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Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska mgr Przemystawa Ziaji
p.t. ~AKtywnosé antyoksydacyjna kaliks[4|rezorcynarenow i
kaliks[4]pirogallolarenow™ zostala wykonana w Pracowni Fizykochemicznych
Podstaw Technologii Chemicznej pod kierunkiem dr hab. Grzegorza Litwinienki,
profesora UW.

Poszukiwanie nowych typow ukladéw antyoksydacyjnych to jedno z
wazniejszych zagadnien chemii medycznej i ochrony srodowiska, w sytuacji, kiedy
zwigksza si¢ w nim liczba reakcji prowadzacych do tworzenia ukladow
rodnikowych tak groznych dla organizmow zywych.

Obecnie wida¢ prawdziwy renesans tych badan i wigczanie do nich nowych
stosunkowo zwiazkow chemii supramolekularnej, takich jak wiasnie tytulowe
pochodne kaliksarenow. Poszerza si¢ gama ukladow fenolowych przydatnych w
zapobieganiu autooksydacji czy peroksydacji. Nalezy podkresli¢, ze cyklicznych
tetramerdw rezorcyny i pirogallolu nie badano wezesniej pod tym katem — podjeta
tematyka jest wigc oryginalna i wazna.

Celem pracy bylo zsyntezowanie serii oligomeréw rezorcyny i pirogallolu,
ich charakterystyka strukturalna i fizykochemiczna oraz badania reaktywnosci z
rodnikami. Jako przyklad pokazany jest typowo stosowany rodnik
difenylopikrylohydrazylowy. Autor analizowal wilasciwosei przeciwutleniajace
badanych kaliks[4]|rezorcynarenow i kaliks[4]pirogallolarendw w réznych
srodowiskach: lipidowym, polimerowym, wodnym o roéznym pH oraz w
roztworach roéznych rozpuszczalnikdw, poszukujac zwigzku pomiedzy charakterem

srodowiska i mechanizmem dziatania przeciwutleniajacego.




Stan wiedzy na temat badanych ukladow tetramerowych oraz procesow
autooksydacji i antyoksydacji podany jest na 42 stronach Czegsci Literaturowej. Na
130 stronach Autor opisal swoje badania; zakonczyl je podsumowaniem i
wnioskami koncowymi oraz bibliografig, ktora zawiera 292 odnosniki. Na poczatku
pracy podano takze spis uzywanych skrotow 1 symboli.

We pierwszym rozdziale pracy Autor omawia interesujace go molekuly,
nazewnictwo i ich ciekawa budowe przestrzenng oraz obserwowang stereoizomerig.
Podaje metody syntezy oraz modyfikacji obreczy gornej i dolnej obreczy. Opis tych
funkcjonalizacji cyklicznych polifenoli jest wyczerpujacy i napisany ciekawie. W
szczegolnosci ciekawe sa procesy ich agregacji — tworzenia sferycznych kapsut i
innych struktur oraz ukladow typu gosé-gospodarz. Wazna jest uwaga, o
uczestnictwie czasteczek wody w tworzeniu heksametrow, gdyz poprzez wiazania
wodorowe faczg one grupy hydroksylowe wystepujace w gornych obreczach. Autor
nawigzuje tu do stynnych prac Atwooda z konca lat dziewiecdziesiatych,
tlumaczacych oddziatywania w wielosktadnikowych agregatach
rezorcynarenowych pochodnych. Z tym zagadnieniem wiagze si¢ takze pojecie
solwatu kaliksrezorcynarenow krystalizowanego z czystych rozpuszczalnikow.
Mimo, ze rozpuszczalnik pozostaje w strukturze, nazwa solwat nie jest tu najlepsza.
Doktorant poswieca duzo miejsca badaniom metodami termograwimetrii,
skaningowej kalorymetrii réznicowej i analizie termicznej jako metodom badania
trwatosci termicznej i uwalniania rozpuszczalnikow z badanych struktur. Te
zagadnienia powroca nastgpnie w badaniach wlasnych Autora. Przedstawia takze
liczne zastosowania kaliksrezorcynarenow i kalikspirogallolarenow w czujnikach,
kanatach jonowymiennych i w chemii polimerow, a w polaczeniach z TEMPO,
jako przeciwutleniaczach. By¢ moze to takze zwrocilo uwage Autora na same
pochodne tetramerow, jako mozliwe donory elektronéw, co nie bylo w tym
kontekscie wczesnie] badane. p-tert-butylokaliks[4]aren stosowano juz jako
antyoksydant stabilizujacy polimery, ale nie badano wczesniej pochodnych
kaliksrezorcynarenow i kalikspirogallolarenow.

