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RECENZJA
rozprawy doktorskiej mgr inz. Elzbiety Walczak pt.
»Wplyw modyfikacji strukturalnych w 11-cis-retinalu na przebieg procesu

fotoizomeryzacji w rodopsynie”

Jednym z bardzo waznych wyzwan wspoiczesnej nauki jest pelna charakterystyka oraz
wyjasnienie procesOw widzenia na poziomie molekularnym.

Recenzowana rozprawa doktorska jest poswigcona badaniom fotochemicznym retinali 1
rodopsyny za pomoca zaawansowanych metod chemii kwantowej. Praca doktorska mgr inz.
Elzbiety Walczak pt. ,,Wplyw modyfikacji strukturalnych w 11-cis-retinalu na przebieg procesu
fotoizomeryzacji w rodopsynie” zostala wykonana pod kierunkiem dr hab. Tadeusza
Andruniowa, prof. PWr, w Instytucie Chemii Fizycznej 1 Teoretycznej Wydzialu Chemicznego
Politechniki Wroctawskie;.

Glownym celem rozprawy doktorskiej bylo okreslenie wplywu modyfikacji
strukturalnych fancucha polienowego (metylacja, demetylacja oraz wbudowanie dodatkowego
pierScienia) 1 pier§cienia f-jonowego chromoforu na mechanizm wstgpnego etapu procesu
fotoizomeryzacji w rodopsynie. Poszukiwania nowych strukturalnych pochodnych 11-cis
uprotonowanej zasady Schiffa retinalu (rPSB) w rodopsynie wpisuje si¢ w aktualng tematyke
badawcza, ktora ma na celu zaprojektowanie nowych chromoforéw rodopsyny o potencjalnym
znaczeniu aplikacyjnym. Dlatego uwazam, ze podjeta w rozprawie tematyka badawcza jest
bardzo wazna 1 niezwykle aktualna a wszystkie cele rozprawy doktorskiej zostaty w peni
zrealizowane.

Rozprawa doktorska liczy 141 strony i zostala podzielona na osiem rozdzialow. W
bibliografii umieszczono imponujaca lo$¢ 300 odnos$nikdéw literaturowych.

Rozdziat pierwszy to przeglad literaturowy przedstawiajacy aktualny stan badan

naukowych (doswiadczalnych 1 teoretycznych) na temat struktury rodopsyny i chromoforu,



przebiegu procesu fotoizomeryzacji 11-cis uprotonowanej zasady Schiffa retinalu w
rodopsynie oraz opis modyfikacji strukturalnych rPSB. Jest to niezwykle cenny przeglad
literaturowy dotyczacy wstepnych etapow procesu widzenia zachodzacych na poziomie
molekularnym, a w szczegdlnosci dotyczacy fotochemii retinali 1 rodopsyny 1 mégtby po
niewielkich modyfikacjach zosta¢ opublikowany jako artykul przegladowy np. w
Wiadomosciach Chemicznych.

W drugim rozdziale zostaly przedstawione cele badawcze a rozdziat trzeci jest
poswigcony opisowi uzywanych w rozprawie metod chemii kwantowej. W badaniach
teoretycznych zastosowano bardzo szeroki wachlarz zaawansowanych metod chemii
kwantowej takich jak: opartych na teorii funkcjonatow gestosci (DFT 1 TD-DFT), rachunku
zaburzen Mpllera-Plesseta drugiego rzedu (MP2), metoda sprzgzonych klasterow drugiego
rzedu (CC2), metoda pola samouzgodnionego z zupetna przestrzenia aktywna (CASSCF) oraz
oparta na rachunku zaburzeh Mellera-Plessseta metodg CASPT2. W przypadku modelowania
procesOw zachodzacych w rodopsynie Doktorantka uzyla hybrydowej metody mechaniki
kwantowej / mechaniki molekularnej (QM/MM) z wlasciwie wybranym polem sitowym w
obliczeniach MM a mianowicie Amber94.

W nastepnych rozdzialach zostaly przedstawione wyniki obliczen metodami chemii
kwantowej wraz z dyskusja 1 krotkim podsumowaniem. Natomiast w rozdziale 6smym
Doktorantka w sposob syntetyczny przedstawila najwazniejsze wnioski uzyskane w trakcie
realizacji rozprawy doktorskie;.

W rozprawie przedstawiono sporo wartosciowych 1 oryginalnych wynikow. W dalszej
czgsci recenzji cheiatbym skupi€ sig na niektorych, moim zdaniem najwazniejszych wynikach.

Bardzo istotnym elementem rozprawy doktorskiej sa wyniki analizy struktury
geometrycznej 1 wilasnosci spektroskopowych szeregu uktadow modelowych rPSB bez
pierScienia f-jonowego takich jak: natywny rPSB oraz metylowane lub demetylowane
pochodne a takze modele z pierscieniem pigcio-, siedmio- 1 o$miocztonowym. Obliczenia
gtéwnie wykonano metodami CASSCF, CASPT2, MP2 oraz DFT przy uzyciu nastgpujacych
funkcjonatow  wymienno-korelacyjnych:  BLYP, B3LYP, @CAM-B3LYP, PBEO.
Przeprowadzono bardzo szczegdlowa analizg¢ parametrow geometrycznych, w szczegdlnosci
bezwzglednych wartosci alternacji dlugosci wiazan (BLA), przeanalizowano stabilnosci
poszczegbdlnych konformerdéw, obliczono wertykalne energie wzbudzen, sity oscylatora oraz
wzrost wartosci momentow dipolowych przy przejsciu od stanu podstawowego (Sy) do

pierwszego stanu wzbudzonego (S;). Co jest istotne dla dalszych badan przedstawionych w



rozprawie, Doktorantka wykazala ze metoda CASPT2//CASSCF jest bardzo dobrym
podejsciem teoretycznym do prawidlowego opisu $ciezki reakcji retinali. Dlatego w dalszych
czesciach rozprawy ta wilasnie metoda, oprocz CASPT2//B3LYP, byla uzyta jako metoda
kwantowa w obliczeniach hybrydowych QM / MM.

