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Recenzja pracy doktorskiej mgr. Macieja Kaminskiego

»Chiroptical Spectroscopy of Small Elastic Organic Molecules”

Chiralnos¢ jest jednym z najbardziej fascynujgcych zjawisk wystepujgcych we Wszechswiecie
i moze charakteryzowac obiekty o zréznicowanej wielkosci od molekut do spiralnych galaktyk. Stad
tez chiralno$¢ jest przedmiotem zainteresowan naukowcow reprezentujgcych rézne dziedziny nauki,

m.in. fizyke, chemie, biologie, medycyne jak i astronomie.

Podstawowymi metodami instrumentalnymi pozwalajgcymi na detekcje, analize strukturalng
oraz opis wtasciwosci obiektdw chiralnych sg spektroskopia oraz rentgenografia. Spektroskopowe
metody chiralooptyczne bazujag na zréznicowanym oddziatywaniu obiektéw chiralnych ze
spolaryzowanym promieniowaniem elektromagnetycznym. Zastosowanie metod chiralooptycznych
jest kluczowe dla tych wszystkich dziedzin nauki, gdzie chiralnos¢ odgrywa kluczows role, co wigze sie
m.in. z faktem, ze niemal wszystkie bioczasteczki, produkty naturalne jak i wiekszo$é lekéw sa

chiralne.

W przypadku metod chiralooptycznych pomiary mogg byé wykonywane zaréwno w fazie
skondensowanej (roztwér, ciato state) jak i gazowej, aczkolwiek badania prowadzone dla roztworéw
sg najczesciej stosowane. Ten sposéb prowadzenia pomiardw niesie w sobie problem — na widmo
wptyw ma zaréwno konfiguracja jak konformacja czasteczki i czesto wktad obydwu tych czynnikéw
w sumaryczne widmo jest trudny do oszacowania na podstawie dostepnych regut empirycznych.
Z drugiej strony jest to réwniez zaleta metod chiralooptycznych — z reguty naturalnym $rodowiskiem
molekuty, zwtaszcza o duzej biologicznej aktywnosci, jest roztwér, a nie ciato state, stad okreslenie
tzw. konformacji absolutnej dostarcza informacji potrzebnych, np.: przy projektowaniu substancji

wiodacych, lekéw czy tez modelowaniu stereochemicznego przebiegu reakcji stereoselektywnych.

Jakkolwiek metody chiralooptyczne znane s3 od kilkudziesieciu, a nawet (tak jak
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polarymetria) kilkuset lat, to problemy z korelacja dwuwymiarowego widma z tréjwymiarowa
strukturg czgsteczki stanowity znaczace ograniczenie w ich powszechnym zastosowaniu,
wykraczajgcym poza prostg charakterystyke parametrem liczbowym. Zastosowanie, w pofgczeniu
z pomiarami eksperymentalnymi, nowoczesnych metod obliczeniowych, bazujgcych gtéwnie na teorii
funkcjonatow gestosci, stato sie w ostatnich latach przyczyng swoistego renesansu metod
chiralooptycznych. State podnoszenie mozliwosci wspotczesnych maszyn cyfrowych, z jednej strony,
a komercjalizacja i dostepnosc przyjaznego uzytkownikowi oprogramowania z drugiej, umozliwity
niespecjalistom z dziedziny chemii teoretycznej prowadzenie zaawansowanych obliczeri i korelacji

strukturalnych.

Pozornie problem korelacji struktura-widmo mozna by uznac za rozwigzany, gdyby nie szereg
przypadkéw trudnych, m.in. zwigzkébw o ztozonej dynamice strukturalnej, pozbawionych
odpowiednich chromofordw, asocjujacych, itp. Co wiecej, ze wzgledu na wcigz niedoskonate metody
odzwierciedlajgce oddziatywania substancja rozpuszczona — rozpuszczalnik, teoretyczne widma
substancji specyficznie oddziatujgcych z rozpuszczalnikiem nierzadko bardzo zgrubnie odzwierciedlajg

eksperyment.

Praca doktorska Pana Macieja Kaminskiego, wykonana pod opieka Prof. Magdaleny Pecul-
Kudelskiej, poswiecona jest wykorzystaniu metod chemii teoretycznej do obliczen widm
elektronowych i oscylacyjnych. Zaréwno osoba Promotorki jak i renoma jednostki, w ktérej praca

zostata wykonana, gwarantujg wysoki poziom merytoryczny badan prowadzonych przez Doktoranta.

Recenzowana rozprawa to klasyczna dysertacja, co obecnie jest, niestety, coraz rzadsze
w przypadku prac doktorskich. Klasyczny podziat na czes$¢ literaturowg, dyskusje wynikow
poprzedzong opisem metodologii badan, konkluzje i cytowang literature mozna w recenzowanej

pracy wyrdznic.

W czesci literaturowej Autor pokrétce opisat najwazniejsze odkrycia i teorie istotne dla
rozwoju stereochemii ogdélnie a metod chiralooptycznych w szczegdélnosci. Te ostatnie omowione s3
w osobnych rozdziatach, w ktérych opis metody Autor rozpoczyna od podejscia fenomenologicznego
a konczy na formalizmie matematycznym. Osobny, krétki fragment poswiecony zostat metodom

teoretycznym uzywanym rutynowo w tego typu badaniach.

Generalnie, wszystkie istotne elementy zwigzane z nastepnie oméwionymi badaniami zostaty
opisane. Zapewne kazdg z czes$ci mozna by (sztucznie) rozbudowad, ale raczej kosztem przejrzystosci
pracy. Pewnym mankamentem jest brak cytowan np.: prac Grimmego, ktére wydajg sie kluczowe dla

rozwoju metodyki obliczert widm chiralooptycznych.
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Autor nastepnie opisuje metodologie badan, zaréwno tych eksperymentalnych jak i in silico.
Wskazane sg przyczyny, dla ktorych niektére z eksperymentdéw nie mogty zostaé wykonane, lub ich

wykonanie byto obarczone btedem. Cze$¢ metodologiczna pracy nie budzi zastrzezen.

