receptorow
molekularnych omdwione zostaty w dalszej czesci autoreferatu.



Optyczne chemosensory anionow

Kolejnym, bardzo aktywnym polem dziatania chemii supramolekularnej w ogdlnosci, a chemii
supramolekularnej aniondw w szczegdlnosé, jest zastosowanie chemosensoréw do jakosciowego
wykrywania i ilosciowego oznaczania jondw czy czasteczek obojetnych. Chemosensory s to ukfady
(molekuty lub kompleksy), ktére majg zdolno$¢ do zamiany informacji o stanie chemicznym
czgsteczki na informacje optyczng czy elektryczng. W zakresie chemii supramolekularnej anionéw
zdecydowanie wiecej uwagi poswieca sie chemosensorom optycznym. Szczegdlnie interesujace sg
uktady, ktérych zmiana wtasciwosci optycznych powstata na skutek wigzania anionu, odbywa sie w
widzialnym zakresie widma elektromagnetycznego. Daje to mozliwos¢ wykrywania aniondow bez
uzycia jakiegokolwiek oprzyrzgdowania. Przy projektowaniu tego typu uktadéw stosowane sg dwa
podejscia. W pierwszym, proces wigzania jonu z czescig receptorowg sensora moduluje
wiasciwosci optyczne grupy chromoforowej, ktdra jest kowalencyjnie (czesto przez odpowiedni
tacznik) potgczona z receptorem. Drugie podejscie zwane jest “Indicator-Displacement Assay”.
Metoda ta polega na przygotowaniu kompleksu receptora z odpowiednio dobranym anionem
zawierajgcym czes$¢ sygnalizujgcg (indykator). Nastepnie do kompleksu receptor-indykator
wprowadza sie badany anion. Jesli receptor wigze badany anion silniej niz indykator, to indykator
jest wypierany z kompleksu. Jezeli barwa wolnego indykatora i indykatora skompleksowanego jest
rézna to dodatek badanego anionu powoduje zmiane koloru roztworu. Obie przedstawione
techniki zostaly z powodzeniem zastosowane do syntezy optycznych (fluorescencyjnych i
chromogenicznych) chemosensoréw aniondéw. Poniewaz, jak juz nadmieniono, receptory majace
zdolnos¢ do efektywnego i selektywnego wigzania anionow fluorkowych, karboksylanowych czy
diwodorofosforanowych sg najbardziej rozpowszechnione to nie dziwi fakt, ze réwniez najwiecej w
literaturze mozna znalez¢ przyktadow chemosensorow wtasnie tych aniondw. Jednakze,
chemosensory moggace rozréznia¢ zasadowe aniony lub wykrywaé¢ mniej zasadowe aniony nalezg
ciggle do rzadkosci.

Receptory i chemosensory soli

W procesie wigzania anionéw (jak i kationdw) przez jednofunkcyjne receptory molekularne,
kompleksowanemu jonowi towarzyszy przeciwjon, tak wiec w procesie tworzenia kompleksu
receptor musi konkurowac z przeciwjonem. W warunkach laboratoryjnych minimalizacja tego typu
konkurencji nastepuje poprzez zastosowanie soli badanych jonéw z tzw. niekonkurujgcymi
przeciwjonami. W przypadku chemii supramolekularnej anionéw sg to kationy tetra-n-
butyloamoniowe (TBA), ktére z racji swej wielkosci i rozmycia tadunku dodatniego uwazane s3 za
praktycznie nieoddziatujgce z anionem.

W przypadku zastosowan praktycznych mamy jednak do czynienia z przeciwjonami, ktére mogg
silnie oddziatywac¢ z kompleksowanym jonem, co znaczgco zmniejsza efektywnosé kompleksowania
jonoéw przez jednofunkcyjny receptor. Przyktadem tego typu redukgji sity oddziatywania receptora z
anionem moze by¢ fakt ze np. stata trwatosci kompleksu N-oktylo-N’-fenylomocznika z octanem
tetra-n-butyloammoniowym w DMSO wynosi 310 M podczas gdy z octanem sodu spada do 90
M. Jedyng metodg na wyeliminowanie powyzszego problemu, w zastosowaniach praktycznych,
jest jednoczesne wigzanie zaréwno anionu jak i kationu, czyli wigzanie soli. Mozna to osiggnac¢ w
dwojaki sposdb.

Pierwszym ze sposobow moze by¢ uzycie dwusktadnikowej mieszaniny zawierajacej oddzielne
jednofunkcyjne receptory kationéw i aniondéw (dual receptor strategy). Strategia ta, jest bardzo
atrakcyjna, poniewaz odpowiednie receptory sg komercyjnie dostepne lub moga by¢ tatwe do
otrzymania. Mieszaniny receptoréw anionow i kationdw w rozpuszczalnikach organicznych okazaty
sie skuteczne w ekstrakcji niektdrych soli nieorganicznych, takich jak CsNOs, CsCl, KCl z fazy wodnej
do fazy organicznej.

Drugim sposobem kompleksowania soli jest uzycie dwufunkcyjnego receptora, ktéry
jednoczesnie wigze zardwno kation jak i anion. Zastosowanie receptora dwufunkcyjnego, oprécz
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oczywistego efektu w postaci wigzania soli, moze nies¢ za sobg szereg innych korzysci. Mianowicie
wigzanie pierwszego jonu przez receptor moze zwiekszy¢ jego zdolno$¢ do kompleksowania
przeciwjonu. Ten pozytywny efekt kooperacyjny moze by¢ wykorzystany do skuteczniejszego
wigzania anionéw (Cl, HSO4, NOs, NOy, ClOg, TcOys), ktére sg zwykle stabo wigzane przez
receptory jednofunkcyjne. Co wiecej, wigzanie kationu moze zmienia¢ selektywnos¢ receptora
wzgledem anionu (i vice versa). W koncu, wigzanie soli poprzez dwufunkcyjny receptor znacznie
zwieksza jej lipofilowos¢, a tym samym wspomaga procesy ekstrakcyjne. Mimo iz, zastosowanie
dwufunkcyjnych receptoréw moze by¢ skuteczng metodg wigzania soli, gtéwnym problemem tego
podejscia sg trudnosci w zaplanowaniu oraz syntezie skutecznie dziatajacych receptoréw.

