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4. Wskazanie osiggniecia wynikajgcego z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14
marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz
o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. 2016 r. poz. 882 ze zm.
w Dz. U. z 2016 r. poz. 1311.) bedacego podstawg ubiegania sie
o stopien doktora habilitowanego

4.1 Tytut osiggniecia oraz cykl publikacji wchodzacych w jego sktad

Ubiegajac sie o stopier doktora habilitowanego, jako osiggniecie naukowe przedstawiam do oceny cykl
o$miu prac pod zbiorczym tytutem ,,Mechanizm wigzania metali w uktadach metal-ligand organiczny
wyznaczony z wykorzystaniem rentgenowskiej spektroskopii absorpcyjnej”, w kolejnosci ukazania sig
w druku:

H1 A. Drzewiecka, A.E. Koziol, M.T. Klepka, A. Wolska, H. Przybylinska, S.B. Jimenez-Pulido,
K. Ostrowska, M. Struga, J. Kossakowski, T. Lis "Synthesis and structural studies of novel Cu(ll)
complexes with hydroxy derivatives of benzo[b]furan and coumarin" Polyhedron 43 (2012) 71-80;

H2 M.T. Klepka, A. Drzewiecka, A. Wolska, W. Ferenc "XAS studies on Cu(ll) complexes with
derivatives of phenoxyacetic and benzoic acids" Chem. Phys. Lett. 553 (2012) 59-63;

H3 A. Drzewiecka, A.E. Koziol, M.T. Klepka, A. Wolska, S.B. Jimenez-Pulido, T. Lis, K. Ostrowska,
M. Struga "Two coordination modes around the Cu(ll) cations in complexes with
benzo[b]furancarboxylic acids" Chem. Phys. Lett. 559 (2013) 41-45;
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H4 A. Drzewiecka, A.E. Koziol, M.T. Klepka, A. Wolska, S.B. lJimenez-Pulido, M. Struga
"Electrochemical synthesis and structural studies of zinc(ll) complexes with derivatives of
benzo[b]furancarboxylic acids" Chem. Phys. Lett. 575 (2013) 40-45;

H5 M.T. Klepka, A. Drzewiecka-Antonik, A. Wolska, P. Rejmak, K. Ostrowska, E. Hejchman,
H. Kruszewska, A. Czajkowska, |. Miynarczuk-Biaty, W. Ferenc “Synthesis, structural studies and
biological activity of new Cu(ll) complexes with acetyl derivatives of 7-hydroxy-4-
methylcoumarin” J. Inorg. Biochem. 145 (2015) 94-100;

H6 M.T. Klepka, A. Wolska, A. Drzewiecka-Antonik, P. Rejmak, K. Hatada, G. Aquilanti "XAFS study of
bioactive Cu(ll) complexes of 7-hydroxycoumarin derivatives in organic solvents" Chem. Phys. Lett.
673 (2017) 113-117;

H7 M.T. Klepka, A. Drzewiecka-Antonik, A. Wolska, P. Rejmak, M. Struga "Structural studies of Cu(ll)
complexes with coumarin acid derivatives obtained using direct and electrochemical synthesis"
Chem. Phys. Lett. 691 (2018) 190-195;

H8 M.T. Klepka, D. Kalinowska, C.A. Barboza, A. Drzewiecka-Antonika, K. Ostrowska, A. Wolska
"Structural investigation of Cu(ll) complexes with dibromo 7-hydroxycoumarin derivatives using
methodology based on XAS" Rad. Phys. Chem. doi.org/10.1016/j.radphyschem.2018.11.001.

4.2 Dane bibliometryczne

Na moéj dorobek naukowy sktada sie z 57 publikacji indeksowanych w Journal of Citation Reports. M6j
indeks Hirscha wynosi 12. Sumaryczny impact factor, zgodnie z rokiem opublikowania wynosi 93.37,
catkowita liczba cytowan to 464, bez auto-cytowan 367°. Ponadto jestem autorem i wspétautorem 30
raportéw dotyczacych badan naukowych zrealizowanych na europejskich Zrédtach promieniowania
synchrotronowego.

4.3 Wstep

Po ukoriczeniu pracy doktorskiej moje gtéwne zainteresowanie skupitem na badaniach strukturalnych
uktadéw metal-ligand organiczny, z wykorzystaniem niestandardowej w tym obszarze badar techniki
- rentgenowskiej spektroskopii absorpcyjnej (ang. X-ray absorption spectroscopy, XAS).

Jest to unikatowe narzedzie, za pomoca ktérego mozna w skali atomowej i molekularnej badac lokalng
strukture wokét wybranych pierwiastkéw bedacych sktadnikami materiatu. Zaleta XAS jest
selektywno$¢ ze wzgledu na rodzaj pierwiastka, mozna bada¢ otoczenie praktycznie wszystkich
pierwiastkéw z wyjatkiem najlzejszych. Kolejng zaletg jest wysoka czuto$¢, na poziomie kilku ppm.
Technika ta moze by¢ stosowana nie tylko dla uktadéw krystalicznych, ale réwniez posiadajgcych tylko
cze$ciowe uporzadkowanie lub nieuporzadkowanych, jak: materiaty amorficzne, szkfa, cienkie
warstwy, membrany, roztwory, ciecze, czy metaloproteiny, a nawet gazy. Wielkoscig fizyczng mierzong
w XAS jest wspétczynnik absorpcji promieniowania X u(E), opisujacy jak silnie absorbowane jest
promieniowanie w funkcji jego energii E. Widmo XAS dzieli sie¢ na dwa obszary: strukture blisko
krawedzi absorpcji (ang. X-ray absorption near edge structure, XANES) oraz rozciagnigta subtelng
strukture absorpcji (ang. extended X-ray absorption fine structure, EXAFS). Analiza kazdego
z obszaréw dostarcza komplementarnych informacji na temat lokalnej struktury atomowej wokét
atomow absorbera.

Analiza obszaru EXAFS pozwala wyznaczy¢ $rednig liczbe koordynacyjng, rodzaj atomoéw
koordynujacych oraz wzgledny nieporzadek strukturalny. Ksztatt widma XANES zalezy od
geometrycznej aranzacji atoméw wokét atoméw absorbera. Dodatkowo obszar ten pozwala okresli¢

* Dane pochodzg z Web of Science z dnia 5 kwietnia 2019 roku
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stan chemiczny badanego pierwiastka (stopieri utlenienia). Technika XAS jest metodg badawcza
dostepna przede wszystkim w osrodkach badawczych wyposazonych w synchrotronowe Zrddta
promieniowania. Wyniki przedstawionych ponizej badari bazuja na pomiarach prowadzonych
z wykorzystaniem europejskich Zrédet synchrotronowych giéwnie w Niemczech, Szwecji oraz
Whtoszech.

W swoich badaniach szczegélng uwage skupitem na zwigzkach w formie niekrystalicznej
o potencjalnym znaczeniu farmakologicznym. Badania tego typu materiatéw s istotne z punktu
widzenia poszukiwania m.in. nowej generacji lekéw. Waznym elementem w takim wypadku jest
poznanie sposobu koordynacji czesci organicznej liganda do metalu, gdyz bardzo czgsto determinuje
to zwiekszong badZ zmniejszong aktywnos¢ biologiczng. Metoda powszechnie stosowang
w badaniach strukturalnych tego typu zwigzkéw jest dyfrakcja promieniowania X. W przypadku
uktadéw metal-ligand organiczny daje ona bezposrednia informacje strukturalng, jednak tylko dla
zwiazkéw w postaci monokrystalicznej. Standardowo stosowane techniki do badan zwigzkéw
o postaci niekrystalicznej nie pozwalajg na otrzymanie bezposrednich danych strukturalnych. Takie
metody jak spektroskopia w podczerwieni (FTIR), z zakresu widzialnego (UV-VIS) czy elektronowego
rezonansu paramagnetycznego (EPR) pozwalajg na spekulacje odnosnie struktury badanego zwigzku
na podstawie danych poréwnawczych, nie zas na otrzymanie bezposrednich danych strukturalnych.
Ogromne zainteresowanie budza zwigzki pochodzenia naturalnego lub otrzymywane na ich
podobieristwo, a takie bardzo czesto nie wystepuja w formie krystalicznej badZ wystepuja w formie
roztworéw. Poznanie ich struktury jest wazne ze wzgledu na potencjalne zastosowania i jednocze$nie
trudne ze wzgledu na ograniczong liczbe mozliwych technik eksperymentalnych.

