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RECENZJA
rozprawy doktorskiej mgr in z. Karoliny Gluzy pt.
.Modelowanie oddziatywan w uktadach supramolekularnych zawierapcych zwizki

boru”

W ostatnich latach obserwujegstdwe zainteresowanie zwakami boru, m.in. ze
wzgledu na ich ra§ w funkcjonowaniuzywych organizmow. Np. bardzo v role
odgrywap kwasy boronowe jako inhibitory enzymadw.

Recenzowana rozprawa doktorska jest §wpecona maliwosci tworzenia
odwracalnych wjzan chemicznych przez zazki zawierajce bor z uktadami zawietggymi
grupy polihydroksylowe. Praca doktorska mgr.irKaroliny Gluzy pt. ,Modelowanie
oddziatlywa w uktadach supramplekularnych zawiecgch zwazki boru” zostata wykonana
pod kierunkiem prof. dr hab. in Pawla Kafarskiego w Zaktadzie Chemii Bioorganejzn
Wydziatu Chemicznego Politechniki Wroctawskiej.

Gtownym celem rozprawy doktorskiej bylo okienie za pomag wspotczesnych
metod chemii obliczeniowej mechanizméw reakcji cleamych zachodicych midzy
diolami i kwasami boronowymi. Ponadto Doktorantkasta sk nad okréleniem wptywu
otoczenia na badane reakcje modglujto za pomog czsteczek wody i jonow
fosforanowych. Rownie celem rozprawy bylo wyjmienie wplywu podstawnikow przy
atomie boru na przebieg reakcji a #ekna okréleniu czynnikdw wplywajcych na
kwasowa¢ atomu boru. Uwzam, ze podgta w rozprawie tematyka badawcza jest niezwykle
istotna i wana a wszystkie cele rozprawy doktorskiej zostalyeini zrealizowane.

Rozprawa doktorska liczy 164 strony i zostata peldzia na sz€ rozdziatdbw. W
bibliografii umieszczono 183 od#&wiki literaturowe.

W pierwszym rozdziale pwicconym przegidowi literaturowemu Doktorantka

gtéwnie skupita si na przedstawieniu roli kwaséw boronowych jako litorow enzymow



oraz przedstawita dotychczasowe dane literaturowetycshce  mechanizméw
kompleksowania dioli przez kwasy boronowe. Wwma, ze jest to bardzo dobrze napisana
czg$¢ pracy wprowadzara w tematylk badawcz i jednoczénie ukazujca wanosé
poditych bada.

W drugim rozdziale zostaly przedstawione cele badawa rozdziat trzeci to bardzo
skondensowany opiszywanych w pracy metod chemii kwantowej. Badaniardg@znej
zostaty gtownie przeprowadzone na poziomie met@dhunku zaburze Mgllera-Plessseta
ll-rzedu (MP2) przede wszystkim z kafunkcyjma 6-31+G(d,p). Obliczenia porownawcze dla
reakcji dihydroksyboranu z etanodiolem na poziomatody CCSD(T) wykazaty,e przygta
metodologia obliczé jest poprawna. Pewne obliczenia rownieostaly wykonane na
poziomie metod opartych na teorii funkcjonatdéestgsci (DFT) przy wyciu nas¢pujacych
funkcjonatébw wymienno-korelacyjnych: B3LYP, B97DBP1PBE i M062X. Na uwag
zastuguje zastosowanie metod dynamiki molekulamegfiwoch wariantach — opartej na
mechanice molekularnej oraz tzw. dynamiki molekuggtypu ab initio, w ktérej energia jest
liczona na podstawie metod DFT. Ponadto, Doktorzkproponowata parametry pola
sitowego dla cgsteczki kwasu borowego i monoestru, co zostalodstasvione w tabelach
3.2 3.3 nastr. 60.

Ze wzgkdu na wielké¢ badanych uktadéw obliczenia metodami chemii olelicawe]
musialy zosta ograniczone do uktadéw modelowych. Dlatego Dokitka wybrata
nastpujace zwazki modelowe zawieragych ugrupowanie boronowe: dihydroksyboran -
H3BO,, kwas borowy — BBOs;, metyloboronowy — CEB(OH), i fenyloboronowy -—
PhB(OH). Jako uktad referencyjny dla badanych reakcji doenych, Doktorantka wybrata
ukltady zawierajce dihydroksyboran, co uwam za stuszny wybdr. Natomiast jako
modelowych uktadéw polihydroksylowych zyta 1,2-etanodiol, 1,3-propanodiol i 1,2-
dihydroksybenzen. Dylemat wyboru odpowiednich u&t@dnodelowych zawsze pojawie si
w badaniach stosagych zaawansowane metody chemii kwantowej. Jestenpeimi
przekonanyze Doktorantka dokonata dobrego wyboru uktadéw moagth.

