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Recenzja dorobku oraz osiagni¢¢ naukowych dr Magdaleny Maleckiej w zwiazku z
postgpowaniem o nadanie stopnia naukowego doktora habilitowanego

1. Sylwetka dr Magdaleny Maleckiej

Dr Magdalena Malecka ukoficzyta studia chemiczne w 1987 r. na Wydziale Matematyczno-
Fizyczno-Chemicznym Uniwersytetu Lodzkiego, gdzie przez nastepnie przez 10 lat zatrudniona byla
na etacie naukowo-technicznym. W roku 1997 przeszia na stanowisko asystenta a po obronie pracy
doktorskiej w 1999 r. awansowata na stanowisko adiunkta w Katedrze Krystalografii i Krystalochemii
i to stanowisko zajmuje do dzisiaj. Praca doktorska pani Magdaleny Mateckiej dotyczyla struktury
krysztaléw komplekséw chlorku miedzi(Il) z fenylowymi pochodnymi pirazolu. Promotorem jej
rozprawy byl prof. Mieczyslaw Grabowski. Kariera naukowa dr Maleckiej jest nierozerwalnie
zwigzana z Uniwersytetem L6dzkim, jednakze po doktoracie odbyta ona kilka stazy naukowych, ktore
trwaty od dwéch do czterech miesiecy. Byl wéréd nich staz krajowy w Zakladzie Krystalografii UAM
w Poznaniu oraz staze zagraniczne w dwdch uznanych niemieckich laboratoriach krystalograficznych,

u prof. Wernera Massy w Marburgu oraz u prof. Sandera van Smaalena w Bayreuth.

2. Dorobek naukowy

Zgodnie z dostarczonymi materiatami catkowity dorobek publikacyjny dr Mateckiej skiada sig 55
publikacji w czasopismach z listy filadelfijskiej o sumarycznym czynniku wptywu (IF) podanym dla
2013 r. réwnym 72,884, jednego artykulu w Wiadomosciach Chemicznych i jednego artykutu z
okresu przed doktoratem w Acta Universitatis Lodzienis. Ogromna wigkszos¢ prac (54) ukazata si¢ po
doktoracie i 12 z nich Habilitantka wskazuje jako swoje osiagnigcie naukowe w postgpowaniu
habilitacyjnym. Pozostate 43 prace opublikowane zostaly w takich czasopismach jak Cryst. Growth
Des. (1), Bioorg. Med. Chem. Lett. (2), J. Chem. Cryst. (1), J. Organomet. Chem. (1), Acta Cryst. B
(1), Acta Cryst. C (9), Acta Cryst. E (13), J. Mol. Struct. (2), Eur. J. Inorg. Chem. (1), Arkivoc (1),
Inorg. Chem. (1), Structural Chem. (2), Inorg. Chim. Acta (1), Tetrahedron (2), J. Phys. Org. Chem.
- (1), J. Phys. Chem. A (1), Pol. J. Chem. (1). Prace w Acta Cryst. E, zaliczone przez Habilitantk¢ do
raportéw strukturalnych, byly publikowane w tym czasopismie w okresie, gdy znajdowalo si¢ ono
jeszcze na liscie filadelfijskiej. Wielka szkoda, ze w dostarczonych materiatach omoéwienie tego
obszernego dorobku, poza wskazanym osiagnigciem, jest bardzo skromne. Dodam jeszcze, ze
wszystkie prace dr Maleckiej cytowane byly 331 razy (bez autocytowan), a indeks Hirscha dla jej prac

wynosi obecnie 12.



Wiele prac dr Maleckiej to wynik szeroko zakrojonej wspdlpracy z grupami badawczymi
ulokowanymi na wydziatach farmaceutycznych uczelni medycznych w Polsce. Szczeg6lnie owocna
byla wspdlpraca z prof. Elzbieta Budzisz, prof. Justynem Ochockim, prof. Krzysztofem Kostka i prof.
Aleksandrem Kufelnickim z Wydzialu Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego w Lodzi, a w
ostatnim okresie z dr Bogumita Kupcewicz z Collegium Medicum w Bydgoszczy. Habilitantka ma w
swoim dorobku réwniez wystapienia na konferencjach krajowych i zagranicznych oraz seminaria na
uczelniach polskich i zagranicznych. Dr Malecka byla wykonawca w jednym grancie KBN,
trzykrotnie otrzymalta grant na pomiary badawcze w Hasylab/DESY w Hamburgu oraz kierowala
grantem przydzielonym jej przez Uniwersytet Lodzki.