Najwiekszg trudnoscig w projektowaniu i syntezie receptoréw soli jest sposdb utozenia w
przestrzeni i potgczenia obydwu czesci receptora. Pozadane jest, aby czes¢ odpowiedzialna za
kompleksowanie kationu byta przestrzennie w poblizu grupy wiazacej anion. Pomaga to w
zapewnieniu wzajemnego oddziatywania zwigzanych przez receptor jondw, a co za tym idzie
zwiekszeniu sity oddziatywania pary jonowej z receptorem molekularnym. Dla najbardziej
efektywnych receptoréw par jonowych zaprezentowanych dotychczas osigga sie
kilkudziesieciokrotne zwiekszenie sity oddziatywania aniondw z ligandem w obecnosci takich
kationow jak K* czy Na*.

Nalezy nadmieni¢, ze najbardziej efektywne receptory soli, charakteryzuja sie odpowiednia
sztywnoscig catego uktadu i tylko takie receptory sg zdolne do wigzania soli w postaci kontaktowej
pary jonowej. Znane sg tylko dwa przyktady tego typu receptoréw molekularnych. Oba te zwigzki
majg budowe tricykliczng, co zapewnia odpowiednig sztywnos¢ i preorganizacje receptora.

Oczywistym, nastepnym etapem rozwoju receptorow soli jest ich zastosowanie do konstrukgji
chemosensoréow w tym chemosensoréw optycznych. Ze wzgledu jednak na ,,zamknietg” strukture
wiekszosci efektywnych receptorow soli, niezwykle trudno jest wprowadzi¢ w ich strukture
dodatkowy element jakim jest chromofor. W literaturze znane s3 jedynie odosobnione przyktady
chromogenicznych chemosensoréw soli. Prace te dotyczg wykrywania soli bardzo silnie
zasadowych (szczegdlnie w rozpuszczalnikach organicznych) aniondéw jak fluorki czy cyjanki. Na
przyktad, bezbarwny roztwdr receptora, zawierajgcego eter koronowy i nitrofenylomocznik
potaczone ugrupowaniem ferrocenowym, pod wptywem nadmiaru anionéw fluorkowych zmienia
barwe na z6ttg. Jezeli jednak w roztworze sg obecne jony potasu to zmiana barwy pod wptywem
fluorkdw nie nastepuje. Wktad habilitanta w t3 gatgz chemii supramolekularnej opisany jest w
dalszej czesci autoreferatu (praca H6).

Badania wtasne

Swoje badania naukowe w dziedzinie chemii supramolekularnej aniondéw i soli rozpoczatem w
roku 2001, kiedy dziedzina ta, byta w poczgtkowych stadiach rozwoju. Korzystajgc z doswiadczen
zdobytych podczas wykonywania pracy doktorskiej obejmujgcych miedzy innymi synteze
makrocyklicznych diamidéw posiadajgcych dodatkowa grupe funkcyjng zaplanowatem
wykorzystanie podobnego typu zwigzkéw do syntezy receptoréw aniondéw (H1). W celu
zwiekszenia sity oddziatywania receptora z anionem, dodatkowy ,taricuch boczny” zaopatrzono w
ugrupowanie amidowe i umieszczono tak aby wigzany anion mégt oddziatywac ze wszystkimi
grupami amidowymi jednoczesnie. Nalezy rowniez zauwazy¢, ze receptor 1 zawiera bogaty w
elektrony pierscienn aromatyczny potgczony wigzaniem amidowym z bardzo ubogim w elektrony
pierscieniem dinitrofenylowym. Taki uktad moze stuzy¢ jako chromofor, ktorego wtasciwosci moga
by¢ modulowane poprzez udziat grupy amidowej w wigzaniu anionu. Z punktu widzenia syntezy,
sttoczenie podstawnikow w zwigzku 1 mogto znaczgco utrudni¢ jego otrzymanie. Jednakze,
wykorzystujgc metode makrocyklizacji opracowang w zespole profesora Jurczaka, i usprawniong
przy udziale habilitanta (D11, D16), receptor 1 udato sie otrzymac z 46% wydajnoscig reakcji
zamykania makropierscienia.



Badania kompleksotworcze zwigzku 1 przeprowadzone metodg miareczkowania H NMR, w
polarnym rozpuszczalniku jakim jest DMSO-d6 wykazaty, ze receptor 1 najsilniej oddziatuje z
fluorkami, a duzo stabiej z octanami (AcO’) i diwodorofosforanami (H,PO4’). Taki trend dobrze
koreluje z zasadowoscig kompleksowanych anionow.

Przeprowadzajac, powyzisze badania zauwazono, ze pod wptywem anionéw fluorkowych
roztwér receptora z bezbarwnego staje sie niebieski. Jest to prawdopodobnie spowodowane
oddziatywaniami typu charge-transfer pomiedzy zwigzanym anionem i ubogg w elektrony czescig
dinitrofenylowg receptora 1. Mozliwe jest rowniez czesciowe deprotonowanie receptora. Roztwor
receptora zabarwia sie rowniez pod wptywem AcO" i H,PO4 ale na kolor z6tty.

W celu zwiekszenia sity oddziatywan pomiedzy receptorem i anionem, analogiczne
miareczkowania 'HNMR przeprowadzono w mniej polarnym acetonitrylu-de. Tak jak sie
spodziewano zmiana rozpuszczalnika doprowadzita do zwiekszenia wartosci statych trwatosci
tworzenia sie odpowiednich komplekséw. Jednakze, niespodziewanie nastgpita réwniez zmiana
selektywnosci wigzania. Mianowicie, w acetonitrylu-de aniony diwodorofosforanowe
kompleksowane sg znacznie silniej niz octanowe. Co ciekawe, zmiana ta jest réwniez widoczna
gotym okiem poniewaz roztwdr 1 pod wptywem H,POy4 staje sie rozowy, a pod dziataniem AcO-
206tty.

N
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Ligand cr Br- AcO” H,PO, HSO,

Powyzsze badania doprowadzity do otrzymania chemosensora, ktéry umozliwia wykrywanie
aniondw, o podobnej zasadowosci bez uzycia jakiegokolwiek oprzyrzagdowania. Osiggniecie to, nie
tylko w chwili jego ogtoszenia drukiem, ale rowniez wspdfczesnie, nie znajduje wielu podobnych
przyktadow w literaturze. Ogdlna strategia konstrukcji receptoréw opartych na strukturze zwigzku
1, zostata wykorzystana do syntezy innych receptoréw aniondw, a takze ciekawych zwigzkéw
makrocyklicznych wykazujgcych chiralnos$¢ planarng (D2, D5).

