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RECENZJA
rozprawy doktorskiej mgr inz. Wiktora Bekera
zatytulowanej Metody analizy aktywnosci katalitycznej i projektowania biokatalizatorow oparte na
teorii oddzialywan miedzyczgsteczkowych

Rozprawa doktorska mgr inz. Wiktora Bekera, wykonana zostala w Katedrze Inzynierii i
Modelowania Materiatow Zaawansowanych na Wydziale Chemicznym Politechniki Wroctawskiej,
pod kierunkiem profesora dra hab. inz. Andrzeja Sokalskiego. Na pierwszy rzut oka' rozprawa liczy
102 strony i sktada si¢ z dwoch podstawowych czgsci; okoto SOcio-stronicowej czgéci zasadniczej
oraz 20to-stronicowego suplementu, wprowadzajacego czytelnika w szczegdty wykorzystanego
aparatu badawczego. Ten niestandardowy sposOb prezentacji jest bardzo korzystny dla $ledzenia
postgpu opisanych badan. Cze$¢ zasadnicza rozprawy opatrzona jest rozbudowanym wstepem, w
ktérym daje sie odczu¢ pewna fascynacja podejSciem prezentowanym przez profesora Aricha
Warshela, laureata Nagrody Nobla w dziedzinie chemii z roku 2013 (do tematu tego powrocg przy
okazji omawiania wynikéw badan). Rozprawa oparta jest na dobrze dobranej i bardzo aktualnej,
obejmujacej 178 pozycji literaturze, siggajacej biezacego roku’. Rozprawa napisana jest starannie
cho¢, co nie dziwi przy objetosci pracy, pojawiaja si¢ niezbyt trafne formy gramatyczne®, nie
wplywajace jednak na jej przejrzystos¢ 1 nie zashugujace na wymienianie. Na koniec uwag
dotyczacych formalnej strony pracy chciatbym zwrdci¢ uwage na wykorzystanie ilustracji obcych,
ktora jest nie do konca wlasciwie stosowana w naszych pracach a upublicznienie rozpraw moze
narazi¢ zarowno autoréw jak i uczelnie na nieprzyjemnosci. Rysunki zaczerpnigte z opublikowanych
prac innych autordw wymagaja oprocz wskazania zrodta, co Autor poprawnie uczynit!, rowniez
uzyskania zgody wydawcy — odbywa si¢ to zazwyczaj automatycznie ale nie powinno by¢ czynno$cia
pomini¢ta.
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! rozprawa, zapewne z mysla o ochronie §rodowiska, napisana jest (do$é nietypowo) czcionka o rozmiarze 11 z
pojedyncza interliniag. Ponadto liczne odnos$niki dolne przy takiej samej odlegtosci pomigdzy liniami napisane
zostaly czcionka o rozmiarze 10. Stad w formacie ,,strony standardowej” rozprawa zajg¢taby okoto 200 stron.
Druk obustronny nie daje recenzentowi mozliwosci swobodnego okomentowania wybranych fragmentow.
Rowniez czytanie pracy jest nieco ucigzliwe a szkoda, bo rozprawa napisana jest niekonwencjonalnie i bardzo
ciekawie — mozna wnosi¢ o humanistycznych zdolnos$ciach Autora. Pokusitbym si¢ nawet o zalozenie, ze z
wyksztatcenia jest fizykiem, cho¢ nie udato mi si¢ tego ustali¢. Jednakze, szczerze mowige, wolatbym dostaé
wersje elektroniczng zamiast wysokoupakowanego wydruku. Dostosowujac si¢ jednak do narzuconego kanonu
sporzadzam niniejsza recenzj¢ w adekwatnym formacie.

% na pochwale zastuguje cytowanie az 8 prac, ktore ukazaty sie w 2017 i 9ciu z roku poprzedniego (odno$nikowi
133 do programu Gaussian Autor blednie przypisat rok wydania 2016, gdyz cytowana wersja ukazata si¢ duzo
wczesniej). Wskazuje to na ciggle zainteresowanie Doktoranta rozwojem studiowanej tematyki badawczej i jego
rzetelno$¢ naukowa.

% pozwole sobie przytoczyé tylko jeden przyktad ze strony 11: ,.... jak najbardziej najoptymalnie katalizowaé...”
Przyktad ten wybratem dlatego, ze najwyrazniej wida¢ dwie koncepcje budowy zdania, z ktérych jedna nie
zostala w pelni usunigta, ale wydaje si¢, ze obie dopuszczaja stopniowanie stowa optymalnie, co jest
nieprawidtowe.