W przypadku spektroskopii XAS wyzwanie w badaniach tego typu zwiazkéw stanowia ,lekkie” atomy
liganda organicznego koordynujacego do metalu. Zazwyczaj sg to atomy O, C czy N. Atomy te maja
zblizone amplitudy oraz fazy rozpraszania co utrudnia, a czasami wrecz uniemozliwia ich rozréznienie.
Przypadek ten dotyczy ,lekkich” atomdéw znajdujgcych sie¢ w odlegtodci wigkszej niz 2 A od atomu
absorbujacego. Jedynie uzycie realistycznego modelu strukturalnego umozliwia, ich rozréznienie.
Bardzo czesto ogranicza to analize EXAFS tylko do najblizszego otoczenia atomowego. Otoczenie to
jest relatywnie proste do wyznaczenia, jedyna trudnos¢ tkwi w wyznaczeniu liczby koordynacyjnej (H1-
H2). Prawdziwym wyzwaniem jest wyznaczenie dalszego otoczenia atomowego, ktére pozwala na
zaproponowanie struktury molekularnej. W obszarze EXAFS dominuja rozproszenia pojedyncze,
jednak to rozproszenia wielokrotne pozwalajg na potwierdzenie konfiguracji przestrzennej atoméw
sasiadujacych. Model, ktéry pozwolitby na taka analize wymaga informacji pochodzacych z wigcej niz
jednej techniki eksperymentalnej. W niektérych przypadkach sa to modele wyizolowanych molekut
sktadajacych sie z kationu metalu i kilku ligandéw. W innych sg to polimery lub inne ztozone uktady
przestrzenne. Kluczowym jest uwzglednienie obecnosci petnej czesci organicznej w otoczeniu metalu.
Zaproponowatem, aby w badaniach strukturalnych uktadéw metal-ligand organiczny zastosowac
analize zaréwno obszaru EXAFS jak i XANES. Uzycie tych technik pozwolito nie tylko dostarczyc
informacji do skonstruowania wstepnego modelu, ale réwniez zweryfikowa¢ zaproponowany model
strukturalny. W literaturze mozna odnalez¢ informacje o badaniach uktadéw metal-ligand organiczny
z wykorzystaniem XAS, ale praktycznie we wszystkich pracach analiza przeprowadzona jest
w ograniczonym zakresie. Ten ograniczony zakres sprowadza sig¢ do analizy tylko jednego z obszaréw
XAS. Zazwyczaj tez prezentowane modele powstaty na podstawie danych dyfrakcyjnych.
Zaproponowana przeze mnie metodologia pozwala na opisanie struktury molekularnej uktadu metal-
ligand organiczny bez wsparcia metod dyfrakcyjnych, dzieki wykorzystaniu petnego potencjatu
rentgenowskiej spektroskopii absorpcyjnej. Badane przeze mnie uktady byty w formie zaréwno statej
(proszki), jak i ciektej (roztwory w rozpuszczalnikach organicznych) (H5-H6). Niebywaty zalety
rentgenowskiej spektroskopii absorpcyjnej jest mozliwos¢ wyznaczenia lokalnego otoczenia
atomowego wokét atomu absorbujacego niezaleznie od jego stanu skupienia czy formy. Potaczenie
waloréw tej techniki ze standardowymi metodami analitycznymi, laboratoryjnymi spektroskopowymi
oraz obliczeniami DFT pozwolito opracowaé metodologie, za pomocg ktdrej opisano mechanizm
wigzania metali niekrystalicznych uktadéw metal-ligand organiczny.
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Zanim opracowana przeze mnie metodologia osiagneta pefng funkcjonalnos¢ powstaty prace,
w ktérych w réinym stopniu wykorzystywatem rentgenowska spektroskopie absorpcyjna.
Wyznaczytem lokalne otoczenie atomowe wokét réznych atoméw metali. Technika XAS nie byta
wowczas, tak bardzo jak obecnie, rozpowszechniona w badaniach z zakresu chemii koordynacyjnej. W
swojej pracy skupitem uwage na wykorzystaniu przede wszystkim potencjatu spektroskopii XAS do
okreélenia mechanizmu wigzania metalu w uktadach metal-ligand organiczny. W pracach H1 — H4, jest
to gtéwna technika uzyta w badaniach strukturalnych, jednak do analizy udato sig zastosowac tylko
obszar EXAFS i wyznaczy¢ jedynie najblizsze otoczenie atomowe. W pracy H2 po raz pierwszy zostat
wykorzystany obszar XANES w celu wyznaczenia przestrzennego utozenia atoméw wokot atomow
miedzi. W pracach H5 - H6 wida¢ juz uktadajacy sie schemat metodologii, ktora
w najbardziej zaawansowanej formie zostata uzyta do badan w H7 i H8.

4.4 Poczatkowe zastosowanie XAS do badar uktadéw metal-ligand organiczny (prace
H1, H3, H4)

Prace H1, H3 oraz H4 sg pierwsze w prezentowanym cyklu. Powstaty przy wspétpracy z grupg prof.
Anny Koziot z Uniwersytetu Marii Curie-Sktodowskiej w Lublinie. Grupa ta otrzymata metoda
elektrochemiczng serie komplekséw miedzi(ll) oraz cynku(ll) z pochodnymi benzofuranu oraz
kumaryny. Czeéciag wspdlng tych prac jest fakt, ze w kazdej serii otrzymano po jednym kompleksie
w formie krystalicznej. Niewykrystalizowanie pozostatych kompleksow stato sie motywacja do badarn
strukturalnych tych komplekséw przy zastosowaniu XAS. W celu wyznaczenia mechanizmu wigzania
Cu oraz Zn w tych uktadach zastosowano: (i) do wstepnej charakteryzacji analize elementarng,
termiczna i spektroskopie w podczerwieni, (i) do gtéwnych badan strukturalnych spektroskopig XAS.
Wykrystalizowane kompleksy zbadano z wykorzystaniem techniki dyfrakcji rentgenowskiej, co
pozwolito na positkowanie sie danymi w analizie XAS.

Uktady benzofuranu i kumaryny sg obecne w wielu zwigzkach chemicznych i moga by¢ pochodzenia
naturalnego, np. roélinnego. Sg to zwigzki heterocykliczne wykazujace aktywnos¢ biologiczng
i stanowig wazny fragment farmakoforéw®. Ich aktywnos¢ moze by¢ modyfikowana poprzez zmiany
podstawnikéw (metylowego, metoksylowego czy hydroksylowego) w pierscieniu aromatycznym?.

W pracy H1 opisano badania strukturalne czterech komplekséw Cu(ll) z pochodnymi benzofuranu (1-
4) oraz jednego kompleksu miedzi (I1) z pochodng kumaryny (5). Na rysunku 1 przedstawiono schematy
wyjsciowych ligandéw.

1 . Gill, R.C. Heel, A. Fittin, Drugs 43 (1992) 69; A. Tanew, B. Ortel, K. Rappersberger, H. Honigsmann, J. Am. Acad. Dermatol. 18 (1988) 333;
Y. Leeuwen, F.R. Rosendaal, F.J.M. Meer, Thromb. Res. 123 (2008) 225

2 Kostova, Curr. Med. Chem. - Anticancer Agents 5 (2005) 29; J.S. Kaltenbronn, J. Quin 1, B.R. Reisdorph, S. Klutchko, E.E. Reynolds, K.M.
Welch, M.A. Flynn, A.M. Doherty, Eur. J. Med. Chem. 32 (1997) 425
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Rysunek 1. Schematy struktur wyjsciowych ligandéw: pochodne benzofuranu HL1-HL4 oraz pochodna
kumaryny HLS (dot pracy H1).

Sposréd pieciu otrzymanych zwigzkéw tylko jeden udato sie otrzymac w formie krystalicznej. Pozwolito
to na wykonanie badan z wykorzystaniem rentgenowskiej analizy  strukturalnej
i wyznaczenie parametréw sieci dla komorki elementarnej. Stwierdzono, ze w strukturze molekularnej
kompleksu (1) dwa ligandy HL1 sg skoordynowane z jonami metalu w sposéb bidentny. Utworzony
wielo$cian koordynacyjny to ptaski kwadrat z czterema atomami tlenu pochodzacymi ze
zdeportonowanych grup hydroksylowych oraz acetylowych.