Jak wspomniano we wstepie niniejszego autoreferatu, grupa NH pierscienia pirolowego moze
stanowi¢ donor wigzania wodorowego, a tym samym stuzy¢ jako domena wigzgca aniony.
Zastosowanie pirolu w receptorach molekularnych moze by¢ szczegdlnie korzystne, poniewaz wraz
z donorem wigzania wodorowego (grupa NH) nie wprowadzany jest akceptor, jak ma to miejsce w
przypadku innych grup takich jak amidowa czy mocznikowa. Fakt ten, ma wiele bardzo waznych
konsekwencji. Po pierwsze zwigzki posiadajgce w swej strukturze grupy bedace jednoczesnie
donorami i akceptorami wigzania wodorowego majg zwykle zmniejszona zdolno$¢ do wigzania
aniondw, poniewaz silniej oddziatujg z rozpuszczalnikiem. Grupy te, mogg oczywiscie oddziatywaé
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rowniez miedzy sobg, czy to na sposdb wewngtrz czy miedzyczasteczkowy. Oddziatania
miedzyczasteczkowe, mogg powodowal powazne problemy z rozpuszczalnoscig, co czesto
uniemozliwia zastosowanie zwigzkdw zawierajgcych np. grupy mocznikowe jako receptory
molekularne. Jakkolwiek, grupa NH pirolu jest pozbawiona powyzszych niedogodnosci, to synteza
zwigzkdéw zawierajgcych pierscien pirolu stanowi trudng i specyficzng dziedzine chemii organicznej.

Poczatki zastosowania zwigzkéw pirolu w chemii supramolekularnej wigzg sie z odkryciem
dokonanym w grupie profesora Sesslera. Zauwazono, ze znany od ponad stu lat calix[4]pirol jest
zdolny do efektywnego kompleksowania anionu fluorkowego. Od tego czasu, otrzymano wiele
receptoréw o budowie cyklicznej jak i otwartotancuchowej zawierajacej pierscien pirolu. Jednakze,
wykorzystanie innych zwigzkdw, posiadajgcych w swej strukturze pierscien pirolu, takich jak indol
czy karbazol do konstrukcji receptoréw anionéw przed rokiem 2004 byt bardzo ograniczony. W roku
tym, przedstawitem prace dotyczaca syntezy, struktury oraz witasciwosci kompleksotwérczych
makrocyklicznego receptora 2, zwierajgcego w swej strukturze karbazol (H2).

Karbazol posiada grupe NH o bardzo zblizonej do pirolu kwasowosci, ale réwniez, w odrdznieniu
od pirolu, wykazuje znaczacg fluorescencje (Of = 0.367). Tak wiec, karbazol stanowi potaczenie
fluoroforu oraz domeny wigzgcej, co stwarza doskonatg okazje do konstrukcji fluorescencyjnego
chemosensora anionéw. Receptor 2 zaplanowano tak, aby w reakcji makrocyklizacji zastosowaé
znang z efektywnos¢ w tym procesie, reakcje kondensacji ketondw i pirolu (prowadzgcy miedzy
innymi do calix[4]pirolu). W celu otrzymania odpowiedniego substratu, 1,8-dibromo-3,6-
dimetylo-9H-karbazol poddano, promowanej palladem, reakcji sprzegania z 1-tert-
butoksykarbonylo-2-(trimetylostannylo)pirolem. Otrzymany produkt po usunieciu grup
zabezpieczajgcych, poddano reakcji kondensacji z acetonem w obecnosci katalitycznych ilosci
kwasu trifluorooctowego. Makrocykliczny receptor 2 uzyskano z dobra wydajnoscig okoto 40%.
Strukture krystalograficzng kompleksu receptora 2 z anionem benzoesanowym przedstawia
ponizszy rysunek.

W fazie statej, anion benzoesanowy umiejscowiony jest gteboko w luce molekularnej,
utworzonej przez dwa pierscienie karbazolowe. Anion, jest otoczony szescioma grupami NH, z
ktorych dwie nalezgce do piroli oddziatujg z jednym atomem tlenu benzoesanu, a pozostate dwie
grupy NH piroli i prawdopodobnie grupy NH karbazoli oddziatujg z drugim atomem tlenu. Istotng
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obserwacjg wynikajaca z analizy powyzszej rentgenostruktury jest to, ze mozna sie spodziewac iz w
roztworze anion bedzie wigzany tylko z jednej strony makropierscienia, poniewaz druga strona jest
blokowana przez grupy metylowe znajdujace sie w pozycji mezo.

Wiasciwosci kompleksotwdrcze receptora 2 w roztworze chlorku metylenu badano za pomocg
miareczkowan fluorescencyjnych. Wygaszenie fluorescencji pod wptywem anionu pozwolito na
wyznaczenie statych trwatosci kompleksdw, ktore zebrane zostaty w tabeli ponizej.

0.5umMm | 1um 10 um
AcO" | 229000 [200 000| 77 000
BzO" 77 000 | 67000 | 31000

H2POs | 72000 | 68 000 | 26 000

cr 35000 | 30000 | 19000

Receptor 2 najsilniej wigze aniony octanowe, stabiej benzoesanowe i diwodorofosforanowe,
podczas gdy chlorki kompleksowane sg najstabiej. W trakcie przeprowadzania miareczkowan
zauwazytem zmiane wartosci statych trwatosci w zaleznosci od stezenia receptora. Efekt ten mozna
wyjasni¢ biorgc pod uwage zaréwno samoasocjacje receptora (stwierdzong doswiadczalnie) jak
réwniez tworzeniem par jonowych soli tetra-n-butyloamoniowych odpowiednich anionéw.

Podsumowujac praca H2 udowodnita, ze karbazol stanowi cenny blok budulcowy do konstrukgji
fluorescencyjnych chemosensoréw aniondw. (Odnosnik: Nalezy podkresli¢, ze rownolegle z pracg
H2 ukazata sie praca, w ktérej zastosowano 1,8-diamino-3,6-dichlorokarbazol do otrzymania
diamidowych pochodnych zdolnych do wigzania benzoesandw i diwodorofosforandw). Zwrécono w
niej réwniez szczegdlng uwage na opracowanie takich warunkéw pomiaru wartosci statych
trwatosci komplekséw, w ktérych zminimalizowane s3 inne, niespecyficzne oddziatywania
elementow systemu.