W mojej opinii aktywnos¢ naukowa oraz calkowity dorobek naukowy dr Magdaleny Maleckiej
uzyskany po doktoracie spelniajq wymagania stawiane habilitantom i uzasadniajq wystqpienie o

nadanie stopnia doktora habilitowanego.

3. CyKkl prac 'Strukturalne i elektronowe aspekty oddzialywan wewnqtrz- i miedzyczqsteczkowych w

zwiqzkach organicznych o potencjalnych wlasciwosciach biologicznych’
3.1. Strona formalna

Podstawg wniosku o uzyskanie stopnia naukowego doktora habilitowanego stanowi zblizony
tematycznie cykl 12 prac, w ktérych obiektami byly pochodne chromonu (w literaturze polskiej
czgsciej jest uzywana nazwa ‘kromon’) i benz[1,2]oksafosfinianu, lub zwiazki modelowe dla tych
polaczen chemicznych. Badane zwiazki zostaly otrzymane na Wydziale Farmacji Lodzkiego
Uniwersytetu Medycznego w ramach prac prowadzonych przez prof. dr hab. Elzbiete Budzisz nad
nowymi zwiazkami o aktywnosci przeciwnowotworowej. Dr Magdalena Malecka byla poczatkowo
zaangazowana w badania struktury krysztalow tych zwigzkéw metodami rentgenowskiej analizy
strukturalnej, jednak pojawiajacy si¢ w tych badaniach aspekt tautomerii oraz motyw
wewnatrzczasteczkowego wigzania wodorowego wspomaganego rezonansem sklonit ja do
poszerzenia badan o obliczenia kwantowo-chemiczne oraz eksperymentalne wyznaczenie rozktadu
gestosei elektronowej w krysztatach. Przedstawiany cykl 12 prac, ktdry ukazat si¢ w latach 2001-2014
poprzedzony zostatl 19-stronicowym komentarzem. Wszystkie prace ukazaly si¢ w czasopismach
specjalistycznych z listy filadelfijskiej, a mianowicie w Acta Cryst. C (1 praca), Arch. Pharm (1
praca), Chem. Phys. (2 prace), J. Mol. Struct. (2 prace), J. Phys. Chem. A (1 praca), Struct. Chem. (2
prace), Acta Cryst. B (2 prace), CrystEngComm (1 praca). Prace te byly cytowane 128 razy wg Web
of Science z 19 marca 2015 r. co wskazuje na to, Ze zostaly juz w $wiecie zauwazone.

Wsrod cyklu prac dwie sa monoautorskie, pozostale sa wspoétautorskie. W siedmiu z
dziesieciu prac wspotautorskich dr Matecka jest pierwszym autorem a w siedmiu pracach, ktére
ukazywaly si¢ od 2007 réwniez autorem korespondencyjnym. Na bazie o$wiadczen wspdtautoréw

wiodaca rola dr Mateckiej w powstaniu tych ostatnich prac nie budzi watpliwosci. W trzech pracach,



ktére powstaly w latach 2001-2006 dr Malecka ocenia swdj udzial jako mniejszy niz 50%, co wiaze
sie z ich szerszym zakresem tematycznym (synteza, badanie wilasciwoscei alkilujacych i
przeciwbakteryjnych). W przypadku pracy wspoétautorskiej z prof. Stawomirem Grabowskim, ktéra
ukazala sie w 2006 r. w J. Phys. Chem. A, z oswiadczen wynika, ze obydwaj autorzy wniesli rowny

wkiad zaréwno w pomyst pracy, jej wykonanie jak i opublikowanie.