W czwartym i patym rozdziale zostaly przedstawione wyniki bada
przeprowadzonych za pompzaawansowanych metod chemii obliczeniowej tj. meto
nieempirycznych i metod opartych na dynamice mdbekiej. W ostatnim rozdziale rozprawy
przedstawiono wnioski wynikage z przeprowadzonych badaaukowych.

W rozprawie przedstawiono sporo wadimwych i oryginalnych wynikow. W dalszej

czesci recenzji cheiatbym skupisie na niektérych, moim zdaniem najiavaejszych wynikach.



W badaniach Doktorantka nie tylko ograniczyta do zbadania mechanizmu reakcji
tworzenia cyklicznych estréw przez kwasy boronowesz réwnie uwzgkdnita wptyw
otoczenia wzbogacg model do oblicze jedm i dwiema czsteczkami wody. Ponievia
badania déwiadczalne nie wskazywaly jednoznacznie namwaole buforu fosforanowego
na proces kompleksowania awkow polihydroksylowych przez kwasy boronowe, w 8wo
modelu Doktorantka uwzglinita rowniez mechanizm reakcji katalizowany jonem
fosforanowym.

W rozprawie wykazanoze reakcja tworzenia cyklicznych estrow przez kwasy
boronowe jest procesem dwuetapowym. Pierwszy etapukleofilowy atak atomu tlenu na
nieobsadzony orbital typp atomu boru i jest to etap limitigy szybkad¢ reakcji. Wana role
w przebiegu badanych reakcji chemicznych odgrywaytaszcza dwie @steczki wody
powodujc obnizenie energie aktywacji dla obu stanéw pseejwych. Najweksze wartéci
energii aktywacji zanotowano dla reakcji, w ktorygbzestniczyt kwas borowy. Natomiast
najnizsze bariery energetyczne stwierdzono dla reakcjkwasem fenyloboronowym.
Doktorantka ttumaczy to wksz podatnécia atomu boru w tej csteczce na naukleofilowy
atak atomu tlenu diolu. Na str. 76 Doktorantka suge na day wpltyw czynnika
entropowego w niektérych badanych reakcjach. Szkadanie zostaly przedstawione w
rozprawie zmiany wartgi entropii.

Do cennych wynikdw przedstawionych w rozprawie @aim symulacje metodami
dynamiki molekularnej a zwlaszcza symulacje metodieempirycznej dynamiki
molekularnej. Na podstawie tych symulacji Doktokantvykazata tworzenie gistabilnego
kompleksu pre-reakcyjnego stabilizowanego przezdweisteczki wody. Szkodae wyniki
tych bada zostaly bardzo skrétowo opisane w rozprawie a egjelczasowe odpowiednich
trajektorii nie zostaty zamieszczone.

Za bardzo wart@iowa czg$¢ rozprawy uwaam badania kwasowo atomu boru
przeprowadzone gtéwnie za pomometody NBO a w szczegoélém okreslenie efektow
indukcyjnego i rezonansowego. Doktorantka énpa efekt zmniejszenia gireaktywndci
atomu boru w badanych uktadach. Z kolei dlastzczki metyloboranu zaobserwowata
sprzzenie whzania C-H z nieobsadzonym orbitalem typatomu boru.

Rola recenzenta jest nie tylko przedstawieniea@sic¢ Doktorantki, ale take na
wskazanie pewnych é&déw lub niejasnych sformutowiav rozprawie. | tak:

* W opisie stosowanych skrotow niepoprawnie zostahpisane nazwiska: Becke i

Ernzerhof.



funkcjonat B97D nie jest funkcjonatem Grimmego ldankcjonatem zaproponowanym
przez Beckego z korekcfsrimmego na oddziatywania dyspersyjne.

SCRF - to metod samouzgodnionego pola reakcyjnegoniea metoda pola
samouzgodnionego (SCF) jak podata Doktorantkat-tgezupetnie inna procedura.

str. 37 — Doktorantka napisatzee bor ma sz&€ elektronéw walencyjnych, a przeziena
tylko trzy. Chyba,ze Doktorantce chodzito o rys. 1.17, ale wowczaszaéb to inaczej
opis&.