Dotychczas, w niniejszym autoreferacie zwrdcono baczniejszg uwage na receptory i
chemosensory o budowie makrocyklicznej. Jednakze, w odréznieniu od chemii supramolekularnej
kationdw gdzie receptory niecykliczne okazaty sie nieskuteczne, w chemii supramolekularnej
aniondéw niektdre receptory otwartotaricuchowe sg bardzo efektywne. Zeby jednak spetni¢ ogdlne
warunki konstruowania receptorow molekularnych (komplementarnos¢, kooperatywnosé
preorganizacja) podstawg do syntezy receptora niemakrocyklicznego musi byé odpowiednia
platforma molekularna. Platforma ta, powinna dawac¢ mozliwos¢ dofaczenia co najmniej dwdch
grup wigzgcych i to w taki sposob, aby mogty one jednoczesnie oddziatywaé z anionem.
Dodatkowo, platforma molekularna musi by¢ stosunkowo sztywna, by zmiany konformacyjne
receptora w czasie kompleksowania nie byty zbyt duze. Jedng z najbardziej uzytecznych platform
molekularnych stosowanych do konstrukcji réznego typu receptorow molekularnych (nie tylko
anionéw) jest bez watpienia 1,3,5-triaminometyl-2,4,6-trietylobenzen. Trzy grupy aminowe
umozliwiajg tatwe przytgczenie trzech domen wigzacych, a dzieki temu, ze zwigzek posiada w swej
strukturze szeSciopodstawiony pierscien benzenu podstawniki w pozycjach 1,3,5 skierowane sg w
jedna strone pierscienia (podstawniki 2,4,6 w strone przeciwng) co zapewnia tak pozgdang, wysoka
preorganizacje receptora.

Inspirowany przez uzytecznos$¢ powyzszej platformy molekularnej postanowitem zaprojektowac
i otrzymac inng platforme molekularng o symetrii C;, ktdéra posiadata by mniejszg luke
molekularng. Synteze platformy molekularnej 3, ktéra okazata sie duzym wyzwaniem, prezentuje
praca H3.
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Oczywistg metodg syntezy zwigzku 3 wydaje sie katalizowana palladem reakcja sprzegania
aromatycznych zwigzkdw metaloorganicznych z halogenkami. Nalezy jednak pamietaé, ze mimo iz
metody te s3 dobrze poznane to sprzeganie orto-podstawionych zwigzkéw aromatycznych
stanowito i stanowi powainy problem. Ponad to, sprzeganie musi nastgpi¢ wielokrotne przy
rosngcym zattoczeniu sterycznym. Bazujac na doniesieniach literaturowych, zwigzek 3 prébowatem
otrzymad poprzez sprzeganie typu Suzuki kwasu 2-nitrofenyloborowego z 1,3,5-tribromo- lub 1,3,5-
triiodobenzenem. Niestety, stwierdzitem brak jakiejkolwiek reakcji, za co odpowiedzialna jest
najprawdopodobniej grupa nitrowa zmniejszajgca nukleofilowos$é kwasu borowego w procesie
transmetalacji. Potencjalnym rozwigzaniem tego problemu byfo zastosowanie bogatego w
elektrony kwasu 2-[(tert-butoksykarbonylo)amino]-fenyloborowego. Niestety, grupa tert-
butoksykarbonylowa okazata sie zbyt duzym podstawnikiem, i o ile mozliwe byto otrzymanie
pochodnych dipodstawionych, to nie obserwowatem powstawania pochodnej tréjpodstawione;.
Jednakze, jak na to wskazywata literatura, sprzeganiu typu Suzuki mogg ulegaé substraty
posiadajgce wolng grupe anilinowa. Nie byto jednak przyktadéw na wielokrotne sprzeganie tego
typu substratéw. Juz wyniki pierwszych eksperymentow byly obiecujace, a optymalizacja
warunkow reakcji (Pd(PPhs)s, Ba(OH),,dimetoksyetan/H,0) doprowadzita do otrzymania zwigzku 3
z wydajnoscig okoto 50%. Dalsze prace, polegajace na zwiekszeniu aktywnosci katalitycznej
katalizatora poprzez zastosowanie bogatych w elektrony ligandéw fosfinowych, pozwolity na
otrzymanie zwigzku 3 z ponad 85% wydajnoscia.

3

Triamina 3 zostata nastepnie poddana reakcji acylowania chlorkiem kwasu butanowego w
wyniku czego otrzymano receptor 4 (H4).
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Wybdr tego receptora do dalszych badan podyktowany byt jego dobrg rozpuszczalnoscig w
wiekszosci rozpuszczalnikdw organicznych. Jednoczesnie, powyzszy zwigzek mozna byto oczysci¢ na
drodze krystalizacji. Otrzymano réwniez, monokrysztaty odpowiednie do rentgenowskiej analizy
strukturalnej. Analiza ta ujawnita, ze zwigzek 4 przybiera konformacje, w ktérej dwa ramiona
skierowane sg w jedng strone pierScienia aromatycznego, a jedno ramie w strone przeciwna.
Obliczenia teoretyczne wykazaty jednak, ze rdznica energetyczna, pomiedzy powyzszg konformacja
a konformacja gdzie wszystkie ramiona skierowane sg w jedng strone, jest nieznaczna. Rezultaty te
sugeruja, ze ,kara” entropowa za zmiane konformacji podczas kompleksowania anionu powinna
by¢ niewielka. Badania wtasciwosci kompleksotworczych receptora 4 w roztworze acetonitrylu-ds
przeprowadzono stosujgc miareczkowania *H NMR.
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Badania te wykazaty, ze receptor 4 silnie kompleksuje aniony chlorkowe (K; = 1540). Inne aniony
takie jak: bromki, jodki, diwodorofosforany, wodorosiarczany i azotany wigzane sg duzo stabie;j.
Jedynie aniony octanowe kompleksowane s3 silniej (Ka = 2410) niz chlorki. Jednakze, rdznica
wartosci statych trwatosci pomiedzy tymi anionami nie jest zbyt duza zwazywszy na olbrzymig
réznice w zasadowosci obu aniondw. Octany sg wigzane okoto 1.5 raza silniej mimo, ze sg okoto
dziesieé rzedéw wielkosci bardziej zasadowe. Praca H4 zaowocowata wiec otrzymaniem prostego,
niecyklicznego receptora, ktory jest selektywny dla anionéw chlorkowych. Udowodniono tym
samym, ze stosujagc odpowiednig platforme molekularng mozna uzyskaé receptor, ktoéry jest
efektywny i wysoce selektywny wzgledem wybranego goscia.