Wreszcie, w czesci czwarte] i pigtej omodwione sg wyniki i wnioski ptyngce
z przeprowadzonych badan. Autor wykazat, m.in. wptyw rozmiaru bazy funkcyjnej i poczatku uktadu
wspotrzednych na obliczone znaki i sity rotatora przej$¢ wzbronionych dla zestawu modelowych
czasteczek, wptyw osrodka na strukture réznych form cysteiny a takze wptyw przyjetej metodologii
poszukiwan konformacyjnych i modelu rozpuszczalnika na obliczone widma ramanowskiej
aktywnosci optycznej i wibracyjnego dichroizmu kotowego. W czesci obliczen zostata zastosowana

zmodyfikowana wersja programu Dalton.

Nie jest moim celem detaliczne opisywanie dokonan Autora, przedstawi je zapewne podczas

publicznej obrony, natomiast chciatbym sie odnie$¢ do niektérych z nich.

Praca zatytutowana jest (w ttumaczeniu na jezyk polski): ,Widma chiralooptyczne
niewielkich, elastycznych molekut organicznych”. Termin ,elastyczne molekuty organiczne” wydaje
mi sie niezbyt fortunny i jak mniemam zostat uzyty jako okreslenie czgsteczek charakteryzujgcych sie
duza dynamika strukturalng. Jezeli tak, to lepszym okresleniem bytoby ,czasteczki konformacyjnie

labilne”, o ile do tychze Autor zalicza rowniez badane zwigzki karbonylowe.

Dtugofalowym celem przyswiecajgcym badaniom Autora jest opracowanie metodologii
pozwalajgcej na dogodna kor‘elacje pomiedzy widmem a struktura. Jakie informacje strukturalne
mozna wyciagna¢ z obliczenn poswieconym modelowym ketonom? Nie krytykuje faktu, Zze sg to
zwigzki o znanej konfiguracji absolutnej, bo takie podejscie w przypadku testowania nowych metod
obliczeniowych jest ogdlnie przyjete i usprawiedliwione. Raczej oczekiwatbym préby powigzania
otrzymanych wartosci z elementem chiralnosSci wystepujgcym w czasteczce i/lub konformacjg

badanego uktadu. Wreszcie, czy przewidywania teoretyczne sg zgodne z eksperymentem?

Uktadem modelowy, na ktérym Autor testowat przyjeta metodologie obliczen sit rotatora
przejs¢ spinowo wzbronionych byt nadtlenek wodoru, ktéry ma te zalete, ze jest czteroatomowa
czgsteczkg mogaca przyjmowac chiralne konformacje i te wade, ze jako substancja nie jest optycznie
czynny. Jaki parametr (obliczona warto$c¢) decydowata, ze dana metoda jest optymalna i moze by¢

zastosowana dla przypadkéw innych, wiekszych czasteczek.

Obliczone widma oscylacyjne byly poréwnywane z eksperymentalnymi. W niektérych
przypadkach widac¢ rozhieznosci, w innych obydwie metody dajg bardziej homogeniczne wyniki. Czy

byty prowadzone poréwnania ilosciowe (np.: z uzyciem programu SpecDis)?
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Eksperymentalne badania strukturalne cysteiny prowadzone byty przy pomocy metod
oscylacyjnych. Czy Autor rozwazat zastosowanie polarymetrii, konkretnie dyspersji skrecalnosci
optycznej? Ta metoda ma te zalete, ze pozwala na pomiary w znacznie szerszym zakresie stezen (do

1072 mol I™"), co moze byé istotne w przypadku substancji polarnych i asocjujgcych.

To co razi stereochemika, to traktowanie kata dwusciennego i torsyjnego jako synonimoéw.
Struktury pokazane na rysunku 12.8 nie Sq czytelne (np.: w przypadku konformeru o najnizszej
energii wydaje sie, ze proton SH jest skierowany w strone dodatnio natadowanego atomu azotu).
Tabela z danymi liczbowymi, tj. wartosciami katéw dwusciennych/torsyjnych lub opis konformeréw

zgodny z konwencjg Klyne-Preloga zdecydowanie pomogtby.

Praca mgr. Macieja Kamifskiego moze by¢ potraktowana przez czytelnika jako préba
odpowiedzi na pojawiajgce sie w sposéb naturalny pytanie, czy przy ogromnych mozliwosciach jakie
oferuje chemia obliczeniowa wszystko jest mozliwe do przewidzenia na drodze teoretycznej. Okazuje

sie, ze nie i kazde narzedzie musi by¢ stosowane ze Swiadomoscia jego ograniczen.

Wyniki badai, w ktérych uczestniczyt Doktorant, zaréwno te bezposrednio zwigzane
z realizowana pracg jak i projektéw ,pobocznych” zostaty opublikowane w trzech pracach
zamieszczonych w czasopismach z tzw. Listy JCR. Jest to wynik zadowalajacy jak na etap kariery

naukowej Doktoranta.

Reasumujac, stwierdzam, ze oceniana praca spetnia warunki stawiane przez ustawe Prawo o
szkolnictwie wyzszym i nauce, co upowaznia mnie do skierowania wniosku do Rady Naukowej
Dyscypliny Nauki Chemiczne, Wydziatu Chemii Uniwersytetu Warszawskiego o dopuszczenie mgr.

Macieja Kaminskiego do dalszych etapédw przewodu doktorskiego.
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