Do wszystkich komplekséw zastosowano réwniez rentgenowska spektroskopie absorpcyjna.
W badaniach wykorzystano zaréwno obszar XANES, jak i EXAFS. Analiza widm XANES zostata
przeprowadzona poprzez pordéwnanie potoienia energetycznego progu absorpcji dla badanych
komplekséw oraz zwigzkéw referencyjnych (CuO oraz Cu;0). Na tej podstawie stwierdzono, ze miedz
w badanych kompleksach jest na +2 stopniu utlenienia. Dodatkowo na podstawie ksztattu widm XANES
stwierdzono, ze lokalne otocznie jonéw metalu we wszystkich kompleksach z pochodnymi
benzofuranu bedzie miato zblizong liczbe koordynacyjng. Analiza EXAFS na poziomie poréwnania
transformat Fouriera (FT) oscylacji potwierdzita to przypuszczenie. Jako model do analizy EXAFS
zastosowano dane strukturalne otrzymane na podstawie badan dyfrakcyjnych. Miato to na celu przede
wszystkim wyznaczenie parametru redukujgcego amplitude (So?), ktéry jest skorelowany
z liczbg atomdéw w otoczeniu absorbera.

W przypadku wszystkich badanych komplekséw udato sie stwierdzi¢, ze najblizsze otoczenie atomu
miedzi to cztery atomy tlenu, znajdujace sie w dwéch odlegtosciach okoto 1.89 A oraz 1.95 A
Wyznaczono tym samym, iz w przypadku badanych komplekséw miedzi(ll) z pochodnymi
benzofurandéw i kumaryny najbardziej prawdopodobnym wieloscianem koordynacyjnym jest ptaski
kwadrat, sktadajgcy sie z czterech tlenéw pochodzacych prawdopodobnie od grup hydroksylowych
i acetylowych dwadch ligandéw. Analiza EXAFS dotyczyta tylko najblizszego otoczenia atomowego, wiec
potwierdzenie tej informacji okazato sie na tym etapie niemozliwe. Rysunek 2 przedstawia FT oscylacji
EXAFS wraz z dopasowanym najblizszym otoczeniem kationu miedzi(ll).
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Rysunek 2. Transformaty Fouriera oscylacji EXAFS wraz z wynikiem dopasowania dla najblizszego
otoczenia w kompleksach pochodnych benzofuranu (1-4) i pochodnej kumaryny (5) z miedzig(ll).

W pracach H3 oraz H4 opisano badania strukturalne serii trzech nowych komplekséw miedzi(ll) oraz
cynku(ll) z pochodnymi benzofuranu. Na rysunku 3 przedstawione sa ligandy uzyte w reakcji

kompleksowania z Cu oraz Zn. W tym przypadku, podobnie jak opisano w H1, udato sig wykrystalizowac
tylko jeden ze zwigzkéw w kazdej z serii komplekséw dla obu metali.

CHy CH3 COOH
Br HO
N)—coon N cooH A\ CH,
HaCO o HO (o) HyC o
He" ™D HG™ 0 . N
HLE HL7

Rysunek 3. Schematy struktur wyjsciowych ligandéw: pochodne benzofuranu (dot. prac H3 i H4).

Jakoéciowa analiza widm XANES pozwolita wyznaczy¢ stopieri utlenienia miedzi i cynku
w kompleksach. Ustalono, ze wynosi on +2 dla obu metali.

Badania dyfrakcyjne monokrysztatu kompleksu miedzi(ll) z HL6 (H3) wykazaly, ze jest on
dwurdzeniowy, gdzie na kazdy atom miedzi przypadaja dwa ligandy skoordynowane monodentnie,
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a wieloécianem koordynacyjnym jest piramida tetragonalna. Z poréwnania FT oscylacji EXAFS
zauwaiono, 7e kompleksy roinig sie miedzy soba lokalnym otoczeniem. W przypadku
polikrystalicznego odpowiednika kompleksu z HL1 zidentyfikowano cztery atomy tlenu w dwéch
odlegtosciach ponizej 2 A. Dodatkowo w odlegtoéci okoto 2.6 A zidentyfikowano drugi atom Cu,
potwierdzajac jednoczesnie dwurdzeniowosé kompleksu. W przypadku komplekséw utworzonych
z ligandem HL7 i HL8, nie stwierdzono obecnosci dodatkowych atomoéw Cu, a na najblizsze otoczenie
sktadaja sie cztery atomy tlenu. FT oscylacji EXAFS wraz z dopasowanym najblizszym otoczeniem
w postaci 4 atoméw tlenu przedstawia rysunek 4. Badania pozwolity zaproponowa¢ wielosciany
koordynacyjne w postaci ptaskiego kwadratu dla wszystkich komplekséw badanych w formie proszku.
Réznica pomiedzy kompleksem, dla ktérego otrzymano krysztat i jego proszkowym odpowiednikiem
potwierdzita teze o mozliwoéci wbudowywania sie czasteczek rozpuszczalnika w sfere koordynacyjna
metalu. Krystalizacja prowadzona byta w $rodowisku etanolu. W wierzchotku piramidy tetragonalnej,
tworzacej wieloscian koordynacyjny tego kompleksu, zidentyfikowano wiasnie czasteczke etanolu.

s A

T

i
R(A) R(A) RiA)

BRI (A
BRI A

R A

Rysunek 4. Transformaty Fouriera oscylacji EXAFS wraz z wynikiem dopasowania dla najblizszego
otoczenia w kompleksach pochodnych benzofuranu z miedzig(ll).

Badania dyfrakcyjne krystalicznego kompleksu cynku(ll) z ligandem HL1 (H4) wykazaty, ze kompleks jest
jednordzeniowy z mieszang monodentno-bidentng koordynacja dwéch ligandéw. Wieloscianem
koordynacyjnym jest piramida tetragonalna. Poréwnanie FT oscylacji EXAFS wszystkich trzech
komplekséw wykazato ich podobienstwo strukturalne (Rysunek 5). Analiza EXAFS potwierdzita tg
obserwacje i pozwolita ustali¢, ze najblizsze otoczenie atoméw Zn to pie¢ atoméw tlenu w sredniej
odlegtosci okoto 2 A. Wspomniana piramida tetragonalna jest najbardziej prawdopodobnym
wieloscianem koordynacyjnym w przypadku tych uktadéw.

[xR) (A
BRI (A

R (A7)

Rysunek 5. Transformaty Fouriera oscylacji EXAFS wraz z wynikiem dopasowania najblizszego
otoczenia w kompleksach pochodnych benzofuranu z cynkiem.

Podsumowujac, zastosowanie rentgenowskiej spektroskopii absorpcyjnej pozwolito potwierdzi¢ dane
otrzymane z rentgenowskiej analizy strukturalnej dla kompleksu w pracy H1 oraz H4. W pracy H3
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wykazano réznice zwigzane z wbudowywaniem sie rozpuszczalnika w sfere koordynacyjng w procesie
krystalizacji. Dzieki zastosowaniu XAS udato sie wyznaczy¢ lokalne otoczenie atomowe dla wszystkich
pieciu O-donorowych komplekséw Cu(ll) oraz Zn(ll) z organicznymi ligandami — pochodnymi
benzofuranu i kumaryny.

Fakt, ze wykorzystanie XAS dawato jedynie informacje o najblizszym otoczeniu atomowym, oraz
pozwalato stwierdzi¢ wielordzeniowo$¢, pozostawiato niedosyt. Na tym etapie postanowitem, ze
obszar XANES, czuly na geometrie, powinien dostarczy¢ wigcej informacji niz tylko o stopniu utlenienia
metalu.

4.5 XANES w badaniach strukturalnych komplekséw (praca H2)

W pracy H2 technika XAS w zakresie bliskim krawedzi absorpcji zostata wykorzystana w spos6b bardziej
zaawansowany niz tylko do okreslenia stopnia utlenienia metalu. To wtasnie w tej pracy po raz
pierwszy wykorzystano obliczenia widm XANES majace na celu zidentyfikowanie przestrzennego
utozenia atoméw wokét atomu miedzi. Modele do obliczer zostaty zaproponowane na podstawie
danych z analizy elementarnej, termicznej oraz analizy EXAFS dla najblizszego otoczenia. Zastosowanie
zaréwno analizy obszaru EXAFS, jak i XANES pozwolito w petnym zakresie wykorzysta¢ spektroskopie
XAS. Zostato to wykorzystane w  badaniach  strukturalnych  kompleksow  miedzi
z herbicydami, prowadzonych we wspétpracy z prof. Wiestawg Ferenc z UMCS w Lublinie. Badano trzy
kompleksy miedzi(ll) z pochodnymi kwaséw fenoksyoctowego oraz benzoesowego (rysunek 6).
Dowiedziono, ze tego typu zwiazki s3 absorbowane w glebie®. Dodatkowo s3 zdolne do tworzenia
komplekséw z atomami metali, co powoduje wzrost ich aktywnosci biologicznej*. Mogg wiec petnic¢
dwojaka funkcje, aktywatoréw biologicznych pozwalajgcych chroni¢ rosliny, jak réwniez oczyszczajacy
glebe z metali np. miedzi. Poznanie mechanizmu wigzania miedzi w tych zwigzkach jest istotne z punktu
widzenia ochrony srodowiska. W badaniach, poza XAS, zastosowano metody analityczne takie jak
analiza elementarna oraz metody termo-grawimetryczne i magnetyczne.