W roku 2008 podjatem prébe zaprojektowania i otrzymania nowego typu dwufunkcyjnego
receptora, potencjalnie majgcego zdolnos¢ do wigzania zaréwno kationu jak i anionu. Swoja
uwage, skierowatem, w strone eterdw koronowych o bardzo duzych 30-sto cztonowych
makropierscieniach. Byto to spowodowane tym, ze podczas kompleksowania kationdw zwigzki te
(np. 2,3,17,18-dibenzo-30-korona-10) ,,zawijajg sie wokot kationu” prawie catkowicie go otaczajac.
W podobny sposdb zachowujg sie naturalne jonofory takie jak walimomycyna czy nonaktyna.
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Zauwazytem, ze zmiana konformacji dibenzo-30-korony-10 w czasie wigzania kationu wymusza
jednoczesnie zblizenie sie do siebie pierscieni aromatycznych eteru. Jesli pierscienie te bytyby
podstawione grupami majgcymi zdolno$é¢ do kompleksowania anionéw to wigzanie kationéw
powodowatoby utworzenie odpowiedniego otoczenia do kompleksowania aniondw. Bazujgc na
powyzszych zatozeniach rozpoczatem prace majgce na celu otrzymanie powyzej przedstawionego
receptora 5. Najodpowiedniejszym prekursorem, wydawata sie pochodna dibenzo-30-korony-10, w
ktorej pierscienie aromatyczne podstawione sg grupami nitrowymi. Niestety bezposrednie
nitrowanie dibenzo-30-korony-10 prowadzi do mieszaniny regioizomeréw w ktérych obie grupy
nitrowe pozostajg w relacji syn lub anti. Mieszaniny tej nie da sie, na wiekszg skale, rozdzielic.
Zastosowanie mieszaniny izomerdw do syntezy receptora molekularnego doprowadzito by do
mieszaniny, ktérej badania wtasciwosci kompleksotwdrczych bytyby znacznie utrudnione (czy
wrecz niemozliwe). Poniewaz w kompleksie regioizomeru syn z kationem podstawniki pierscieni
aromatycznych powinny znajdowac sie blizej siebie, postanowitem opracowaé ogdlng metode
syntezy syn dipodstwionych pochodnych dibenzo-30-korony-10 (H5).
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Jako substraty do otrzymania pochodnych dibenzo-30-korony-10 postuzyty katechole
podstawione w pozycji 4, grupami wyciggajgcymi elektrony. Jest wiadomym, ze zwigzki te ulegaja
alkilowaniu preferencyjnie na atomie tlenu w pozycji 1 (co wigze sie z lepszg stabilizacja tadunku
ujemnego posredniego fenolanu). Tak wiec, mozliwe jest mono-zabezpieczenie katecholu wtasnie
w tej pozycji. W przedstawionej w literaturze metodzie syntezy pochodnej 6¢ jako grupe
zabezpieczajacg zastosowano grupe benzylowa, ktdrg nastepnie usuwano wodorolitycznie.
Reduktywne warunki odszczepiania grupy benzylowej wykluczajg jej zastosowanie w naszym
podejsciu, poniewaz réwnoczesnie redukcji ulegtaby grupa nitrowa (czy formylowa).
ZastosowalisSmy wiec, grupe para-metoksybenzylowg, ktérg usuwaé mozina w warunkach
niereduktywnych. Paradoksalnie, jednym z najtrudniejszych etapéw powyzej przedstawionej drogi
syntetycznej byto uzyskanie, na duza skale, mono-zabezpieczonych katecholi. Wyprébowano wiele
warunkow reakcji, wariacji ulegat zaréwno dobdr zasady jak i rozpuszczalnik czy temperatura i czas
reakcji. Nie udato sie jednak znalez¢é warunkow, w ktorych wydajnosé reakcji znaczgco przekroczyta
by 50%. Wybrano metode (Pri2NEt, CH,Cl,), pozwalajaca na minimalizacje powstawania produktow
ubocznych co znakomicie utfatwiato oczyszczanie produktéw. Otrzymane fenole, efektywnie
alkilowano z pomocg ditosylanu glikolu tetraetylenowego, a nastepnie przy zastosowani kwasu
trifluorooctowego, wydajnie usunieto grupy zabezpieczajace. Praca H5 przedstawia rowniez nowe
warunki reakcji cyklizacji prowadzacej do zamkniecia makropierscienii duzych eteréw koronowych.
Zastosowanie jako zasady CsF, pozwolito na przeprowadzenie powyzszej reakcji w warunkach nie
wymagajgcych wielkich rozcienczen i doprowadzito do uzyskania syn dipodstawionych pochodnych
dibenzo-30-korony-10 (zwigzki 6a-c) z okoto 50% wydajnoscia.