Niezwykle wartosciowe wyniki badan dotycza pochodnych rPSB w rodopsynie.
Doktorantka przeprowadzita bardzo systematyczne badania dwunastu pochodnych rPSB
koncentrujac si¢ na analizie struktury geometrycznej oraz wiasnosciach spektroskopowych. W
szczegblnosci istotne sa badania wplywu kieszeni bialkowej na wlasciwosci spektroskopowe.
Doktorantka wskazala na istotna role oddzialywan elektrostatycznych reszty Glull3 na
chromofor, ktore stabilizuja dodatni fadunek zlokalizowany na zasadzie Schiffa chromoforu.

Bardzo istotnym osiagnieciem naukowym Doktorantki jest okreslenie mechanizmu
fotoizomeryzacji dla roéznych pochodnych metylowanych i demetylowanych rPSB. Na
podstawie bardzo szczegdlowej analizie $ciezki reakcji 1 najwazniejszych punktéw na Sciezce
reakcji takich jak punkt Francka-Condona (FC), punktu przecigcia stozkowego (CI) oraz
struktury catkowicie-trans-retinalu proces fotoizomeryzacji Doktorantka wykazala, ze proces
fotoizomeryzacji rozpoczyna si¢ relaksacja wigzan w lancuchu polienowym retinalu, nastgpnie
zmianie ulegaja warto$ci katow dwusciennych, gtownie C10-C11=C12-C13 oraz C8-C9=C10-
Cl1 1 C12-C13=C14-C15 w przeciwnym kierunku. Ten mechanizm w literaturze jest
okreslony mechanizmem asynchronicznego watu korbowego. Podobny mechanizm wystgpuje
w reakcji fotoizomeryzacji pigmentéw z acyklicznym chromoforem. W tym miejscu oczekujg
na wyjasnienie Doktorantki w czasie obrony pracy doktorskiej - czym kierowala si¢ przy
wyborze wlasnie odleglosci 4 A (a nie innej) od ktoregokolwiek atomu podsystemu QM przy
relaksacji czgsci MM w czasie optymalizacji struktury geometrycznej?

Ponadto Doktorantka wykazata, ze w kieszeni biatkowej rodopsyny moga by¢ wiazane
trzy stabilne konformery chromoforu z dodatkowym pierscieniem o$mioczionowym, przy
czym mechanizm fotoizomeryzacji r6zni si¢ of mechanizmu w natywnej rodopsynie.

Podsumowujac swoja opini¢ o pracy chcialbym wyraznie stwierdzi¢, ze bardzo wysoko
oceniam poziom naukowy rozprawy doktorskiej. Rozprawa zawiera nowe 1 oryginalne badania
naukowe. Wyniki badan zostaly opublikowane w trzech publikacjach, z czego dwie zostaly
zamieszczone w renomowanym czasopisSmie z listy filadelfijskiej Journal of Chemical Theory
and Computation w latach 2013 12014. Zgodnie z informacja podana przez Doktorantke jedna
praca jest w recenzji a nastgpna w przygotowaniu. Ponadto mgr inz. Elzbieta Walczak jest

wspotautorka dwoch innych prac opublikowanych oraz jednej pracy w przygotowaniu. Wyniki



badan Doktorantki byly rowniez prezentowane na 15 krajowych lub migdzynarodowych
konferencjach naukowych. Oznacza to, ze Doktorantka ma bardzo dobry dorobek naukowy.

Badania wilasciwosci ukladéw molekularnych w elektronowych stanach wzbudzonych
wymaga opanowania 1 uzycia zaawansowanych metod chemii kwantowej. Na podstawie
rezultatow przedstawionych w rozprawie doktorskiej mogeg stwierdzi¢, ze Doktorantka
swietnie opanowala ten trudny warsztat naukowy. Na podkreslenie zastluguje przejrzysta forma
rozprawy doktorskiej.

Przechodzac do koncowej oceny recenzowanej rozprawy doktorskiej stwierdzam, ze
stanowi ona bardzo wartoSciowy 1 oryginalny wklad do zrozumienia procesoOw
fotoizomeryzacji zachodzacych w rodopsynie a takze uzyskane wyniki obliczen metodami
chemii kwantowej moga by¢ bardzo istotne przy projektowaniu alternatywnego chromoforu
rodopsyny.

Biorac pod uwage nowatorska problematyke badawcza a takze bardzo wysoki poziom
badan naukowych przedstawionych w rozprawie doktorskiej w konkluzji stwierdzam, ze
przedstawiona przez Doktorantke rozprawa spelia wszystkie warunki stawiane rozprawom
doktorskim okreslone w Ustawie o stopniach naukowych 1 tytule naukowym oraz o stopniach i
tytule w zakresie sztuki (Dz.U. nr 65 z 14.03.2003 r. poz.595, oraz Dz.U. nr. 164 z
27.07.2005 ., poz. 1365 wraz z pdzniejszymi zmianami) 1 wnoszg o dopuszczenie mgr inz.

Elzbiet¢ Walczak do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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