HsC 0 CH
3 \ o/ 3
o - cl o OH
OH X /
CH2—C\
NO
= Ho” o \o
b C

a

Rysunek 6. Schematy struktur wyjéciowych ligandow: a) 4-metoksy-3-nitrobenzoesowego — Cu4m3nb,
b) 2-metoksyfenoksyoctowego — Cu2mpa, c) 4-chlorofenoksyoctowego — Cu4cpa (dot. pracy H2)

W pracy H2 zastosowatem zaréwno jakosciowa, jak i ilosciowa analiz¢ widm XANES. Ta pierwsza
pozwolita wyznaczyé stopieri utlenienia jonéw miedzi i okresli¢, ze jest on +2. Wyniki analizy
elementarnej pozwolity wyznaczyé stosunek metalu do liganda 1:2 oraz wskazaly na obecnos¢
czasteczek wody. Analiza EXAFS dla kazdego z komplekséw wykazata rézng ilos¢ atoméw tlenu
w najblizszym otoczeniu atomu miedzi, co sugerowato, ze dla kazdego z badanych komplekséw powstat
inny wielo$cian koordynacyjny. W celu potwierdzenia tej obserwacji zastosowano ilosciowg analizg
widm XANES polegajaca na poréwnaniu ksztattu widm eksperymentalnych z widmami teoretycznymi

3 RJ. Aldrich, J. Agric. Food Chem. 1 (1953) 257

45 Kobylecka, B. Ptaszynski, R. Rogaczewski, A. Turek, Thermochim. Acta 407 (2003) 25; R. Kruszynski, T.J. Bartczak, B. Ptaszynski, A. Turek,
J. Coord. Chem. 22 (2002) 1079; J. Kobytecka, E. Skiba, Pol. J. of Environ. Stud. 17 (2008) 895
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policzonymi dla zaproponowanych struktur. Na podstawie otrzymanych danych zaproponowano
szereg struktur i policzono dla nich teoretyczne widma XANES, a nastgpnie wykonano analizg
poréwnawcza z widmami otrzymanymi eksperymentalnie. Za najlepsze przyjeto te ktorych ksztaft
odwzorowywat ksztatt widma eksperymentalnego. Ksztatt widma XANES jest bardzo czuty na wszelkie
modyfikacje strukturalne. Stwierdzono, ze badane kompleksy miedzi(ll) z pochodnymi kwaséw
benzoesowego i fenoksyoctowego maja rézne struktury molekularne oraz wielosciany koordynacyjne
(rysunek 8c). Zaimplementowanie XAS w przypadku badar trzech réinych komplekséw miedzi
pozwolito stwierdzié formowanie sig trzech réinych wielo$cianéw koordynacyjnych: ptaskiego
kwadratu, piramidy tetragonalnej oraz bipiramidy tetragonalnej (rysunek 7c). Wyniki analizy EXAFS,
XANES oraz zaproponowane modele struktur molekularnych przedstawione sg na rysunku 7a-c.
Podsumowujgc, w pracy H2 po raz pierwszy wykorzystano w zaawansowanym stopniu spektroskopie
XAS do analizy strukturalnej. Jednak sposéb w jaki to zostato przeprowadzone wymagat optymalizacji,
gdyz wszystkie modele obliczone teoretycznie byty modyfikowane parametr po parametrze. Na tym
etapie proces poszukiwania oraz eliminacji modeli wsparty zostat obliczeniami teoretycznymi (DFT).
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Rysunek 7. Transformaty Fouriera oscylacji EXAFS wraz z wynikiem dopasowania dla najblizszego

otoczenia tlenowego w kompleksach pochodnych kwaséw fenoksyoctowego oraz benzoesowego (a),
poréwnanie eksperymentalnego i teoretycznego widma XANES badanych komplekséw (b), modele
strukturalne badanych komplekséw zaproponowane na podstawie analizy XAS (c).

4.6 Badania komplekséw miedzi z pochodnymi kumaryny (prace H5-H8)
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Potencjat zastosowania XAS do badan strukturalnych niekrystalicznych uktadéw metal-ligand
organiczny, zaprezentowany w pracach H1 - H4, byt motywacja do rozwijania tej techniki
w badaniach tego typu uktadéw o potencjalnym znaczeniu farmakologicznym. Nawigzano wspotprace
2 Warszawskim Uniwersytetem Medycznym, ktory dostarczat ligandy organiczne wykazujace
aktywnos¢ mikrobiologiczna, przede wszystkim pochodne kumaryny. W ramach grantu Narodowego
Centrum Nauki (NCN), ktérego bytem kierownikiem, otrzymano i opisano mechanizm wigzania
komplekséw m.in. miedzi(ll) ze wspomnianymi bioaktywnymi ligandami. Teza, ze kompleksowanie
metalami aktywnych biologicznie ligandéw czesto prowadzi do wzrostu aktywnosci i zmniejszenia
toksycznosci byta dodatkowa motywacja. Kompleksy byly otrzymywane metodg elektrochemiczng
i klasyczng synteza chemiczna w roztworze w Instytucie Fizyki PAN. Byto to mozliwe dzigki stworzeniu
,unikatowego warsztatu” w ramach realizacji wspomnianego grantu. Wyniki badan strukturalnych
przedstawione w pracach H5-H8 byty prowadzone w nurcie poszukiwania nowej generacji lekow.
Wieloletnia przerwa w dystrybucji nowych farmaceutykéw oraz zdolno$¢ przystosowawcza
chorobotwérczych patogenéw wyrysowaty droge powrotng do czaséw przed-antybiotykowych.
Historycznie, wynalezienie antybiotykéw byto kamieniem milowym w walce z chorobami stanowigcymi
émiertelne zagrozenie. Obecnie biofilm, wielokomérkowa struktura uniemozliwiajgca przeniknigcie nie
tylko komérkom immunologicznym, ale takze zwigzkom terapeutycznym, a takze inne mechanizmy
lekoopornosci mikroorganizmow stanowia powazne zagrozenie. Zgodnie
z przewidywaniami WHO $miertelnos¢ powodowana infekcjami stanie sig $wiatowym numerem jeden
w ciggu najblizszych kilku dekad, przewyiszajac te spowodowang chorobami nowotworowymi®.
Stworzenie nowej generacji leku jest mozliwe dzieki wspotpracy grup z pogranicza chemii, biologii oraz
fizyki. Istotnym z punktu widzenia terapii celowanej jest poznanie struktury molekularnej
potencjalnego farmakofora. Wsréd wielu szeroko badanych uktadéw metal-ligand organiczny coraz
wieksza uwage zwraca sig na zwigzki nietworzace uktadéw krystalicznych.

4.6.1 Metodologia

Zastosowanie XAS w badaniach tego typu uktadéw pozwolito zaplanowa¢ kolejno$¢ prowadzenia
badan z wykorzystaniem zaréwno standardowych metod analitycznych jaki spektroskopowych. Catos¢
zostata utozona w metodologie, ktérej schemat znajduje sig na rysunku 8.

Metodologie podzielono na trzy gtéwne bloki: (/) wstepna charakterystyka strukturalna, (ii) wstepny
model strukturalny, (i) model strukturalny kompleksu. Kazdy z blokéw zaktada uzycie odpowiednich
technik analitycznych, spektroskopowych badz obliczer teoretycznych. Cze$cig wspéing dla wszystkich
blokéw jest uzycie XAS. Pozwala to na badanie mechanizmu wigzania metalu z czgscig organiczng w
przypadku braku danych krystalograficznych.

Model strukturainy
kompleksu

Wstepny model
strukturainy

| *Analiza EXAES

| elementarna ;

| eFTIR *DFT

{ Bazy danych

i o XANES | .

; EXAFS strukturainych

Rysunek 8. Schemat metodologii opracowanej w ramach prowadzonych badan.