3.2. Strona merytoryczna

Wiazania wodorowe prawie od stulecia intryguja badaczy. Wplyw tych oddziatywan na
strukture, funkcjonalno$é oraz ~ whasciwosci dynamiczne réznorodnych uktadéw chemicznych i
biologicznych jest niekwestionowany, jednakze natura wiazafi wodorowych i ich charakterystyka jest
przedmiotem nieustajacych i czgsto burzliwych dyskusji w Swiecie naukowym. Szczegdlnym
przypadkiem wigzafh wodorowych sa wiazania wewnatrzczasteczkowe, a wsérdd nich tak zwane
wewnatrzczasteczkowe wiazania wodorowe wspomagane rezonansem, skrétowo okreslane jako
RAHB, szczegotowo badane przez Gilli’ego i wspolpracownikéw poczawszy od korica lat 80-tych
ubieglego wieku. Nalezy tutaj doda¢, ze wigzania wodorowe wspomagane rezonansem budza od
szeregu lat kontrowersje — udzial zjawiska rezonansu w stabilizacji tych wiazai jest przez niektdrych

badaczy kwestionowany lub uznawany za marginalny.

Inspiracja do podjecia kompleksowych badai nad wewnatrzczasteczkowym wiazaniem
wodorowym wspomaganym rezonansem byly prowadzone przez Habilitantke badania strukturalne
krysztaléw pochodnych kromonu i benz[1,2]oksafosfinanu, zwiazkéw otrzymywanych w grupie prof.
Elzbiety Budzisz w ramach poszukiwania nowych zwiazkéw o aktywnosci farmakologicznej. Sposob
podstawienia  ukfadu  heterocyklicznego ~w  tych  zwiazkach  umozliwiat tworzenie
wewnatrzezasteczkowych wiazan wodorowych N-H...O lub O-H...N, ktére ze wzgledu na uklad
wiazan pojedynczych i podwojnych w pierécieniu zamknigtym wiazaniem wodorowym mozna bylo
rozpatrywa¢ jako wiazania RAHB. Ponadto, badania spektroskopowe w roztworze wskazywaty na
wystepowanie réwnowagi tautomerycznej miedzy formami ketoenaminowa i enoloiminowa. Dostep
do szerokiej gamy pochodnych kromonu i oksafosfinianu stworzyl mozliwo$¢ opisu wystepujacych w
nich oddzialywan zaréwno metodami eksperymentalnymi jak i teoretycznymi, z wykorzystaniem
parametréw geometrycznych oraz parametréw wyprowadzonych w oparciu o rozklad gestosci
elektronowej. Dodam tutaj, Ze o ile homojadrowe wiazania RAHB byly intensywnie badane, to wiedza
o wiazaniach heterojadrowych w chwili rozpoczecia badan przez Habilitantke byta zdecydowanie

skromniejsza.

W cyklu 12 publikacji przedstawianych przez dr Matecka znajduja si¢ prace, w ktorych
Habilitantka  poprzez strukturalne badania krystalograficzne dostarcza informacji o formie
tautomerycznej czasteczki w krysztale, jej konformacji i najwazniejszych oddzialywaniach wewnatrz-

i miedzyczasteczkowych [prace H1, H2, H4]. W pracy H3, gdy badania rentgenograficzne nie dawaty



Jednoznacznej odpowiedzi co do formy tautomerycznej obecnej w krysztale, Habilitantka uzupetniata
uzyskane wyniki o obliczenia DFT na modelowych ukfadach dla badanego kromonu i oksafosfinianu.
Obliczenia te wskazaly na wigksza trwalo$¢ tautomeru enaminoketonowego, a wiec tautomeru z
wigzaniem wodorowym N-H...O, niz tautomeru iminoenolowego z wiazaniem O-H...N. Analiza
parametrow geometrycznych wewnatrzczasteczkowych wiazan wodorowych oraz parametrow
topologicznych w punktach krytycznych tych wiazan, takich jak gesto$é elektronowa w punkcie
krytycznym i laplasjan tej gestosci elektronowej, dostarczyly zgodnej informacji o mocy wigzan N-
H...O i O-H...N wskazujac, zgodnie z postulatem Hammonda, na silniejsze wiazanie

wewnatrzczasteczkowe w mniej trwalym tautomerze iminoenolowym.

Kolejne trzy prace Habilitantki, H5-H7, poswiecone sg obliczeniom DFT oraz analizie
rozkladu gestosci elektronowej z wykorzystaniem kwantowej teorii ‘Atomy w czasteczkach’ (AIM)

Badera dla ukladéw modelowych z wewnatrzczasteczkowym wigzaniem typu RAHB.

