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Recenzja pracy doktorskiej

Badanie wplywn oddziatywar molekularnych na dynamike i kinetyke reakgji izomeryzacj
zachodzaeych w modelowych nktadach przygotowanych w formie amorficzne

wykonanej przez Panig mgr inz. Kamile Wolnice

Instytut Fizyki, Uniwersytet Slaski w Katowicach

Promotor pracy: Dr hab. Kamil Kamisiski, prof. US

Przedmiotem badan recenzowanej pracy sa zmiany konformacyjne, wybranych
sacharydéw oraz glibenklamidu, zachodzace w procesie ich izomeryzacji. Mutarotacja,
o ktérej mowa w pracy, wystepuje u wigkszosci sacharydow 1 powodowana jest
stopniowg transformacja jednego anomeru w drugi w wyniku ,,zniszczenia” struktury
krystalicznej zwigzku. Ustalenie réwnowagi miedzy formami anomerycznymi zalezy od
warunkéw otoczenia (Srodowiska). Mechanizm zjawiska cho¢ ogélnie znany (obejmuje
wewnatrzczasteczkowy transfer protonu skorelowany z otwarciem pierscienia i
utworzeniem wolnej formy aldehydu/ketonu) jest wcigz przedmiotem dalszych
szczegotowych badan, podobnie jak w niniejszej pracy. Dynamika i kinetyka procesu
tautomeryzacji byla tez w centrum zainteresowania Doktorantki w odniesieniu do
innego zwiazku, glibenklamidu, leku przeciwcukrzycowego, przygotowanego w postaci

cienkiej warstwy.
OCENA ROZPRAWY

Recenzowana rozprawa opiera si¢ na trzech publikacjach, w ktérych Doktorantka jest
pierwszym i korespondencyjnym autorem. Pierwsza praca opublikowana zostala w

Physical Chemistry Chemical Physics (2017), kolejna w Scentific Reports (2018), a ostatnia w


http://www.chemia.uj.edu.pl/

Colloids and Surfaces B: Biointerfaces (2019). Sa to bardzo dobre publikacje, z IF okolo 5
kazda, wieloautorskie, ale dolaczone o§wiadczenia wspdlautoréw jasno opisujg udzial
kazdego z nich. Jest on do$¢ znaczacy 1 obejmuje: wykonanie obliczen DFT 1 ich
interpretacje, pomiary i interpretacje danych dielektrycznych, kalorymetrycznych, AFM
1 elipsometrycznych, interpretacje wynikéw FT-IR, BDS, DSC, a takze pomoc w
interpretacji wynikéw ramanowskich i FT-IR. Wydaje si¢ wigc, ze wkiad Doktorantki
w te prace to glownie pomiary ramanowskie 1 FT-IR, ich analiza, 1 calo$ciowe
opracowanie danych, we wspolpracy z Promotorem pracy. Celowo uzywam
sformutowania ,,we wspolpracy” a nie ,,pod opieka” bo wszystkie trzy publikacje maja

po dwoch autoréow korespondencyjnych, i sa nimi Doktorantka oraz jej Promotor, Pan

Dr hab. Kamil Kamisiski, profesor US.

Te trzy publikacje opatrzone sa 40-stronicowym wstepnym komentarzem (od strony 6
do 40), ktory obejmuje takie czesci jak: Ce/ 7 motywacja pracy, Wstep, Material badawezy,
Techniki pomiarowe, Omowienie wynikow eksperymentdw. Po tym zamieszczono 7-stronicowy
Suplement, a nastepnie oswiadczenia wspédlautoréw w odniesieniu do kazdej z trzech
prac. Calo$¢ zamyka Podsumowanie, Streszezenia pracy w jezyku polskim 1 angielskim,
oraz Liferatura. Cala praca doktorska to 116 stron, wiaczajac w to wydruki trzech

publikaciji.

Cel pracy stormulowany przez Doktorantk¢ obejmuje zaréwno badania dynamiki i
kinetyki proceséw mutarotacji zachodzacych w cukrach tj. D-fruktozie, I.-sorbozie, i
uktadzie binarnym D-fruktozy + maltitolu, oraz tautomeryzacji glibenklamidu. Nie jest
w pelni wyjasnione dlaczego w ramach pracy doktorskiej wybrano do badan sacharydy
1 lek przeciwcukrzycowy. Motywacja podjecia badan przez Doktorantke (strona 7)
odnosi si¢ do lepszego zrozumienia wplywu przejScia szklistego na mechanizm
mutarotacji, roli wigzan wodorowych w kontrolowaniu tej reakcji w sacharydach
przygotowanych w postaci cieczy przechlodzonej, zas dalej mowa jest sprawdzeniu
hipotezy sugerujacej mozliwos¢ kontrolowania zawarto$ci form amidowych i
imidowych przez zastosowanie ograniczen geometrii w odniesieniu do APIL. Dlaczego

te zwiazki? Ce/ i motywagia pracy powinny lepiej uzasadniaé wybor probek do badan.



Wistep pracy przybliza czytelnikowi pojecie izomerii, ogélnie i w odniesieniu do
sacharydéw, oraz wprowadza do fizyki fazy skondensowanej. Pokrétce omdwiono
dynamiczne zmiany strukturalnych sacharydéw wraz z temperatura. Szczegdlny rodzaj

izomerii, tautomeria, jest tez wyjasniona i zobrazowana na przykladzie glibenklamidu.