5 WHO - global antimicrobial resistance surveillance system report 2016-2017; K. Lewis, Nature 485 (2012) 439; A. Bielenica, et al., Eur. J.
Med. Chem. 101 (2015) 111
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W bloku pierwszym metodologii zaktada sie zastosowanie analizy elementarnej, ktéra pozwala na
okreélenie stosunku metalu do czesci organicznej oraz oszacowanie ilosci czgsteczek wody bad:
rozpuszczalnika w badanym uktadzie. Spektroskopia w podczerwieni (FTIR) dostarcza informacji m.in.
czy reakcja kompleksowania byta skuteczna i czy powstat kompleks. Do oceny wykorzystuje sig pomiary
widm liganda oraz kompleksu. Wystapienie przesunigcia wzajemnego natozonych na siebie widm jest
dowodem powstania kompleksu. Dalsza analiza widm FTIR pozwala wskaza¢ grupy funkcyjne ligandéw
potencjalnie aktywne w procesie wigzania do centrum metalicznego. Analiza jakosciowa widm XANES
pozwala wyznaczy¢ stopien utlenienia metalu w badanym zwigzku. Natomiast analiza EXAFS dostarcza
informacji na temat najblizszego otoczenia atomowego, co pozwala stwierdzi¢ jakie atomy znajduija sig
w otoczeniu absorbera, ile ich jest oraz w jakiej sg odlegtosci. W celu zmniejszenia ilosci modeli, ktore
nastepnie beda udoktadniane, wykorzystywane sa informacje zdobyte za pomoca powyzszych tech nik.
Dodatkowo poszukiwanie optymalnego modelu poczatkowego wspierane jest poprzez bazy danych,
gdzie poszukuje sie struktur podobnych uktadéw organicznych z metalami. Analiza EXAFS jest
rozszerzana o identyfikacje atoméw znajdujacych sie w dalszym otoczeniu wokét absorbera. W
przypadku badanych ukfadéw zazwyczaj sa to atomy wegla, ktérych ilos¢ czesto sugeruje sposob
koordynacji czesci organicznej do metalu. Dla zaproponowanych modeli wykonuje sig optymalizacje
energetyczng metodami DFT. Otrzymany na tym etapie wstepny model podlega sprawdzeniu poprzez
poréwnanie widma XANES zmierzonego eksperymentalnie z widmem obliczonym teoretycznie. Widma
XANES sa czute na ukfad przestrzenny atoméw (geometrig) ze wzgledu na przewazajace w tym
obszarze rozproszenia wielokrotne. W przypadku braku korelacji modyfikuje sie¢ model, optymalizuje
za pomocg DFT i ponownie wykonuje analize poréwnawczg widma XANES. Przesunigcie energetyczne
pasm absorpcyjnych pozwala ustali¢, jaki typ koordynaciji jest bardziej prawdopodobny, monodentny
czy polidentny. Model, ktérego widmo XANES obliczone teoretycznie odtwarza ksztatt widma
eksperymentalnego, oraz potwierdzony
w obliczeniach DFT, zostaje uzyty do petnej analizy EXAFS. Petna analiza EXAFS zakfada uzycie petnej
struktury zaproponowanego zwigzku tzn. uwzglednienie, geometrycznie czutych, sciezek rozpraszania
wielokrotnego razem ze $ciezkami pochodzacymi od rozproszen pojedynczych, w celu potwierdzenia
nie tylko obecnosci poszczegdlnych atoméw i ich odlegtosci, ale réwniez ich wzajemnego utozenia
przestrzennego. Zanim metodologia osiaggneta swoja petng funkcjonalnos¢ przeszta kilka etapow.

4.6.2 Poczatkowe zastosowania (prace H5 i H6)

Prace H5 oraz H6 dotycza syntezy oraz badan strukturalnych komplekséw miedzi(ll) z pochodnymi
hydroksykumaryny. Sa to jednoczesnie pierwsze prace, w ktérych do metod analitycznych
i spektroskopowych dotgczono obliczenia DFT. Miato to na celu optymalizowanie geometrii modeli
molekularnych proponowanych w trakcie analizy strukturalnej. Tym samym usprawniono proces
poréwnywania eksperymentalnych i teoretycznych widm XANES, poniewaz pozwalato wykluczy¢
modele nie dajace sie energetycznie zoptymalizowaé lub dostarczajgce wynikéw nie bedacych
wiarygodnymi.

Badane zwigzki nie zostaty otrzymane w formie krystalicznej, dlatego w pracach H5 i H6 brakuje
wsparcia ze strony metod dyfrakcyjnych. Oba badane kompleksy otrzymano metoda
elektrochemiczng. Strukture ligandéw przedstawiono na rysunku 9. Réznicg pomiedzy ligandami jest
pozycja grupy acetylowej w pierscieniu kumarynowym. Dla HL1 jest to pozycja C6 natomiast dla HL2
jest to C8.

Dodatkowo, zaréwno wyjéciowe ligandy jak i otrzymane kompleksy zostaty poddane badaniom
mikrobiologicznym oraz cytotoksycznym. Zaobserwowano zwiekszong aktywnos¢ kompleksow
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w stosunku do ligandéw. Kompleks z ligandem HL2 dla niektérych szczepow grzybiczych wykazywat
aktywnos¢ poréwnywalng z komercyjnie dostgpnym lekiem - Flukonazolem. Natomiast kompleks
z ligandem HL1 okazat sig selektywny wzgledem komorek raka prostaty (DU145).

W celu opisania struktury otrzymanych zwigzkéw zastosowano analize elementarna, spektroskopie IR
oraz XAS. Catoé¢ wsparto wspomnianymi juz obliczeniami DFT. W pracy H5 badania prowadzone byty
dla zwigzkéw w formie mikrokrystalicznego proszku natomiast w H6 badane byly roztwory
w popularnych rozpuszczalnikach organicznych. Zastosowanymi rozpuszczalnikami  byty: (i)
dimetylosulfotlenek (DMSO), (i) dimetyloformamid (DMF). Sg to powszechnie stosowane
rozpuszczalniki w procesach przygotowawczych do badan aktywnosci mikrobiologicznej czy
cytotoksycznej.

CH, CHs CH,
5 5o 5
HO 6" 0 HO 0 o
HC” YO
HL2

HL1
Rysunek 9. Schematy struktur wyjsciowych ligandéw: pochodne kumaryny HL1 i HL2 (dotyczy prac H5

i H6).

W analizie XAS ponownie wykorzystano peten potencjat obu obszaréw widma. Analiza widma XANES
dostarczyta informacji na temat stopnia utlenienia miedzi w kompleksach (+2), jak réwniez pozwolita
potwierdzi¢ strukture molekularng komplekséw zaproponowana na podstawie analizy EXAFS oraz
obliczen DFT. Na podstawie badari stwierdzono, ze w kompleksach ligandy sa bidentnie
skoordynowane z atomem miedzi w sumie poprzez cztery atomy tlenu w sSredniej odlegtosci 1.94 A.
Tleny pochodzace z grup acetylowej oraz hydroksylowej tworza wielo$cian koordynacyjny w postaci
ptaskiego kwadratu (rysunek 10).
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Rysunek 10. Transformaty Fouriera oscylacji EXAFS wraz z wynikiem dopasowania dla
zidentyfikowanego otoczenia w kompleksach pochodnych hydroksykumaryny (a), poréwnanie
eksperymentalnego i teoretycznego widma XANES badanych komplekséw (b), modele molekularne

13



M.T. Klepka zatgcznik 2 (wersja polska)

badanych komplekséw zaproponowane na podstawie analizy XAS (c). Dane na gorze dotycza
kompleksu z ligandem HL1, natomiast dane na dole kompleksu z ligandem HL2 —oba w postaci proszku.