W rozdziale 2 Autor zapoznaje czytelnika z czterema mechanizmami
autooksydacji biomolekul, podzialem antyoksydantow na grupy zaleznie od
kryteriow takiego podzialu i wyznaczaniem statych szybkosci badanych procesow.

Podaje  takze  parametry  wykorzystywane do  opisu  wlasciwosci

2



przeciwutleniajacych antyoksydantow jak entalpia dysocjacji wigzania, potencjat
jonizacji, stopien pochtaniania tlenu, sita wigzania OH, tworzenie wigzan
wodorowych z rozpuszczalnikiem itp. Wspominajac potencjal utleniania, jako taki
parametr zabraklo wyraznego okreslenia kierunku przesunigcia potencjatu
utleniania spodziewanego dla bardziej aktywnych antyutleniaczy i powiazania go z
elektronodonorowymi wlasciwosciami zwiazku fenolowego. Autor podaje bogata
literature Swiadczaca, ze w warunkach, gdy grupa OH tego zwiazku petni role
donora w wewnatrzczasteczkowym wigzaniu wodorowym antyoksydanta to obniza
to jego wilasciwosci przeciwutleniajagce. W przeciwienstwie do tego przypadku,
oligomery rezorcyny gdzie grupa OH jest akceptorem wigzania wodorowego
powinny mie¢ wysoka aktywnos¢ antyoksydacyjng i t¢ hipotez¢ sprawdzono w
czgsci eksperymentalnej pracy.

W rozdziale II materialy przedstawione sa przejrzyscie w tabelach, metody
prowadzenia pomiarow i aparatura sg takze wyczerpujaco opisane. Odzwierciedlaja
dazenie Autora do przeprowadzenia jak najporzadniej eksperymentoéw
syntetycznych i fizykochemicznych. W szczegdlnosci pochwali¢ nalezy rozdziat
I.5, w ktorym Autor opisal bardzo dokladnie metode spektrofotometryczna
..stopped flow” oraz elektrochemiczng oparta na badaniach poboru tlenu z uzyciem
elektrody Clarka, a takze pomiary kalorymetryczne i metody wyznaczania kinetyki
autooksydacji przy uzyciu DSC. Wprowadzil takze element obliczen z
wykorzystaniem programu Gaussian 03 w celu wyznaczenia standardowych
molowych entalpii dysocjacji wigzan O-H, dla fazy gazowej a wiec daleko od
rzeczywistych warunkow prowadzenia pomiaréw. Opis wynikéw badan wlasnych
zaczyna si¢ rozdziale 1.6 rozwigzaniem struktury solwatu
metylo[4]kaliksrezocynaren/dioksan/woda. Z tresci rozdziatu 11.6.1 nie wynika
niestety czy Autor rozwigzywat te struktury samodzielnie czy z pomoca i ktorych
krystalografow — czy nalezy te badania zaliczy¢ wigc do wspotpracy czy tez badan
wlasnych Autora w ramach doktoratu. Efektem tych badan jest okreslenie
stechiometrii solwatu i wptyw wody na charakter oddzialywan w solwacie. Badania
NMR potwierdzily struktur¢ zsyntezowanych zwigzkow oraz zidentyfikowano
zawarte w strukturze rozpuszczalniki. Wykazano tez, co ciekawe, ze uzyskane de
facto hydraty kaliksrezorcynarenéw 1 kalikspirogallolarenow pozbawi¢ mozna
rozpuszczalnikow organicznych, ale pozbawienie ich wody wiaze si¢ z rozktadem,

czyli destrukcja badanego uktadu. Zastanawiam si¢ tylko czy nazywanie
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rozpuszczalnikow  zatrzymanych ~ w  strukturze  kaliksrezorcynarenow i
kalikspirogallolarenow go$¢mi jest zgodne z oryginalnym rozumieniem pojecia
kompleksu gos¢-gospodarz, gdzie tak duza wage przywigzuje si¢ do dopasowania
obu czasteczek: inkludowanego goscia i gospodarza i stechiometrii inkluzyjnego
kompleksu. Autor sam przeciez podkresla, ze ustalenie liczby czgsteczek wody w
strukturze solwatow nie bylo zwykle mozliwe.