W pracy H5 dr Matecka oraz prof. Stawomir Grabowski zbadali wptyw podstawnikow
elektrono-donorowych i elektrono-akceptorowych na delokalizacje elektrondow m w pierscieniu
szesciocztonowym zamknigtym wigzaniem wodorowym w czasteczce 3-(aminometyleno)piran-2,4-
dionu. W niektérych przypadkach obliczenia przeprowadzono dla obydwu tautomeréw oraz dla
standw przejSciowych w reakcji przeniesienia protonu. Autorzy pokazali, ze w badanym ukladzie
przylaczenie fluoru do atomu azotu bioracego udzial w wigzaniu wodorowym przesuwa réwnowage
tautomeryczng w kierunku formy z wiazaniem wodorowych O-H...N. Zaobserwowali oni szereg
korelacji i zaleznosci migdzy parametrami geometrycznymi, topologicznymi i energetycznymi wigzan
wodorowych. Miedzy innymi zauwazyli, ze gestos¢ elektronowa w punkcie krytycznym pierscienia
szescioczlonowego koreluje dobrze z innymi energetycznymi i geometrycznymi parametrami wiazania
wodorowego 1 ze moze by¢ rowniez miarg sily tego wiazania. Poza wewnatrzczasteczkowym
wigzaniem wodorowym przeanalizowane zostaly rowniez inne wewnatrzczasteczkowe oddziatywania
a wérdd nich w miarg silne odwrotne wigzanie wodorowe Li.....H-Be. W monoautorskiej pracy H7 dr
Malecka kontynuuje podobne obliczenia DFT dla modelowej czasteczki oksafosfinianu z
wewnatrzczasteczkowym wigzaniem wodorowym. Do charakterystyki tego wiazania wprowadza,
poza innymi wczesniej stosowanymi parametrami, rowniez eliptycznos¢ wigzania. Whbrew
przewidywaniom Autorki, najsilniejsze wigzanie wodorowe w pochodnej oksafosfinianowej nie
korelowalo z najwieksza delokalizacja elektronéw m wyznaczona w oparciu o parametry geometryczne

i parametr eliptycznosci.

Kolejnym logicznym krokiem w charakterystyce wewnatrzczasteczkowych wigzan RAHB
bylo wyznaczenie dla badanych zwiazkéw eksperymentalnego rozktadu gestosci elektronowej z
wykorzystaniem wysokorozdzielczej rentgenowskiej analizy strukturalnej i takie badania, ktére byty
sporym wyzwaniem, dr Matecka podjeta we wspdlpracy z uznanymi laboratoriami w Niemczech.

Odpowiednia baz¢ eksperymentalng zapewnita sobie dzigki grantom uzyskanym w osrodku



synchrotronowym HASYLAB /DESY w Hamburgu. Eksperymentalny rozktad gestosci elektronowej
wyznaczony zostal dla trzech pochodnych kromonu oraz jednej pochodnej oksafosfinianowej, dla
ktorej wezesniejsze obliczenia wskazywaly na najstabsze wewnatrzczasteczkowe wigzanie wodorowe
N-H...O. Badania te przedstawione zostaly w pracach H8, H9 i H11. Poza stosowanymi wczesniej
parametrami  geometrycznymi, topologicznymi i energetycznymi, do opisu charakteru
wewnetrzezasteczkowych  wigzan  wodorowych — Habilitanta ~wprowadza  ‘funkcje  zrédia’
zaproponowang przez Badera i Gattiego w 1998r. W oparciu o funkcje zrédta klasyfikuje
wewnatrzczasteczkowe wigzania wodorowe w kromonach jako wspomagane rezonansem, natomiast

wigzanie wodorowe w pochodnej oksafosfinianowej jako izolowane wiazanie wodorowe.

Poréwnanie parametrow topologicznych w punktach krytycznych wiazan dla analogicznych
fragmentéw czasteczkowych badanych kromondw potwierdzity zasadnos¢ transferowalnosci
wlasciwosci atomowych dla atomdéw w okreslonym otoczeniu chemicznym, co wykorzystywane jest
obecnie przy tworzeniu bankéw  pseudoatoméw  sferycznych. Ponadto  wyznaczenie
eksperymentalnego rozktadu gestosci elektronowej pozwolito na charakterystyke wigzan do atomu
fosforu, w szczegolnosci na zaliczenie wigzania P=O do modelu wigzania zgigtego i pokazanie jego

czgSciowo jonowego charakteru.