Otrzymane wyniki dla formy proszkowej zostaty wykorzystane w analizie komplekséw w formie
roztworéw w DMSO i DMF (H6). Praca miata na celu zbadanie czy i ewentualnie w jakim stopniu
zmodyfikowana jest struktura kompleksow miedzi z pochodnymi hydroksykumaryny po rozpuszczeniu
w rozpuszczalniku organicznym. Badane kompleksy nie rozpuszczaly sig w wodzie. Rowniez w tych
badaniach skorzystano z analizy zaréwno obszaru EXAFS jak i XANES, a cato$¢ wsparto obliczeniami
teoretycznymi. Stopien utlenienia miedzi pozostat +2, co okreslono z jakosciowej analizy widm XANES.
Z poréwnania FT oscylacji EXAFS dla form proszkowych oraz rozpuszczonych w obu rozpuszczalnikach
mozina byto zauwaziy¢, ze istotne réznice w lokalnym otoczeniu nie sa jednoznaczne. Analiza EXAFS
potwierdzita to przypuszczenie. Zaobserwowano, ze $rodowisko DMSO modyfikuje strukture
kompleksu z ligandem HL1, podczas gdy $rodowisko DMF pozostaje obojetne. Dla kompleksu z
ligandem HL2 zachodzi przeciwstawna relacja — DMSO pozostaje obojgtne, podczas gdy DMF
modyfikuje strukture kompleksu. Celem zbadania zmian strukturalnych wywotanych interakcjg z
czasteczkami rozpuszczalnikéw zostata przeprowadzona analiza EXAFS az do odlegtosci okoto 3.3 A od
atomu absorbujgcego. Byto to mozliwe dzieki odpowiednio przygotowanym
i energetycznie zoptymalizowanym modelom, zaproponowanym na podstawie wstgpnej analizy EXAFS
(dla najblizszego otoczenia) oraz obliczert widm XANES. Modele ostatecznie zoptymalizowane przy
pomocy obliczeA DFT pozwolity na wykorzystanie w analizie zaréwno Sciezek rozpraszania
pojedynczego, jak i wielokrotnego. Catos¢ analizy pozwolita opisa¢ zmiany strukturalne zachodzace pod
wptywem dziatania obu rozpuszczalnikéw. Dla kompleksu z ligandem HL1 jest to dodatkowe
przytaczenie sie dwéch czasteczek DMSO przez atomy siarki do atomu miedzi. W przypadku kompleksu
z ligandem HL2 strukture modyfikuja dwie czasteczki DMF przytaczajace si¢ poprzez atomy tlenu do
atomu miedzi. Rysunek 11 przedstawia otrzymane wyniki strukturalne.
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Rysunek 11. Transformaty Fouriera oscylacji EXAFS wraz 2z wynikiem dopasowania dla
zidentyfikowanego otoczenia w kompleksach pochodnych hydroksykumaryny (a), poréwnanie
eksperymentalnego i teoretycznego widma XANES badanych komplekséw (b), modele molekularne
badanych komplekséw zaproponowane na podstawie analizy XAS (c). Na gérze dane dla kompleksu
z ligandem HL1 w postaci roztworu w DMSO. Na dole dane dla kompleksu z ligandem HL2 w postaci
roztworu w DMF.
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Wieloécianem koordynacyjnym w nowopowstatych kompleksach pochodnych hydroksykumaryny
z jonami miedzi jest bipiramida tetragonalna, gdzie w jednej ptaszczyinie znajduja si¢ atomy tlenu
pochodzace od ligandéw kumarynowych, natomiast czasteczki rozpuszczalnika, DMSO lub DMF, sg
ligandami aksjalnymi, skoordynowanymi odpowiednio przez atomy siarki oraz tlenu.

4.6.3 Badania z wykorzystaniem metodologii (prace H7 i H8)

Prace H7 oraz H8 przedstawiaja opisywang metodologie zastosowang juz w petnej formie. Wszystkie
informacje uzyskane w pracach wczesniejszych postuzyty do utozenia kolejnosci nastepujacych po
sobie etapéw metodologii, do jej zorganizowania. Prace dotycza badarn strukturalnych komplekséw
miedzi(ll) z pochodnymi kwaséw kumarynowych (H7 rysunek 12) oraz pochodnymi hydroksykumaryn
(H8, rysunek 13). W tym ostatnim przypadku s3 to odpowiedniki ligandéw przedstawionych
w pracach H5 i H6 z atomami bromu jako podstawnikami. Zastosowanie podstawnikéw bromowych
miato w zatozeniu zwiekszy¢ aktywnos¢ biologiczna, nie zaobserwowano jednak wymiernego wptywu
na aktywnosé mikrobiologiczng kompleksow.

0 o) o
©i\I“\0H OH
" OH L §
- 0 - HO o S0

HL3

Rysunek 12. Schematy struktur wyjsciowych ligandéw: pochodne kwaséw kumarynowych (dotyczy
pracy H7).

o]
B Br. Br
N i N
HO () (o] HO O (o]
Br
HL4 (o]
HL5

Rysunek 13. Schematy struktur wyjéciowych ligandéw: pochodne hydroksykumaryny (dotyczy pracy
H8).

W pracy H7 zostaty poréwnane kompleksy otrzymane dwoma metodami syntezy oraz zostata opisana
ich struktura molekularna. Zastosowane metody syntezy to klasyczna synteza w roztworze oraz synteza
elektrochemiczna. Analiza poréwnawcza FT EXAFS nie wykazata réznic strukturalnych pomigdzy
zastosowanymi metodami syntezy zwigzkéw (Rysunek 14).
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Rysunek 14. Transformaty Fouriera oscylacji EXAFS w kompleksach pochodnych kwaséw
kumarynowych otrzymanych dwiema metodami syntezy. 1 kompleks z ligandem HL1, 2 z ligandem
HL2, 3 z ligandem HL3 (dot. pracy H7).

Struktura molekularna komplekséw miedzi(ll) z pochodnymi kwaséw kumarynowych zostata
wyznaczona dla prébek otrzymanych metoda syntezy elektrochemicznej. Na postawie analizy
elementarnej wyznaczono stosunek metalu do liganda 1:2. Analiza widm FT-IR pozwolita ustali¢, ze
grupami aktywnymi w procesie wigzania do jondw miedzi sg zdeprotonowane grupy karboksylowe
(karboksylanowe). Analiza XANES pozwolita oszacowac stopien utlenienia jonéw miedzi: +2, natomiast
analiza EXAFS ustali¢, ze w ich najblizszym otoczeniu znajduja sie atomy tlenu. Ich ilos¢ to 6 w odlegtosci
1.95 A dla kompleksu z HL1 (1) oraz 5 dla kompleksu z HL2 (2) i HL3 (3) w $rednich odlegtosciach
odpowiednio 1.94 i 1.97 A. Te informacje postuiyly do zaproponowania wstepnych modeli
strukturalnych. Analiza EXAFS dalszego otoczenia wykazata obecno$¢ dwéch atoméw wegla
w odlegtoéci 2.72 A dla 1 oraz czterech atoméw wegla w odlegtosciach 2.99 i 2.84 A odpowiednio dla
2 i 3. Dodatkowo w przypadku 3 stwierdzono obecnos¢ kolejnego atomu Cu w odlegtosci 2.64 A
Pozwolito to stwierdzi¢, ze kompleks ten jest dwurdzeniowy. Ostatecznie zaproponowane modele
zostaty poddane weryfikacji za pomoca analizy widm XANES po wcze$niejszej optymalizacji za pomoca
obliczen DFT. Wyniki analizy sg przedstawione na rysunku 15.
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Rysunek 15. Transformaty Fouriera oscylacji EXAFS wraz z wynikiem dopasowania dla
zidentyfikowanego otoczenia w kompleksach pochodnych kwaséw kumarynowych (a), poréwnanie
eksperymentalnego i teoretycznego widma XANES badanych komplekséw (b), modele molekularne
badanych komplekséw zaproponowane na podstawie analizy XAS (c). Na gérze kompleks z ligandem
HL1, po $rodku z ligandem HLI2, na dole z ligandem HL3 (dot. pracy H7)

Podsumowujac, w pracy H7 nie zaobserwowano réznic strukturalnych dla komplekséw otrzymanych
roznymi metodami chemicznymi. Zastosowana metodologia, bazujaca na XAS, pozwolita opisac
struktury molekularne badanych komplekséw. Stwierdzono, ze réznig sig one strukturalnie. Otrzymane
kompleksy wykazujag koordynacije monodentng wokét kationu metalu (1) oraz bidentg
(2 i 3). Kompleksy 1 i 2 sg jednordzeniowe z geometriag odpowiednio oktaedryczng oraz piramidy
tetragonalnej. Natomiast kompleks 3 jest dwurdzeniowym z wieloScianem w postaci piramidy
tetragonalnej.