W  tym momencie pracy opisalabym na miejscu Autora wyniki
termograwimetrycznych badan Kkaliksrezorcynarenow i kalikspirogallolarenow,
ktore sa dopetnieniem badan opisanych powyzej. Doktorant pokazal bowiem etapy
uwalniania rozpuszczalnika zaleznie od procedury przygotowania solwatu. Analiza
termiczna pozwolita pokaza¢ znaczg termiczng stabilnos¢ solwatow i okresli¢
stechiometri¢ solwatu. Ustalono szereg stabilnosci termooksydatywnej kwasu
linolenowego w zaleznosci od obecnych w otoczeniu fenoli, ktdra jest zgodna ze
szeregiem wzrastajacej zdolnosci do neutralizacji rodnika dpph 1 przewidywaniami
teoretycznymi dotyczacymi entalpii dysocjacji wigzania OH. To wazny wynik
pracy doktorskiej. Doktorant wykazal takze wysoka relatywnie aktywnosé
przeciwutleniajaca pochodnej bisfenylometanu (BIS2). Jest to wysoce skuteczny
interwencyjny antyoksydant do zastosowania réwniez w zlozonych matrycach
lipidowych.

Badania neutralizacji rodnikow difenylopikrylohydrazylowych wykonane w
roznych rozpuszczalnikach pozwolity Doktorantowi wyznaczy¢é parametry
kinetyczne reakcji z rezorcyna, 4-heksylorezorcyna i pirogalolem, dimerem BIS2 a
takze z kaliksrezorcynarenami i Kkalikspirogallolarenami. W dyskusji po tym
rozdziale Autor ustawil w szereg badane antyutleniacze pod wzgledem aktywnosci
antyutleniajacej, jednak byly one znaczaco gorsze niz przedstawiony we
wezesniejszych pracach zespolu PMHC (metylowany hydroksy chroman). Autor
wykazal takze, ze udzial mechanizmu SPLET staje si¢ istotny w srodowisku
polarnym np. metanolu, wtedy odszczepienie protonu poprzedza przeniesienie
elektronu. Dominacja okreslonego mechanizmu jest wiec zalezna od polarnosci
rozpuszczalnika oraz ew. dodatku kwasu octowego, ktory hamuje dysocjacje
potencjalnego antyoksydanta. W niepolarnym rozpuszczalniku zdolnos¢ fenoli to
neutralizacji rodnika wyznaczona eksperymentalnie byta zgodna z teoretycznymi

obliczeniami entalpii dysocjacji wigzania OH.



Elektroutlenianie fenoli przebiega zawsze mato odwracalnie i z nastepczym
blokowaniem elektrody produktami utleniania. Tak tez bylo w przypadku
eksperymentow prowadzonych przez Doktoranta. Celem tych badan bylo
pokazanie wptywu pH na potencjal utleniania. Doktorant be potrzeby zmienial
kierunek polaryzacji daleko za pikiem utleniania (czasem wigcej niz 800mV za
pikiem, co dodatkowo poglebialo zatruwanie elektrody produktami utleniania.
Wystepowal tez przy tych dodatnich potencjatach dodatkowy prad utleniania
niewidoczny w tle, a niewyjasniony przez Autora. Doktorant nie podal tez w
roztworze o jakim pH rejestrowat prad tla. Nie jest tez jasne, dlaczego ..W pH 8-10,
ze wzgledu na silny wptyw pH na przebieg procesu utleniania badanych fenoli
ocena aktywnosci antyoksydacyjnej na podstawie Eox nie jest mozliwa” —
nastgpuje przeciez utlenianie zwiazku 1 mozna mierzyé potencjal przy ustalonej
wartosci pradu a nie przy potencjale piku. Wydaje si¢. ze kalikspirogallolareny
moga si¢ utlenia¢ wezesniej — by¢ silniejszymi antyutleniaczami niz wszystkie inne
zwiazki omawiane w pracy.