Zwigzek 6a postuzyt do otrzymania szeregu potencjalnych receptoréw molekularnych typu 5, w
ktérych pierscienie aromatyczne podstawione byty ugrupowaniami mocznikowymi czy
tiomocznikowymi. Niestety badania wifasciwosci kompleksotwdrczych powyzszych zwigzkéw
napotkaty na nieoczekiwane trudnosci. Ze wzgledu na bardzo stabg rozpuszczalnosci wiekszosci soli
nieorganicznych w rozpuszczalnikach organicznych badania zdolnosci do wigzania soli przez
receptory soli prowadzi sie dwustopniowo. W pierwszej kolejnosci wyznacza sie wartosci statych
trwatosci komplekséw z anionami, ktére wprowadza sie do roztworu w postaci dobrze
rozpuszczalnych soli TBA. Nastepnie analogiczne pomiary prowadzi sie w obecnosci 1
réwnowaznika molowego kationu metalu (w postaci soli ClO4, BPhs lub PF¢). Jesli w obecnosci
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kationu nastepuje wzmocnienie wigzania anionu, to $wiadczy to o tworzeniu sie separowanej
receptorem lub kontaktowej pary jonowej we wnetrzu receptora. Jesli natomiast wartos¢é statych
trwatosci pozostajg niezmienne, lub malejg to oznacza, ze receptor dziata podobnie do receptora
jednofunkcyjnego. Innym wyjasnieniem powyzszego efektu moze by¢ dysocjacja kompleksu
receptora z kationem pod wptywem anionu. Czesto nastepuje wéweczas strgcenie nierozpuszczalnej
w danym rozpuszczalniku soli np NaCl. Takie witasnie zjawisko obserwowano w przypadku
pomiarow statych trwatosci kompleksdw receptora 5 z anionami w obecnosci kationdw,
przeprowadzanych w acetonitrylu-ds. Analogiczne badania przeprowadzone w DMSO-ds wykazaty,
ze wigzanie aniondw przez receptor 5 jest bardzo stabe (K;=40 dla CI) i pozostaje prawie
niezmienne w obecnosci kationu potasu. Powyzsze wyniki wskazujg na to ze receptor 5 nie jest
skutecznym receptorem soli, prawdopodobnie z powodu zbyt stabego oddziatywania z anionami.

Moje zainteresowanie receptorami majgcymi zdolnos$¢ do jednoczesnego wigzania kationdéw i
anionéw nie rozpoczeto sie jednak od prac nad zwigzkiem 5, lecz od czaséw studidw nad
receptorem 1. Zauwazytem mianowicie, ze zamiana makrocyklicznego dilaktamu na eter koronowy
moze doprowadzi¢ do otrzymania receptora dwufunkcyjnego. Ten prosty pomyst, nie byt niestety
tatwy w realizacji i wymagat otrzymania, i zbadania szeregu zwigzkéw, z ktoérych zaden nie byt
interesujgcym receptorem. Jednakze, powolna ewolucja pierwotnego pomystu doprowadzita do
otrzymania dwufunkcyjnego receptora 6 (H6).

O,N

6 NO,

Synteze zwigzku 6 rozpoczagtem od otrzymania 2-metoksy-1,3-ksylilo-21-korony-6. Stosujgc
opisane w literaturze warunki (NaH, THF, powolne dodawanie za pomocg pompy strzykawkowej
2,6-di(bromometylo)anizolu i glikolu pentaetylenowego) otrzymatem odpowiedni eter koronowy z
wydajnoscig okoto 40%. Nastepnie, selektywne demetylowanie (Lil, pirydyna), a nastepnie
alkilowanie grupy fenolowej za pomocg tosylanu 2-(2-Cbz-aminoetoksy)etylu i odbezpieczenie
grupy zabezpieczajgcej doprowadzito do pochodnej aminowej. Pochodng tg acylowano
izotiocyjanianem 4-nitrofenylu w wyniku czego otrzymano receptor 6 z ogdlna wydajnoscig okoto
40%. Nalezy zwroci¢é uwage na to, ze ugrupowanie 4-nitrofenylo-tiomocznikowe wprowadzono
majac nadzieje na otrzymanie optycznego sensora aniondw, a w sprzyjajacych warunkach réwniez
sensora soli.

Zdolnos¢ dwufunkcyjnego receptora 6 do wigzania aniondw badano za pomocay techniki
miareczkowania 'H NMR w acetonitrylu-ds. Wyznaczono wartosci statych trwatosci kompleksow,
ktére wynosity 70 i 1270 M odpowiednio dla kationdw sodu i potasu (w postaci soli
heksafluorofosforowych). Wtasciwosci kompleksotwércze receptora 6 wzgledem aniondw réwniez
probowano okresli¢é za pomocg powyzszej metody. Niestety, wigzanie aniondéw karboksylanéw
przez zwigzek 6, byto zbyt silne i nie moina byto dopasowaé eksperymentalnych izoterm
kompleksowania do krzywych teoretycznych. Jednakze, dodatek karboksylanéw do roztworu
zwigzku 6 powodowat znaczgce zmiany w widmie UV-vis receptora. Zmiany te wykorzystano do
wyznaczenie wartosci statych trwatosci komplekséw. Badania wykonano dla ,wolnych” anionéw
(sole TBA) i w obecnosci kationdw metali.
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Jak mozna sie byto spodziewaé receptor 6 silnie wigze aniony octanowe (103 000 M) i
benzoesanowe (83 000 M), duzo stabiej diwodorofosforanowe (16 000 M-1), natomiast aniony CI,
Br -, NOs, HSO4 - nie powodujg perturbacji widma UV-vis wiec nie mozliwe bylo wyznaczenie
statych trwatosci odpowiednich komplekséw. Pod wptywem kationu sodu nastepuje zmniejszenie
wartosci statych trwatosci komplekséow z octanami (warto$¢ szacowana: 50 000 M),
Miareczkowania przeprowadzone w obecnosci 5 réwnowaznikdw molowych sodu wykazaty ze,
dodatek pierwszego réwnowaznika molowego octanu nieznacznie tylko zmienia nachylenie
izotermy kompleksowania, jednakze dalsze dodawanie anionu prowadzi do gwattownego obnizenia
izotermy, ktéra nastepnie rosnie i osigga plateau. Takie zachowanie izotermy wigzania wskazuje, ze
anion powoduje rozpad kompleksu receptor-Na*.
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Zgota odmiennie wyniki osiggnieto dla pomiaréw przeprowadzonych w obecnosci kationu
potasu. Zaobserwowano mianowicie wzrost statych trwatosci kompleksow receptora 6 i octanu czy
benzoesanu (odpowiednio Ka(K*)/Ka(TBA*) = 2.7 i 3.2). Taki efekt kooperacyjny moze swiadczyé o
tworzeniu sie separowanej receptorem pary jonowej, w ktérej oddziatywania pomiedzy kationem i
anionem nastepuje poprzez ugrupowanie tiomocznikowe.

Najciekawszym wynikiem badan nad receptorem 6 byta jednak obserwacja, ze w zaleznosci od
obecnego w roztworze kationu, dodatek anionu octanowego prowadzi do réznych barw roztworu. |
tak, dodatek 5 rownowaznikéw molowych TBAAcO do bezbarwnego roztworu 6 prowadzi do
otrzymania ciemnozéttej barwy, dodatek sodu catkowicie odbarwia roztwdr, a jon potasu
powoduje powstanie jasnozottego roztworu.