W pracy H8 przedstawiono zastosowanie metodologii do opisu struktury molekularnej komplekséw
z pochodnymi hydroksykumaryny, przedstawionymi na rysunku 13. Zaréwno ligandy, jak i otrzymane
na ich bazie kompleksy to nowo otrzymane zwigzki. Zastosowanie metodologii pozwolito opisac
struktury molekularne tych komplekséw. Analiza elementarna pozwolita stwierdzi¢, ze stosunek
metalu do liganda to 1:2, spektroskopia FTIR potwierdzita powstanie komplekséw oraz pozwolita
wskazaé, ze aktywnymi grupami w strukturze liganda s grupa karbonylowa oraz acetylowa. Analiza
EXAFS pozwolita stwierdzi¢, ze w przypadku obu komplekséw w najblizszym otoczeniu znajdujg sie 4
atomy tlenu. Zaobserwowano natomiast réznice w ilosci atoméw wegla w dalszym otoczeniu,
stwierdzono bowiem obecnos¢ czterech atoméw wegla w przypadku kompleksu z HL1 (1) oraz dwa
atomy w przypadku kompleksu z HL2 (2). Zasugerowato to wystepowanie dwéch typéw koordyancji —
monodentnej oraz bidentnej (rysunek 16). W pracy H8 do metodologii dotgczono spektroskopie UV-
VIS. Miato to na celu wsparcie i potwierdzenie wnioskéw z zaobserwowanej réznicy w typie koordynacji
ligandéw. Ostateczne modele zostaty zaproponowane stosujac obliczenia widm XANES oraz
optymalizacje DFT i potwierdzone w ponownej analizie EXAFS.

BORBAY

WAy
Absorpaot
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Rysunek 16. Transformaty Fouriera oscylacji EXAFS wraz z wynikiem dopasowania dla
zidentyfikowanego otoczenia w kompleksach pochodnych hydroksykumaryny (a), poréwnanie
eksperymentalnego i teoretycznego widma XANES badanych komplekséw (b), modele strukturalne
badanych komplekséw zaproponowane na podstawie analizy XAS (c).

Podsumowujac, zastosowanie XAS w metodologii pozwolito opisa¢ struktury molekularne dwéch
nowych zwigzkéw. W przypadku obu komplekséw wieloscianem koordynacyjnym okazat sie ptaski
kwadrat, a koordynacja do jonéw metalu nastepuje poprzez atomy tlenu. Ligandy w kompleksie 1
koordynujg bidentnie z atomem miedzi, natomiast w przypadku 2 jest to monodentna koordynacja
dwdch ligandéw kumarynowych oraz dwéch czasteczek wody.

4.7 Podsumowanie

Opracowatem metodologie wykorzystujgcg XAS za pomocg ktérej wyznaczytem mechanizm wigzania
metali w niekrystalicznych uktadach metal-ligand organiczny. Chronologie powstawania metodologii
oraz jak rozszerzana byta analiza XAS na potrzeby badan pokazano w pracach H1-H8. Metodologia ta
pozwala w skuteczny sposdb przeprowadzi¢ analize struktury molekularnej uktadéw praktycznie
dowolnych zwigzkéw. Jej zastosowanie jest szczegdlnie interesujgce do opisu uktadéw metal-ligand
organiczny w formie niekrystalicznej oraz roztworu, dla ktérego struktura jest czesto zmodyfikowana.
Wktadem w rozwdj dziedziny naukowej jest zwiekszenie uzytecznosci metod spektroskopowych,
w tym przypadku rentgenowskiej spektroskopii absorpcyjnej w badaniach niekrystalicznych uktadéw
metal-ligand organiczny. Badania takich uktadéw stanowig wyzwanie zaréwno z punktu widzenia
chemii koordynacyjnej, jak i w tym przypadku fizyki. Moja dotychczasowa praca w tym kierunku
pokazata, ze wykorzystujgc peten potencjat analityczny XAS, polegajacy na analizie EXAFS
z uwzglednieniem geometrycznie czutych $ciezek wielokrotnych, mozliwe jest opisanie mechanizmu
wigzania metali w takich uktadach. Kluczowym jest realistyczny model strukturalny, do konstrukcji
ktérego réwniez wykorzystano XAS. Jest to praktycznie jedyna technika pozwalajaca na uzyskanie
bezposrednich informacji strukturalnych dla uktadéw niekrystalicznych .

Najnowsze, nieopublikowane jeszcze, badania mechanizmu wigzania srebra z wykorzystaniem
metodologii w podobnych uktadach pozwolity dodatkowo stwierdzi¢ jaka jest architektura strukturalna
uktadu. Badane kompleksy wykazywaty cechy zaréwno polimeréw jak i uktadéw warstwowych.

To wiasnie opracowanie metodologii bazujacej na XAS uwazam za najwazniejsze osiggnigcie swojej
dotychczasowej pracy naukowej. Metodologia bez zastosowania spektroskopii XAS nie dawataby
mozliwosci wyznaczenia struktury molekularnej niekrystalicznego zwigzku.

Obecnie prowadzone badania mechanizmu wigzania metali w uktadach metal-ligand organiczny o
potencjalnym zastosowaniu farmakologicznym, zostaty rozszerzone i wykonywane beda gtéwnie dla
roztwordw, symulujgc zaréwno srodowisko zywych komérek jak i Srodowisko w jakim prowadzone sg
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szeroko pojete badania biologiczne. Jako rozpuszczalniki stosowane beda rozpuszczalniki organiczne,
woda oraz sol fizjologiczna. Szeroko rozwinigta wspodtpraca z osrodkami krajowymi, jak
i zagranicznymi dostarcza coraz to nowych projektéow i wyzwan. Co wiecej, prezentacje dotyczace
metodologii i jej zastosowania spotykajg sie z zainteresowaniem kolejnych grup badawczych, a
publikacje na jej temat cieszg sie duzym zainteresowaniem.

5. Omowienia pozostatych osiggnie¢ naukowo-badawczych

5.1 Opis dorobku naukowego niezwigzanego z tematem habilitacji

W ciggu ostatnich kilku lat wigkszos¢ mojej pracy naukowej dotyczyta zastosowania rentgenowskiej
spektroskopii absorpcyjnej do badari uktadéw metal-ligand organiczny. Sg jednak inne formy
dziatalnosci i tematy naukowe, w jakich bratem udziat. Sposréd nich mozna wyrézni¢ badania
strukturalne réznych materiatéw poétprzewodnikowych. Stosowana technikg byta réwniez
rentgenowska spektroskopia absorpcyjna. Z prowadzonych badan najciekawsze moim zdaniem prace
to:

e A. Wolska, K. Lawniczak-Jablonska, M. Klepka, M.S. Walczak, A. Misiuk, 2007, "Local structure
around Mn atoms in Si crystals implanted with Mn+ studied using x-ray absorption
spectroscopy techniques", Physical Review B 75 113201;

e A. Wolska, K. Lawniczak-Jablonska, S. Kret, P. Dluzewski, A. Szczepanska, M. Klepka,
M.S. Walczak, Y. Lefrais, M.J. Hytch, A. Misiuk, 2008, "Atomic order in magnetic Mn inclusions
in Si crystals: XAS and TEM studies", Journal of Non-Crystalline Solids 354 4189-4192;

e K. Lawniczak-Jablonska, J. Libera, A. Wolska, M.T. Klepka, R. Jakiela, J. Sadowski, 2009, "The
ratio of interstitial to substitutional site occupation by Mn atoms in GaAs estimated by EXAFS",
Radiation Physics and Chemistry 78 80-85;

e A. Wolska, K. Lawniczak-Jablonska, M.T. Klepka, A. Barcz, A. Hallen, D. Arvanitis, 2010, "Study
of the Local Environment of Mn lons Implanted in GaSb", Acta Physica Polonica A 117 286-292;

e W. Paszkowicz, A. Wolska, M.T. Klepka, S. abd el All, F.M. Ezz-Eldin, 2010, "Combined X-Ray
Diffraction and Absorption Study of Crystalline Vanadium-Doped Lithium Disilicate", Acta
Physica Polonica A 117 315-318;

e K. Lawniczak-Jablonska, A. Wolska, M.T. Klepka, S. Kret, J. Gosk, A. Twardowski, D. Wasik,
A. Kwiatkowski, B. Kurowska, B.J. Kowalski, J. Sadowski, 2011, "Magnetic properties of MnSb
inclusions formed in GaSb matrix directly during molecular beam epitaxial growth", Journal of
Applied Physics 109 074308;

e M. Sawicki, E. Guziewicz, M.l. Lukasiewicz, O. Proselkov, I.A. Kowalik, W. Lisowski,
P. Dluzewski, A. Wittlin, M. Jaworski, A. Wolska, W. Paszkowicz, R. Jakiela, B.S Witkowski,
L. Wachnicki, M.T. Klepka, F.J. Luque, D. Arvanitis, J.W. Sobczak, M. Krawczyk, A. Jablonski, W.
Stefanowicz, D. Sztenkiel, M. Godlewski, T. Dietl, 2013, "Homogeneous and heterogeneous
magnetism in (Zn,Co)O: From a random antiferromagnet to a dipolar superferromagnet by
changing the growth temperature”, Physical Review B 88 085204;