Parametry autooksydacji w uktadzie heterogenicznym wyznaczyt Autor
metoda analizy krzywych pochtaniania tlenu w emulsji linolanu metylu. Opis i
dyskusja wynikow sa wyczerpujace i ciekawie napisane. Brakuje tylko podania na
rysunku I1.35 1 II.36 w jakich warunkach pH prowadzono proces bez
antyutleniacza ( krzywa kropkowana). Czy wtedy pH ma wplyw na kinetyke i jaki?
Wyniki pozwolily wskazaé¢ zakresy pH, w ktorych badane tetramery wykazujg
maksymalng aktywnos¢ antyoksydacyjng i takie gdzie te same zwiazki dzialajg
prooksydacyjnie.

Czytajac prace, nasuwa si¢ pytanie, czy warto ponies¢ Kkoszty
wyprodukowania tetrameru do zastosowan biologicznych, skoro wiadomo takze z
badan biologicznych, ze pochodne kaliksrezorcynarendow nie sa zbyt bezpieczne dla
komorek organizmu zywego 1 w tym srodowisku nie przydadza si¢ chyba bardziej
niz naturalne zwigzki fenolowe do zwalczania utleniaczy. Autor pokazuje jednak
badania aktywnosci przeciwutleniajacej takze w ukladach polimerowych typu
polietylenu. Sprzyja temu wykazana wczesniej trwatos¢ termiczna tetramerow
rezorcyny 1 pirogallolu. Szczegélowe 1 pracochlonne analizy zobrazowane
krzywymi DSC termoutleniania polietylenu w tlenie bez i w obecnosci rdéznych
antyoksydantow wykazaly, ze kaliksrezorcynareny i kalikspirogallolareny, ze

wzgledu glownie na swa nielotnos¢ zwigkszaja stabilnos¢ polimeru w Srodowisku
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tlenu i w podwyzszonych temperaturach. Efekt ten rosnie ze zwigkszaniem st¢zenia
1 jest to korzystny wptyw znacznie silniejszy od pojedynczych fenoli.

Bledy sa w edycji pracy sa nieliczne i dotyczg drobiazgow jak np.

1. Pierwszy punkt Spisu Tresci p.t. Cel Pracy, umieszczono przed

spisem tresci.

2. Umieszczona w spisie tresci Czes¢ Literaturowa nazwana jest potem
Teoretyczna
3. Strona 106: Doktorant opisuje elektrochemie troloksu a dopiero na

kolejnej stronie wyjasnia co to jest troloks.

4. Zdanie .Na zarejestrowanym w tych samych warunkach
woltamogramie elektroutleniania troloksu widoczny jest pik utleniania [273],
co wyjasniono powolng kinetykq reakcji przeniesienia elektronu.” zawiera

jakis blad. Kilka jest takich niezrozumiatych zdan w pracy.

Podsumowujac rzetelna i porzadnie opisana prace doktorska pana mgra Ziaji
uwazam, ze jest to istotny wklad w dziedzinie chemii supramolekularnej
pochodnych makrocyklicznych rezorcyny 1 pirogallolu dajacy obraz ich
wlasciwosci, weale niezwigzanych z ich rola jako antyoksydantoéw. Wiemy teraz
wigcej na temat ich trwalosci termicznej, wigzanych rozpuszczalnikach, strukturze
solwatow, silnym wigzaniu wody, wlasciwosciach redoks. Dostajemy takze solidng
informacje na temat ich wlasciwosci, jako antyoksydantow, polimeréw, wybranych
roztworow i emulsji. Doktorant wykorzystal gamg¢ metod do zbadania zdolnosci do
neutralizacji rodnikow i kinetyki tych procesow i porownat wyniki dla tytutowych
zwigzkow z wynikami wilasnymi 1 literaturowymi ogolnie stosowanych
antyoksydantow takich jak pirogallol czy tokoferol. Kazdy rozdzial konczy sig
wnikliwg dyskusjg i pozostawia czytelnika z jasno sprecyzowanymi wnioskami,
oczywiscie tam gdzie sg one jednoznaczne. Autor wykazal znaczna reaktywnos¢
tetramerow 1 wyjasnit mechanizm antyoksydacyjny na podstawie badan
strukturalnych, kinetyki reakcji z rodnikiem i obliczen entalpii dysocjacji grupy OH
dla prostych ukladow. Szczegdlnie wartym podkreslenia osiggnigciem doktoranta
jest wykazanie, ze Kkaliksrezorcynareny i kalikspirogallolareny oddysocjowuja

rozpuszczalnik, ale pozostawiajg czasteczki wody, a szkielety tetramerow nie



ulegaja rozkladowi nawet w wysokich temperaturach i moga skutecznie
przeciwdziata¢ utlenianiu tam gdzie zawodza typowe antyoksydanty.