* patrz np. rysunek 1.4 czy 1.6. W podpisie rysunku powinna by¢ umieszczona informacja o uzyskaniu zgody
ACS czy Elsevier. Nawet jesli Autor ma dokumenty potwierdzajace takg zgode to lepiej opatrze¢ rysunki
odpowiednimi klauzulami.
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Moja merytoryczna ocena pracy jest bardzo wysoka. Niewatpliwie problem wlasciwego opisu
teoretycznego duzych uktadow jest obecnie jednym z najistotniejszych w chemii obliczeniowej i
wklad wnoszony w to zagadnienie przez grupg prof. Sokalskiego jest nie do przecenienia.
Przedstawione wyniki sa bardzo warto$ciowe. Mam jednak kilka uwag natury polemicznej co do
zatozen poczynionych przez Doktoranta w swoich badaniach. Sposréd przeanalizowanych dwoch
reakcji enzymatycznych wniosek ptynacy z badan kinazy biatkowej A° jest dos¢ oczywisty. Duzo
bardziej interesujace jest porownanie wynikow otrzymanych dla reakcji Kempa katalizowanej przez
tzw. ,,dziki” enzym i jego mutanty. Mam duzy problem z przyj¢ciem za referencyjny ,,profil whasny™™®
reakcji za wlasciwe rozwigzanie. Po pierwsze mechanizm reakcji enzymatycznej w fazie
skondensowanej jest zazwyczaj inny niz niekatalizowanego procesu w fazie gazowej — cho¢ widac, ze
Autor zdaje sobie sprawe z utomnosci tego zatozenia. Dla mnie idealnym uktadem referencyjnym w
reakcji Kempa jest wtasnie dziki enzym — wykorzystanie takiego punktu odniesienia pozwolitoby na
bezposrednie wskazanie elementow katalitycznych mutantéw’. Drugim zatozeniem, ktore wzbudza
moje watpliwosci jest niezmienno$¢ konfiguracji tadunkéw otoczenia na §ciezce reakcji. Pomijajac juz
fakt, ze w niektorych mechanizmach (np. ping-pong) jest to niemozliwe, to w nawet stosunkowo
prostych mechanizmach dwoch reakceji nastepczych sytuacja moze by¢ odmienna, np. ze wzgledu na
zmian¢ uprotonowania jednej z reszt katalitycznych. Idac dalej, w przyblizeniu DSS w reakcji
ztozonej zastosowano to przyblizenie przyjmujac wysokoenergetyczny produkt posredni (rysunek
2.2). | faktycznie wtedy rzeczywiscie to przyblizenie moze dziataé. Ale w reakcjach katalizowanych
enzymatycznie bardzo czesto obserwuje si¢ znaczng stabilizacj¢ produktu posredniego i wtedy
zastosowanie takiego przyblizenia wydaje si¢ watpliwe. W koncu zatozenie (str. 44) o tym, ze do
zaprojektowania teozymu wystarczy przyblizona struktura stanu przej$ciowego nie znajduje
potwierdzenia w wynikach prof. Schramma, ktory w toku wielu cykli badan zmierzajacych do
ulepszenia inhibitorow poprawial struktury produktéw posrednich (na podstawie obserwowanych
efektow izotopowych). Ilustracja elektrostatyki kolejnych generacji inhibitorow wskazuje raczej na
znaczacy wplyw nawet matych zmian rozktadu tadunkow® na aktywnos$¢ inhibicyjna otrzymanego
analogu stanu przejsciowego”.

Pragng podkresli¢ iz przedstawione w niniejszej recenzji uwagi maja charakter polemiczny.
Zaprezentowana tematyka jest bardzo aktualna i ma duze znaczenie zaréwno teoretyczne jak i dla
zrozumienia przebiegu rzeczywistych procesow biokatalitycznych. W tematyce tej zespot profesora
Sokalskiego jest bez watpienia wiodagcym, a wykonane przez Doktoranta badania stanowig jej
logiczne i bardzo mocne ogniwo w pelni zastugujace na wyroznienie. Konkludujac uwazam, ze
przedstawiona mi do oceny rozprawa spetnia wszelkie wymagania okreslone w Ustawie o tytule i
stopniach naukowych i dlatego wnioskuj¢ do Wysokiej Rady Wydziatu Chemicznego Politechniki
Wroctawskiej 0 dopuszczenie mgr inz. Wiktora Bekera do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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> 0 dominujacej roli oddzialywan elektrostatycznych od reszt obarczonych tadunkiem, w ktorym to przypadku
nawet zastgpienie atomowych tadunkéw czgstkowych tadunkami przypisanymi calym resztom prowadza do
zadowalajgcych wynikow.

® zgodnie z rys. 2.1 przez profil wlasny Doktorant rozumie reakcje niekatalizowana przebiegajaca w fazie
gazowe;j.

’ cho¢ faktycznie nie samego procesu katalizy enzymatyczne;.

® nalezy pamietac, ze reakcjom czesto towarzyszg zmiany atomowych tadunkéw czastkowych rzedu utamkéw
czy nawet mniejsze.

% nie jestem pewien czy te wyniki sa dostgpne w literaturze gdyz znam je z prezentacji na Gordon Research
Conferences.
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