Zmiana barwy roztworu receptora 6 w obecnosci:
(a) 6; (b) 1 + TBAACO (5 eq.); (c) 1 + TBAACO (5 eq.) + NaPF6 (5 eq.);
(d) 1 + TBAACO (5 eq.) + KPF6 (5 eq.)
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W pracy H6 opisano otrzymanie dwufunkcyjnego chemosensora zdolnego do wigzania i
wykrywania anionéw octanowych i benzoesanowych. W obecnosci kationu potasu sita wigzania
powyzszych anionédw wzrasta, co wskazuje, na kooperatywne wigzanie kationu i anionu. W
odrdznieniu, anion octanowy powoduje dekompozycje kompleksu receptor-Na*. Te rézne sposoby
oddziatywania kationu i anionu z receptorem 6 i ze sobg wzajemnie, pozwalajg na optyczng
detekcje i rozrdznienie octandw TBA*, Na* i K*.

Ostatnia praca przedstawiona w niniejszym autoreferacie dotyczy projektowania, syntezy oraz
badania zdolnosci kompleksotwdrczych dwufunkcyjnego, makrotricyklicznego receptora 7
majacego zdolnos$¢ do selektywnego wigzania azotanu i azotynu amonu (H7). Ptaska, trygonalna
geometria anionu azotanowego, jego wysoka energia hydratacji, i niska zasadowos¢ powoduja, ze
anion ten wykazuje stabe tendencje do petnienia roli donora wigzan wodorowych. Z tego tez
powodu, zaprojektowanie receptora molekularnego zdolnego do efektywnego wigzania azotanéw
jest niezwykle trudne. Problem wigzania azotanéw przez wiele lat fascynowat nie tylko mnie, ale
wielu innych uczonych, czego owocem sg jednak, tylko nieliczne przyktady receptoréw zdolnych do
rozpoznawania azotandéw. Wszystkie do tej pory zaprezentowane ukfady kompleksujg azotany w
postaci soli TBA. Postanowitem, bazujgc na doswiadczeniach zdobytych podczas prac nad
receptorami 4 i 6, zastosowacé efekt kooperacyjnego wigzania kationu jak i anionu, w celu nie tylko
zwigzania soli, ale przede wszystkim zwiekszenia sity wigzania anionu azotanowego. W tym celu,
otrzymatem dwufunkcyjny receptor molekularny o symetrii C3, ktérego podstawg jest 4,10,16-
triaza-18-korona-6.

NaBH,

Pd/C
THF/MeOH

Alkilowanie chlorkiem 3-nitrobenzylu, tri-bromowodorku triaza-18-korony-6 a nastepnie
redukcja grup nitrowych doprowadzita do otrzymania aromatycznej triaminy. Triamine tg, poddano
z kolei reakcji acylowania trichlorkiem kwasowym i w warunkach wysokich rozciefczen uzyskano
zwigzek tricykliczny 7 z wydajnoscig okoto 40%. Juz wstepne badania wfasciwosci
kompleksotwérczych receptora 7 daty bardzo obiecujgce wyniki. Eksperymenty przeprowadzone z
solami TBA réinych aniondw, w polarnym rozpuszczalniku jakim jest DMSO-ds, wykazaty, ze
receptor 7 najsilniej kompleksuje aniony azotynowe i azotanowe. Co zaskakujgce, inne aniony, w
tym réwniez aniony octanowe i diwodorofosforanowe wigzane sg stabiej. Jak nalezato sie
spodziewac obecnos¢ kationdw Na*, K*, HaN* w rdzny sposéb wptywa na kompleksowanie réznych
anionow. Dla halogenkdéw, nastepuje okoto dwukrotne wzmocnienie wigzania pod wptywem
kationéw K*, ale nie H4sN*. Aniony octanowe i diwodorofosforanowe wigzane sg stabiej w obecnosci
kationdw amoniowych. Jednakze aniony azotynowe i azotanowe kompleksowane sg znacznie
silniej w obecnosci HsN* Wartosci statej trwatosci dla azotandw w obecnosci 1 réwnowaznika
molowego kationdw amonowych wynosi 1050 M. Powyzsze wyniki, jak réwniez obliczenia
teoretyczne wskazujg na tworzenie sie, wewnatrz receptora, kontaktowej pary jonowej.
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TBA* Na* K* HaN*

cr 30 35 50 30

Br- 155 280 290 180

NO> 290 220 250 980

NOs" 275 280 765 1050

Wartosci statych trwatosci komplekséw receptora 7 z anionami
w obecnosci 1 rownowaznika molowego kationéw (DMSO-dg)

Uzytecznosci receptora 7 potwierdzono réwniez w badaniach ekstrakcyjnych. Receptor 7, jest
zdolny mianowicie, do ekstrakcji z fazy wodnej do fazy organicznej NH4NOs z wydajnoscig okoto
70%. W tych samych warunkach, ekstrakcji nie ulega NH4Cl jak réwniez NaNOs. Badania te,
dowodzg nadzwyczajnej selektywnosci i efektywnosci powyzszego receptora.

Podsumowanie

Najwazniejszymi osiggnieciami wynikajgcymi z badan opisanych w jednotematycznym cyklu
publikacji jest:

e Otrzymanie chemosensora, ktéry umozliwia wykrywanie aniondéw, o podobnej
zasadowosci bez uzycia jakiegokolwiek oprzyrzagdowania (H1).

e Wprowadzenie karbazolu jako bloku budulcowego do konstrukcji fluorescencyjnych
chemosensoréw aniondéw. Otrzymanie chemosensora anionéw karboksylanowych (H2).

* Opracowanie skutecznej metody syntezy nowej platformy molekularnej o symetrii C3 (H3)
i jej zastosowanie do otrzymania prostego, niemakrocyklicznego receptora, ktéry jest
selektywny wzgledem anionéw chlorkowych (H4).

e Opracowanie metody syntezy syn dipodstwionych pochodnych dibenzo-30-korony-10 (H5)
i zastosowanie pochodnej nitrowej do otrzymania potencjalnego receptora soli.

e Otrzymanie dwufunkcyjnego chemosensora, ktérego wtasciwosci chromogeniczne moga
by¢ regulowane zaréwno obecnoscig anionu jak i kationu (H6).

e Zaprojektowanie i synteza dwufunkcyjnego, makrotricyklicznego receptora majgcego
zdolnos¢ do selektywnego wigzania azotanu amonu (H7) oraz ekstrakcji tej soli z fazy
wodnej do fazy organicznej.