Wysoko oceniam sumiennos¢ eksperymentalng Autora i wklad pracy w
opisanie przeprowadzonych badan.

Pan mgr Przemyslaw Ziaja jest wspolautorem 2 publikacji w dobrych

czasopismach naukowych oraz w zgloszeniu patentowym.

W oparciu o przeprowadzong analize¢ rozprawy stwierdzam, ze praca mgr
Przemystawa Ziaji spelnia wymagania stawiane pracom doktorskim przez Ustawe o
stopniach naukowych i tytule naukowym i wnioskuje o dopuszczenie Doktoranta

do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Renata Bilewicz
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Recenzja pracy doktorskiej mgr. Przemystawa Ziai

Rozprawa doktorska mgr. Przemystawa Ziai zatytutowana "Aktywnos¢ antyoksydacyjna
kaliks[4]rezorcynarenow i kaliks[4] pirogalloarenéw” wykonana zostata na Wydziale Chemii
Uniwersytetu Warszawskiego pod kierunkiem prof. dr hab. Grzegorza Liwinienko. Koncepcja
pracy mgr. Przemystawa Ziai opiera si¢ na analizie przestanek literaturowych dotyczacych
pozytywnego wptywu obecnosci wigzan wodorowych na stabilizacje rodnikéw fenoksylowych
i co za tym idzie, na poprawe wiasciwosci anyoksydacyjnych fenoli, w ktérych ono wystepuje.
Doktorant wykorzystat wieloletnie do$wiadczenia eksperymentalne zespotu prof. Litwinienko
w badaniach aktywnosci antyoksydacyjnej réznych zwigzkoéw fenolowych. Zaproponowane
zostaly podobne badania dla dwéch klas makrocyklicznych polifenoli, ktére, mimo iz szeroko
znane z zastosowan w chemii supramolekularnej, nie byty dotychczas badane pod katem ich
aktywnosci antyoksydacyjne;j. Uzasadnienie wyboru zwigzkéw do badan uwazam za jak
najbardziej stuszne. Makrocykliczne polifenole znane sa ze swoich zdolnosci do tworzenia
réznego typu wigzan wodorowych, zaréwno w ciele statym, jak i w roztworze. Dlatego mozna
rzeczywiscie sie spodziewaé, ze rodniki fenoksylowe beda stabilizowane, a co za tym idzie
zwigzki te beda wykazywac dobre witasciwosci antyoksydacyjne. Jednoczesénie, struktura
rezorcyny nie powinna stabilizowa¢ formy chinonowej, co potencjalnie powala na

wyeliminowanie niekorzystnych wiasciwoéci prooksydacyjnych.

Praca doktorska mgr. Przemystawa Ziai jest skonstruowana w sposob klasyczny. W
czesci literaturowej omowione s znane wiasciwosci strukturalne marocyklicznych polifenoli:
kaliks[4]rezorcynarenéw i  kaliks[4] pirogalloarenéw, przedstawione zostaty ogdlne
mechanizmy oksydacji fenoli oraz przedyskutowana metodologia badan. Ze wzgledu na
raczej ogoélny charakter tej czesci, cytowane prace nalezg raczej do ,klasyki” w danej
tematyce niz do aktualnych nowosci. Tak skonstruowana czesé literaturowa zawiera
wszystkie informacje istotne dla zrozumienia pracy, co jest ogromnym jej atutem. Cytowane
prace sie przedstawione w sposob czytelny i kompetentny i, co réwniez wazne, za pomocg

poprawnego pod wzgledem chemicznym jezyka.