W pracy H10 dr Malecka rozszerzyla swoje badania o uktad wewnatrzczasteczkowych wigzan
wodorowych RAHB, w ktérym pierscienie szesciocztonowe zamknigte wigzaniami N-H...O i O-
H...O sa skondensowane. Obok dotychczas stosowanych parametrow opisujacych charakter
tworzacych si¢ wigzan wodorowych wprowadzila nowe parametry takie jak indeks lokalizacji
elektronow i indeks delokalizacji elektronow. Zaréwno funkcja zrédla jak i te nowe parametry
pokazaty, ze wiazanie N-H...O nalezy traktowa¢ jako izolowane a wiazanie O-H...O jako

wsSpomagane rezonanseml.

Tematem ostatniej pracy z cyklu 12 publikacji sa sltabe oddziatywania determinujace
organizacj¢ czasteczek w krysztalach trzech pochodnych kromonu. Opis tych oddziatywan poparty
jest szczegotowa analiza powierzchni Hirshfelda, zarowno dla badanych krysztatow jak i podobnych
potaczen chemicznych. Habilitantka zauwaza korelacj¢ migdzy lipofilowos$cig czterech zwiazkow, dla
ktorych okreslony byl logP, a udzialem kontaktéw C...H w powierzchni Hirshfelda, nie probuje

jednak wyjasni¢ co moze by¢ zrodlem akurat takiej korelacji.

Przedstawiony cykl 12 prac dr Magdaleny Maleckiej jest bardzo interesujqcy ze wzgledu na
kompleksowos¢ przeprowadzonych przez niq badan. Wniosly one przede wszystkim spory wklad do
poznania i charakterystyki  heterojadrowych wewnqtrzczqsteczkowych wiqzan wodorowych
wspomaganych rezonansem i, jak pokazujq ich cytowania, znalazly juz swoj oddzwiek w literaturze

Swiatowej.  To, czego mi zabraklo w przedstawionym przez dr Maleckq autoreferacie, to glebsze



osadzenie wlasnych osiqgniec¢ na tle stanu wiedzy o badanych oddzialywaniach oraz ustosunkowanie

si¢ do konirowersji wokol udzialu zjawiska rezonansu w stabilizacji wiqzaii wodorowych.

4. Charakterystyka dorobku dydaktycznego i organizacyjnego

Dr Magdalena Matecka zaangazowana jest w proces dydaktyczny na swojej macierzyste;
uczelni, gdzie prowadzi, lub prowadzita, zajecia z krystalografii, chemii strukturalnej i teoretycznej
oraz chemii organicznej. Od ponad 16 lat dr Malecka prowadzi wyklady kursowe, ktérych tematyka
Jest zwiazana z krystalografia. Ponadto do tej pory sprawowala opieke nad 23 pracami magisterskimi.
Poprzez pokazy popularyzuje krystalografie wéréd miodziezy szkolnej. Za dziatalnosé naukowa dr
Malecka otrzymata wielokrotnie nagrode rektorskg oraz w 2005 Nagrode Ministra Zdrowia. Na
podkreslenie zastuguje réwniez umiejetno$é nawiazywania przez Habilitantke wspélpracy, co

zaowocowalo réwniez sporg liczba odbytych stazy w osrodkach krajowych i zagranicznych.

5.. Podsumowanie

Moja ocena dorobku oraz osiggnie¢ naukowych dr Magdaleny Maleckiej oraz innych aspektéw
Jego dzialalnosci jest wysoka. Dostarczone dokumenty wskazuja na to, ze faktycznie jest juz ona
obecnie samodzielnym pracownikiem naukowym.

Formalnie stwierdzam, ze przedstawione mi do oceny materiaty dotyczace dr Magdaleny Mateckiej
stanowig wystarczajaca podstawe do ubiegania si¢ przez nig o stopien doktora habilitowanego.
Upowaznia mnie to do sformutowania wniosku do Rady Wydziatlu Chemii Uniwersytetu L6dzkiego o

dopuszczenie kandydatki do dalszych etapéw postgpowania habilitacyjnego.
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