5. Omowienie pozostatych osiggnie¢ naukowo-badawczych

5.1 Podsumowanie dorobku naukowego

Liczba publikacji 21
Liczba publikacji po uzyskaniu stopnia doktora 13
Sumaryczny Impact Factor 73

Raport cytowan (Web of Science, dane z 10 kwietnia 2013, praca H7-przyjeta do druku, jest nie
objeta indeksowaniem i nie wliczona do ponizszego raportu)

Liczba cytowan = 257 (16 cytowan/publikacje)

Liczba cytowan bez autocytowan = 243 (12 cytowan/publikacje)
Indeks Hirschah =9
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5.2 Publikacje stanowigce dorobek naukowy (poza cyklem publikacji wymienionym w pkt. 4)
przed uzyskaniem stopnia doktora opublikowane w czasopismach z bazy Journal Citation
Reports:

M1. Gryko, D. T.; Pigtek, P.; Jurczak, J. Tetrahedron., 1997, 53, 7957-7966.
"The Synthesis of Macrocyclic Diamides and Tetramides Containing Phenol Units"

M2. Gryko, D. T.; Pigtek, P.; Pecak, A.; Patys, M.; Jurczak, J. Tetrahedron., 1998, 54, 7505-7516.
"Synthetic and Crystallographic Studies on Pyridinophanes"

M3. Gryko, D. T.; Pigtek, P.; Sataniski, P; Jurczak, J. Tetrahedron: Asymmetry 1998, 9, 1771-1778.
"The Use of Mitsunobu Reaction in Preparation of Chiral Synthons for Macrocyclic Frameworks"

MA4. Gryko, D. T.; Pigtek, P.; Jurczak, J. Synthesis 1999, 336-340.
"An Efficient Method for Preparation of Chiral Macrocyclic Bisamides Starting from Diol Derivatives
of D-Mannitol and L-Tartaric Acid"

M5. Pigtek, P.; Lipkowski, P.; Gryko, D. T.; Jurczak, Supramol. Chem., 2000, 12, 209-211.
"The Use of Tripodal Reagents in the Effective Preparation of Highly Elaborated Azacoronands"

Me6. Tarnowski, P.; Pigtek, P.; Sicinski, R.; Jurczak, Supramol. Chem., 2000, 12, 217-219.
"Synthesis of Interlocked Diazacoronand Systems"

M7. Gryko, D. T.; Pecak, A.; Kozminski, W.; Patys, M.; Pigtek, P.; Jurczak, Supramol. Chem., 2000, 12,
229-235.

"1H, 13C, 15N NMR and X-Ray Diffractometry in Structural Studies of Macrocyclic Lactams
Containing Pyridine Moiety"

MB8. Piatek, P.; Gruza, M. M.; Jurczak, J. Tetrahedron: Asymmetry, 2001, 12, 1763-1769.

"Chiral a,w-diaminoethers derived from D-mannitol and L-treitol as building blocks for the
synthesis of macrocyclic compounds possessing 1,3-benzenedicarboxamide or 2,6-
pyridinedicarboxamide subunits"

5.3 Publikacje stanowigce dorobek naukowy (poza cyklem publikacji wymienionym w pkt. 4) po
uzyskaniu stopnia doktora opublikowane w czasopismach z bazy Journal Citation Reports:

W Pracy doktorskiej opisatem synteze i wtasciwosci kompleksotwdrcze benzodiazakoronanddw
posiadajgcych dodatkowe ramie i ich zastosowanie do modyfikowania chromatograficznych faz
stacjonarnych. Przeprowadzitem réwniez badania przydatnos¢ otrzymanej fazy stacjonarnej do
rozdziatu izomerycznych pochodnych nitrobenzenu (D4). Prace D2 i D5 opisujg synteze i badania
wtasciwosci chiroptycznych makrocyklicznych bisamidéw posiadajgcych podstawnik formalnie
wewnatrz makropierscienia (analogi zwigzku 1). Prace D1 i D3 s3g kontynuacjg badan
przeprowadzanych przeze mnie podczas trwania doktoratu, ktdre nie zostaty zawarte w rozprawie
doktorskiej. Praca D6 jest owocem wspodtpracy z dr. Janem Romanskim (Wydziat Chemii,
Uniwersytet Warszawski), a dotyczy bardzo ciekawego problemu zastosowania receptoréow
molekularnych (w tym przypadku receptoréw soli) w ukfadach polimerowych. Temat ten
zamierzam kontynuowaé w przysztosci, poniewaz prowadzi¢ on moze do otrzymania materiatow
(sorbentéw) mogacych usuwac okreslone sole z roztworéw wodnych.

D1. Gryko, D.; Gryko, D.T.; Sierzputowska-Gracz, H.; Pigtek, P.; Jurczak, J. Helv. Chim. Acta, 2004, 87,
156-166. “Factors influencing the course of the macrocyclization of a,w-diamines with esters of
o,w-dicarboxylic acids”
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D2. Pigtek, P.; Kalisiak, J.; Jurczak, J Tetrahedron Lett., 2004, 45, 3309-3311.
"Synthesis and chiroptical properties of two new planar-chiral macrocycles”

D3. Gruza, M. M.; Pokrop, A.; Piatek, P.; Jurczak, J. J. Incl. Phenom. Macrocycl. Chem., 2004, 49,
85-89. “Synthesis and determination of alkali metal binding selectivities of chiral macrocyclic
bisamides derived from D-mannitol and L-threitol”

D4. Piatek, P.; Gryko, D. T.; Szumna, A.; Jurczak, J. Tetrahedron, 2004, 60, 5769-5776. "A new
strategy for the synthesis of pendant benzodiazacoronands and their use as components of
chromatographic stationary phases”

D5. Kalisiak, J.; Pigtek, P.; Jurczak, J. Synthesis 2005, 2210-2214
A versatile approach to the synthesis of pendant benzodiazacoronands”

D6. Romanski, J; Pigtek, P. Chem. Commun., 2012, 48, 11346-11348
"Tuning the binding properties of a new heteroditopic salt receptor through embedding in a
polymeric system"

Pol Pighek
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