Jako obiekty badan wybrano monomery, dimery i makrocykliczne tetrametry rezorcyny
i pirogalolu. Dzieki temu Doktorant moégt poréwnaC wptyw zmiany ilosci podjednostek
fenolowych oraz efektéow makrocyklicznych na wybrane wartosci fizykochemiczne. Z tego
punktu widzenia dobor obiektéw badan jest jak najbardziej stuszny. Z eksperymentalnego
punktu widzenia praca obejmowata zaréwno synteze organiczna jak i szereg eksperymentow
fizykochemicznych zaréwno w ciele statym, w roztworze homogenicznym, w emulsji oraz
obliczenia teoretyczne. Doceniam trud wiozony w opanowanie wielu technik pomiarowych.
Jest to bardzo cenna umiejetno$é, ktora na pewno podnosi znacznie kwalifikacje Doktoranta
i w przyszlosci moze zaowocowaé cennymi wynikami interdyscyplinarnymi. Niewatpliwie
podnosi ona réwniez znacznie warto$¢ naukowa pracy, poniewaz pozwala na spojrzenie na
zagadnienie witasciwosci antyoksydacyjnych z kilku perspektyw. Zaktadam, ze wszystkie
eksperymenty i obliczenia ab initio wykonat Doktorant sam. Jednak nie sadze, zeby
Doktorant wykonywat réwniez sam obliczenia krystalograficzne. Dlatego w tym miejscu
przydataby sie jasna informacja dotyczaca tego jaki prace zostaty wykonane samodzielnie, a
co byto wspdtpraca lub zlecang analiza.

Analiza danych kinetycznych procesoéw oksydacji z wybranymi zwigzkami modelowymi
wskazuje, ze rezorcynareny i pirogaloareny sg mniej efektywne niz znany antyoksydant
PMHC w niepolarnych uktadach, jednak w polarnym $rodowisku moga z nim konkurowaé. W
pewnych zakresach pH cykliczne tetrametry sa znacznie bardziej aktywne niz odpowiednie
monomery zaréwno w uktadach homogenicznych jak i w emulsjach. Dla pochodnych
pirogalolu powaznym ograniczeniem okazaty sig ich wtasciwosci prooksydacyjne przy
wysokim pH. Wyniki eksperymentaine dla zaleznosci rozpuszczalnikowej w modelowej
reakcji z rodnikiem dpph® sg zgodne przewidywanym trendem dla postulowanych
mechanizméw HAT i SPLET dla tej reakcji. W wigkszo$ci przypadkow nie mam zastrzezen
co do wnioskéw wycigganych przez Doktoranta z kinetycznych danych eksperymentalnych.
Niemiej jednak w tym przypadku uwazam, ze stwierdzenie, ze udowodniono, ze procesy te

zachodza wedtug takich mechanizméw powinno by¢ sformutowane ostroznie;.

Wszystkie wyniki w przedstawionej pracy doktorskiej opisane sa bardzo skrupulatnie i
starannie. Opis eksperymentalny jest skonstruowany w taki sposdb, ze praktycznie mozna
go traktowaé jak swego rodzaju ,samouczek’. Taki opis jest do$¢ rzadko obecnie spotykany,
a $wiadczy, moim zdaniem, o dogtgbnym zrozumieniu przez Doktoranta stosowanych
technik. Opis eksperymentéw i przygotowania probek bez trudu powoli na odtworzenie ich,
jesli w przysztosci zajdzie taka potrzeba. Tak duza skrupulatno$¢ jest w petni uzasadniona w
czesci eksperymentalnej. Jednak w dyskusji wynikow jest to zaréwno zaleta jak i wada tej
pracy. Autor pracy scharakteryzowat szczegotowo kazdy wynik, zaréwno graficznie, jak w
tabeli a réwniez dodatkowym opisem w tekscie. Uwazam, ze nie ma potrzeby ponownego
cytowania wartosci liczbowych w tekscie w formie bezposredniego opisu, jesli dane te

zostaty juz zebrane w tabelach. Praca zawiera wiele cennych wnioskéw, jednak, niestety, w
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ogromie bardzo szczegotowo omawianych danych liczbowych najistotniejsze wyniki nieco
srozmyly sie’. Chciatabym zauwazy¢, ze ta krytyczna uwaga nie umniejsza wartosci
naukowej przedstawionej pracy, jedynie pozostawia wrazenie, ze Doktorant nie wywazyt
odpowiednio swoich rezultatéw, po$wiecajac rownie duzo uwagi mniej i bardziej waznym
wynikom. Poszukiwanie tych najistotniejszych wnioskow w podsumowaniu, réwniez nie jest
latwe, poniewaz podsumowanie zajmuje 12 stron i rowniez jest wypetnione mniej i bardziej

istotnymi danymi liczbowymi.