Przedstawione na str. 49 réwnanie 3.1 na egevgnetodzie MP2 zostalo przedstawione
dla konkretnego przypadku a mianowicieasieczki B w ujeciu LCAO-MO w bazie
minimalnej. Ogolny i jednocZeie bardziej poprawny wzor na energiP2 mana
znalez¢ w ksiazce np. F. Jensen, ,Introduction to Computationadi@istry”, 1l-nd edition,
Wiley, 2009, str. 181, wzor 4.82.

Str. 51 — baza funkcyjna 6-31+G(d,p) zostata o@sam zawiera funkcjelyfuzyjne Jest
to doktadne ttumaczenie gziyka angielskiegodiffuse functions Uwazam, ze poprawne
okreslenie to funkcje rozmyte, poniewazawieraj bardzo mat wartas¢ wyktadnika w
funkcji gaussowskiej co powodujee funkcja jest rozmyta.

Str. 55, rdwnanie 3.2 — pogaizy cztonem drugim i trzecim powinien bygnak réwnéci.
W przeciwnej sytuacji ten wzor nie ma sensu.

Str. 56 — Doktorantka pisze ,8ihiezledna do rozwizania rbwnania Newtona, dziatej
na poszczegolne atomy uktadu, wyznaczgako pochoda energii potencjalnej danego
atomu po wspotdnych”. Poprawna definicja toSjty niezlgdne do rozwizania rowna
Newtona dziatagce na poszczegodlne atomy ukladyznacza si jako pochodne energii

potencjalnej danego atonpo wspotrzdnychze znakiem miniis

Str. 57, rbwnanie 3.5 przedstawia niezake od czasu rownanie Schrodingera, natomiast
przedstawiona funkcja falowa, z zapisu wyni#ieajest ona rozwzaniem tego réwnania,
zaleey od wspotrednych i czasu. Nie jest to prawda — rozz@niem rownania
Schrédingera niezataego od czasu jest funkcja falowa zale tylko od wspotradnych.
Ponadto, przy symbolu funkcji falowej zostat porgipidolny indeksn okreslajacy stany
opisywane przeztfunkcije.

Str. 74 — niezbyt fortunne oldlenie ,trzyweglowy tacznik”, a na str. 89 ,dwugglowy

tacznik”.



o Str. 81 i dalsze — Doktorantkazywa okrelenia ,pusty orbital atomu boru”. Jest to
zargon. Uwaam, ze powinno s to opisywa& jako nieobsadzony przez elektron
(elektrony) orbital atomu boru.

e Str. 139 i dalsze — mnéstwoedbw tzw. literowek.

Uwazam, ze szereg tych blow mazna by unikaé¢ przy staranniejszej redakcji rozprawy

doktorskiej.

Podsumowuc swojp opinic 0 pracy chciatbym wyraie stwierdzt, ze wysoko
oceniam poziom naukowy rozprawy doktorskiej. Rowm@razawiera nowe i oryginalne
badania naukowe. Doktorantka swobodnie postugiwsita zarbwno metodami chemii
kwantowej jak i metodami dynamiki molekularnej. ladikacja standéw prz&iowych na
powierzchni (lub hiperpowierzchni) energii poteieg nie jest trywialnym zadaniem.
Doktorantka sobie z tym problemem poradzita nawetytuaciji, gdy jej uktady modelowe
byly stosunkowo skomplikowane. Na wyrde podkrélenie zastuguje przejrzysta forma
rozprawy doktorskiej. Wkej wymienione uwagi krytyczne nie umniejsgapoziomu
naukowego rozprawy.

Przechodzc do kaicowej oceny recenzowanej rozprawy doktorskiej stiaam,ze
stanowi ona bardzo wadgiowy i oryginalny wkiad do bada reaktywndci uktadow
chemicznych zawieragych atom boru.

Oceniajc bardzo dobry poziom ba@lanaukowych przedstawionych w rozprawie
doktorskiej w konkluzji wyranie stwierdzamze przedstawiona przez Doktoragittozprawa
spetnia wszystkie warunki stawiane rozprawom daktion okrelone wUstawie o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach iléytu zakresie sztukiDz.U. nr 65 z
14.03.2003 r. poz.595, oraz Dz.U. nr. 164 z 27@0J52r., poz. 1365 wraz z pdiejszymi
zmianami) i wnosz o dopuszczenie mgrinKaroling Gluzg do dalszych etapow przewodu

doktorskiego.
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