e J. Wojnarowicz, S. Kusnieruk, T. Chudoba, S. Gierlotka, W. Lojkowski, W. Knoff,
M.I. Lukasiewicz, B.S. Witkowski, A. Wolska, M.T. Klepka, T. Story, M. Godlewski, 2015,
"Paramagnetism of cobalt-doped ZnO nanoparticles obtained by microwave solvothermal
synthesis", Beilstein Journal of Nanotechnology 6 1957-1969;

e A. Kulka, A. Braun, T.W. Huang, A. Wolska, M.T. Klepka, A. Szewczyk, D. Baster, W. Zajac,
K. Swierczek, J. Molenda, 2015, "Evidence for Al doping in lithium sublattice of LiFePO4", Solid
State lonics 270 33-38.
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Zajmuje sie rdwniez badaniami materiatowymi z wykorzystaniem mikroskopu typu DualBeam. Jest to
urzadzenie pozwalajagce na obrazowanie za pomocg elektronowej mikroskopii skaningowej (ang.
scanning electron microscope, SEM). Dodatkowo umozliwia badania sktadu chemicznego za pomoca
techniki EDS (energy despersive spectroscopy). Najczesciej wykorzystywana przeze mnie technika to
FIB (ang. focus ion beam). Stuzy ona do przygotowywania preparatow, ktére pézniej poddawane sg
badaniom za pomocg transmisyjnej mikroskopii elektronowej (ang. transmission electron microscopy,
TEM). Wybrane prace z tej tematyki to:

F. Ivaldi, N.A.K. Kaufmann, S. Kret, A. Dussaigne, B. Kurowska, M. Klepka, J. Dabrowski,
P. Dluzewski, N. Grandjean, 2011, "Effects of the annealing temperature on the structural and
electronic properties of MBE grown InGaN/GaN quantum wells", Journal of Physics Conference
Series 326 012012;

S. Kret, A. Wolska, M.T. Klepka, A. Letrouit, F. Ivaldi, A. Szczepanska, J.F. Carlin, N.AK.
Kaufmann , N. Grandjean, 2011, "TEM and XANES study of MOVPE grown InAIN layers with
different indium content", Journal of Physics Conference Series 326 012013;

K. Sobczak, P. Dluzewski, M.T. Klepka, B. Kurowska, E. Czerwosz, 2012, "Transmission electron
microscopy studies of the Pd-C films obtained by physical and chemical vapor deposition"”,
International Journal of Hydrogen Energy 37 18556-18562;

G. Kamler, J. Smalc-Koziorowska, G. Nowak, |. Grzegory, M.T. Klepka, 2013, "Influence of
substrate planar defects on MOVPE GaN layer growth", Physica Status Solidi A-Applications
and Materials Science 210 503-506;

A. Aquila, R. Sobierajski, C. Ozkan, V. Hajkova, T. Burian, J. Chalupsky, L. Juha, M. Stormer,
S. Bajt, M.T. Klepka, P. Dluzewski, K. Morawiec, H. Ohashi, T. Koyama, K. Tono, Y. Inubushi, M.
Yabashi, H. Sinn, T. Tschentscher, A.P. Mancuso, J. Gaudin, 2015, "Fluence thresholds for
grazing incidence hard x-ray mirrors", Applied Physics Letters 106 241905;

R. Sobierajski, I. Jacyna, P. Dluzewski, M.T. Klepka, D. Klinger, J.B. Pelka, T. Burian, V. Hajkova,
L. Juha, K. Saksl, V. Vozda, I. Makhotkin, E. Louis, B. Faatz, K. Tiedtke, S. Toleikis, H. Enkisch, M.
Hermann, S. Strobel, R.A. Loch, J. Chalupsky, 2016, "Role of heat accumulation in the multi-
shot damage of silicon irradiated with femtosecond XUV pulses at a 1 MHz repetition rate",
Optics Express 24 15468-15477.

Peten spis prac z catej mojej dotychczasowej dziatalnosci naukowej znajduje sie w zatgczniku 3.

5.2 Udziat w konferencjach

Wygtositem 5 referatow zaproszonych:

M.T. Klepka, K. Lawniczak-Jablonska, A. Wolska, 2011, "lron Location In Fe-Chitosan
Complexes Determined By X-ray Absorption Spectroscopy" 1st Annual Congress of Marine
Biotechnology (WCMB-2011) April 25-30, Dalian, China.

M.T. Klepka, A. Wolska, A. Drzewiecka, K. Lawniczak-Jablonska, 2013, "X-ray absorption
spectroscopy - tool to resolve structure" Krajowe Spotkanie Uzytkownikéw promieniowana
Synchrotronowego (KSUPS 2013) Stalowa Wola.

M.T. Klepka, A. Wolska, A. Drzewiecka-Antonik, P. Rejmak, 2014, "XAFS technique used to
obtain structural information for complexes of coumarin derivatives" 12th Int. Symposium
and School on Synchrotron Radiation in Natural Science (ISSRNS-12) Warszawa.

20



M.T. Klepka zatgcznik 2 (wersja polska)

4. M.T. Klepka, A. Drzewiecka-Antonik, A. Wolska, 2016, "Structural studies of bioactive metal-
organic ligand complexes using XAFS" 13th Int. Symposium and School on Synchrotron
Radiation in Natural Science (ISSRNS-13), Ustron.

5. M.T. Klepka, D. Kalinowska, A. Wolska, A. Drzewiecka-Antonik, C. Barboza, G. Aquilanti,
M. Struga, 2018, XAFS studies of non-crystalline metal-organic ligand complexes, 17th
International Conference on X-ray Absorption Fine Structure, Krakow, Polska.

Ponadto, wyglositem 9 referatéw oraz zaprezentowatem 24 plakaty na konferencjach
miedzynarodowych jak réwniez krajowych. Dwukrotnie moje badania byly wyréznione jako
najwazniejsze osiggniecie Laboratorium Badan Rentgenowskich i Elektronomikroskopowych Instytutu
Fizyki PAN. Wyniki swoich osiggnie¢ prezentowatem dwukrotnie podczas sesji sprawozdawczej
Instytutu.

5.3 Dziatalnos$¢ dydaktyczna i popularyzatorska

Od roku 2015 do 2018 bytem cztonkiem Rady Naukowej Instytutu Fizyki PAN.
Od roku 2017 jestem cztonkiem Zarzadu Polskiego Towarzystwa Promieniowania Synchrotronowego.
0d 2015 roku jestem jednym z opiekunéw naukowych doktorantki w Instytucie Fizyki PAN.

Sprawowatem opieke merytoryczng nad dwojgiem stazystow z Uniwersytetu Adama Mickiewicza
w Poznaniu oraz Politechniki Warszawskiej.

Bratem udziat jako ekspert zewnetrzny w konkursie Innowator Mazowsza.
5.4 Realizacja projektéw naukowych
Kierowatem projektem:
e ,Synteza oraz charakteryzacja kompleksow miedzi i srebra z pochodnymi kumaryny”,
Narodowe Centrum Nauki (UM0-2012/07/D/ST5/02251), 2013-2017.
Bytem v-ce liderem pakietu zadaniowego ,innovation capacity” w projekcie:
e  European Action towards Leading Centre for Innovative Materials (EAgLE)”, przyznany w
ramach finansowania z 7-ego Programu Ramowego Unii (REGPOT-2012-2013), 2013-2016.
Jestem gtéwnym wykonawcg w projekcie Baltic TRAM:

e Baltic TRAM — Transnational Research Access in MacroRegion, project wspétfinansowany ze
srodkéw Unii Europejskiej.

Projekt ten ma na celu wzmocnienie wspétpracy swiata nauki z przemystem, poprzez umozliwienie
przeprowadzenia badar, z wykorzystaniem m.in. infrastruktury naukowej. Inicjatywa dotyczy rejonu
krajow battyckich. Do moich gtéwnych zadan nalezata ocena merytoryczna projektow oraz
sugerowanie odpowiednich metod oraz technik badawczych. Wykonywatem réwniez badania dla
przedsiebiorcow w ramach projektu.

21



M.T. Klepka zatgcznik 2 (wersja polska)

Bytem takie wykonawcg szeregu projektéw przyznanych w ramach konkurséw MNiSW. Ponadto,
bytem kierownikiem oraz wykonawca 13 projektéw zrealizowanych na Zrédtach synchrotronowych.
Szczegbtowy opis znajduje sie w zataczniku 3.
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