Jesli chodzi o jezyk pracy, jest ona napisana poprawnym pod wzgledem chemicznym
jezykiem. Moje zastrzezenia wzbudzit jedynie termin ,geometria drobin” (czes¢ teoretyczna)
oraz ,analiza rentgenostrukturaina”. Ten ostatni termin ktéra jest bezposrednim
zapozyczeniem z jez. rosyjskiego (poprawny termin to ,rentgenowska analiza strukturalna”).
Dodatkowo, zwyczajowo niektore przedrostki chrakteryzujgce  stereochemie, lub
umiejscowienie  podstawnika powinny byé  oznaczone  kursywaq (np. C-
fenylokaliks[4]pirogalloaren). Co do formy graficznej, wszystkie wykresy fizykochemicznie
przedstawione sg bardzo starannie. Natomiast, niestety, rysunki przedstawiajace struktury
krystalograficzne sa w wiekszo$ci nieczytelne i to zarowno te literaturowe jak i wkasne (np.
Rys. 1.1). Kluczowe znaczenie dla pracy maja wigzania wodorowe, bo na nich opiera sie
koncepcja pracy. Sg one rowniez szeroko dyskutowane w tekscie. Niestety, na wigkszosci
rysunkéw (z wyjatkiem Rys. 11.8) nie mozna sie ich dopatrze¢. Chciatabym réwniez
dowiedzie¢ sie, dlaczego czasteczka O3W  (struktura REZ/dioksan/woda) ma
przyporzadkowane az trzy atomy wodoru. Czy rzeczywiscie jest jonem H,O", czy jest to efekt
nieporzadku statystycznego?

Analiza widm NMR postuzyta Autorowi pracy zaréwno do potwierdzenia struktury
otrzymanych polifenoli jak réwniez do analizy czy dana probka zawiera dodatkowe
czasteczki rozpuszczalnika (dioksanu, acetonitrylu lub wody). Autor poprawnie zanalizowat
strukture otrzymanych produktow. Nie ma watpliwosci réwniez co do udziatu
rozpuszczalnikéw takich jak dioksan czy acetonitryl. Jednak stwierdzanie lub nie obecnosci
wody na podstawie widm NMR nie jest uprawnione. Deuterowane rozpuszczalniki zawsze
zawieraja $ladowe (ale tatwo detektowalne) ilosci wody. Zatem po rozpuszczeniu probka
zawsze zawiera pewng iloé¢ wody, nawet jesli nie zawiera jej w stanie statym. Dodatkowo
sygnaly te tatwo ulegajg procesom wymiany chemicznej, szczegdlnie w obecnosci
protonolabilnych grup (np. grup OH fenolu) dlatego brak sygnatu wody réwniez nie jest
dowodem na jej nieobecno$é w probce. Proba oceny ilosci wody powinna obejmowac
specjalnie przygotowanie rozpuszczalnikow i prace w warunkach absolutnie bezwodnych, co
nie miato miejsca w tym przypadku. Uwazam, ze w tym przypadku, mimo wszystko, bardziej
wiarygodne sg badania DSC. Te techniki mozna uzna¢ za komplementarne, a nie
konkurujace.



Na koniec chciatabym, zadaé pytanie, ktére nie jest bynajmniej zarzutem do pracy, ale
naukowg ciekawoscig. Czy Doktorant badat, czytat lub wie co dzieje si¢ z polifenolami, ktore
nie majg stabilnej formy chinonowej (czyli, np. polirezorcynowymi), po tym jak juz zuzyjq sie
jako antyoksydanty — jakim przemianom chemicznym ulegaja? Czy mozna je w jaki$ sposéb
reaktywowac?

Podsumowujac, uwazam, ze praca doktorska mgr Przemystawa Ziai bez watpienia
spetnia wymogi dotyczace stopnia doktora nauk chemicznych. Doktorant wykazat sig bardzo
dobrym przygotowaniem merytorycznym, dobrg jakoscia pracy eksperymentalnej oraz
umiejetnoscia analizy danych. Na szczegdlne pozytywne podkreslenie zastuguje mnogos¢
technik eksperymentalnych, ktére zastosowat Doktorant w badaniach zjawiska autoksydacji.
Dlatego wnosze do Rady Naukowej Uniwersytetu Warszawskiego o dopuszczenie
Doktoranta do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Agnieszka Szumna
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