Material badawezy 1 techniki pomiarowe zostaly przedstawione w duzym skrocie, podano

nazwy 1 struktury badanych zwiazkéw 1 parametry pomiarowe.

Wyniki pracy zostaly zebrane w kolejnym rozdziale, a dokladniej w trzech jego

czedciach, gdzie kazda jest streszczeniem jednej z publikaciji Doktorantki.

W ramach badan opisanych w pierwszej publikacji stwierdzono zmiang¢ zaleznosci
temperaturowej stalych szybkos$ci mutarotacji w poblizu temperatury zeszklenia.
Wykazano eksperymentalnie wysoka barier¢ aktywacji dla tej reakcji, zgodnie z
wczesniejszymi teoretycznymi przewidywaniami sugerujacymi miedzyczasteczkowe
przeniesienie protonu ponizej temperatury zeszklenia. Za§ powyzej temperatury
zeszklenia reakcja mutarotaciji nieznacznie zalezy od lepkosci oraz transportu tadunku

w badanych uktadach.

W drugiej pracy wyznaczono tzw. temperature crossover L-sorbozy, w ktérej zachodzi

zmiana w kooperatywnosci ruchéw molekularnych i proceséw relaksacyjnych z nimi
zwiazanych (T=365K). Okreslono kierunek mutarotacji L-sotbozy (od izomeru B do

o) 1 dokonano przypisania drgan réznych izomeréw tego sacharydu.

W pracy nad glibenklamidem wykazano, ze ulega on tautomeryzacji amidowo-
imidowej w poblizu temperatury zeszklenia bez rozkladu chemicznego probki. Badajac
probke cienkowarstwows i objetosciows wykazano, ze rézna koncentracja tautomeréw
ma wplyw na postep tego procesu, 1 w pierwszym przypadku jest to rekcja I rzedu, za$
w drugim jest to reakcja autokatalityczna. Prawdopodobnie tez tautomeryzacja w
obrebie fragmentu benzoilowego jest szybsza w odniesieniu do procesu w czgscl

sulfonylomocznikowej czasteczki.

Badania wykonane w niniejszej pracy dostarczyly nowych danych i poszerzyly wiedze

na temat wplywu zeszklenia na mechanizm tautomeryzaciji.



Praca doktorska Pani Kamilli Wolnicy nie wykracza poza zakres badan opisany w
trzech omawianych publikacjach, ktére zostaly zrecenzowane przez $wietnych

specjalistow. Ze swojej strony nie mam uwag do tre$ci merytorycznych tych prac.

O ile jednak nie mam zastrzezen do wysokiego poziomu naukowego wykonanych
badan i opublikowanych prac, o tyle mam pewne uwagi do samej rozprawy. W moim
odczuciu komentarz do publikacji nie powinien by¢ ich streszczeniem, bo po to
zamieszczone sa pelne teksty publikacji by mozna bylo si¢ z nimi zapoznaé. W
omoéwieniu wynikéw nie znalaztam dodatkowych rysunkéw, poza tymi skopiowanymi
z publikacji. Wydaje mi si¢ to niepotrzebnym powtérzeniem tych samych tresci w
polskim opisie i w publikacjach, zas§ to czego brakuje to szersze spojrzenie na te
zagadnienia, poczynajac od poglebionego przegladu obecnego stanu wiedzy, poprzez
umieszczenia w nurcie tych badan niniejszej rozprawy, konczac jasnym wskazaniem
najwazniejszych osiggnie¢. Komentarz do tych trzech, niewatpliwie bardzo dobrych

publikaciji, powinien je laczy¢ w calo$é, a nie omawiaé kazdej niezaleznie, tak jak

niezaleznie je opublikowano.
PODSUMOWANIE

Rozprawa Pani Kamili Wolnicy to zbidr wartosciowych publikacii, taczacych podejscie
eksperymentalne 1 teoretyczne, do analizy wplywu oddzialywan molekularnych na
dynamike i kinetyke reakcji izomeryzacji w wybranych ukladach w formie amorficzne;.
Udzial Doktorantki w trzech publikacjach skladajacych si¢ na te rozprawe jest
znaczacy. Dodatkowo Doktorantka ma imponujacy dorobek —obejmujacy
wspolautorstwo 16 innych publikacji! Sq to prace wieloautorskie, wykonane przez duzy
zespol Scisle ze soba wspolpracujacy. Patrzac na tematyke tych prac i prestizowe
czasopisma, w jakich je opublikowano moge stwierdzi¢, ze Doktorantka nabyla
szeroka wiedze, doswiadczenie, a wrecz ekspertyze z zakresie spektroskopii
molekularnej, przemian fazowych, fizyki fazy skondensowanej. Tak bogaty dorobek
publikacyjny $wiadczy o ponad przecigtnym Jej zaangazowaniu, pracowitosci i
efektywnosci, ale tez o bardzo wysokiej randze prowadzonych badan i ich

umiedzynarodowieniu.



Podsumowujac, ztozona rozprawa spelnia wymagania stawiane pracom doktorskim
okreslone w Ustawie o stopniach nankowych i tytule nankowym orazg o stopniach i tytule
nankowym w akresie sxtuki 3 14 marca 2003, tekst ujednolicony wyprowadzony obwieszezenien:
Marszatka Sejmu RP 2 27.09.2017, Dz.U.1789 1 wnosze¢ o dopuszczenie Pani Kamili
Wolnicy do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Z powazaniem,
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