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Recenzja pracy doktorskiej mgr. Krzysztofa Baka

Rozprawa doktorska mgr. Krzysztofa Bagka zatytutowana "Fluorescencyjne sensory,
katenany i transportery anionéw na bazie 1,8-diaminokarbazolu — synteza i badania
wiasciwosci” wykonana zostata na Wydziale Chemii Uniwersytetu Warszawskiego. Praca
ma dwoch promotoréw: prof. dr. hab. Tomasza Bauera oraz promotora pomocniczego dr.
Michata Chmielewskiego. Przedstawiona do recenzji praca obejmuje obszar chemii
supramolekularnej dotyczacy tematyki rozpoznania anionoéw, ze szczegolnym naciskiem na
rozpoznanie anionow siarczanowych, wykorzystanie tego procesu do templatowanej syntezy
katenandw, konstrukcji receptoréw fluorescencyjnych oraz do transportu tych hydrofilowych
anionéw przez dwuwarstwy lipidowe. 1,8-diaminokarbazol zostat zaproponowany jako
platftorma do konstrukcji receptorow anionéw w 2008 roku podczas wykonywania pracy
doktorskiej przez promotora pomocniczego dr. Chmielewskiego pod kierownictwem prof.
Janusza Jurczaka. Wykorzystanie tego bloku budulcowego zostato nastepnie znacznie
poszerzone gtdéwnie poprzez niezalezne prace dr. Chmielewskiego ze wspétpracownikami. O
duzym potencjale i zainteresowaniu 1,8-diaminokarbazolem $wiadczg dwa fakty: jeden
naukowy, a mianowicie rekordowo duze state trwatosci kompleksowania anionéw w
przeliczeniu na liczbe donoréw wigzan wodorowych; a drugi scjentometryczny, ktory
odwzorowuje ogromne zainteresowanie S$rodowiska (>100 cytowan oryginalnej pracy
eksperymentalnej). Podjecie dalszych badan w tym temacie, juz nie nad podstawowymi
wiasciwosciami samego bloku budulcowego, ktére sg do$¢ dobrze poznane, ale nad
praktycznym i kreatywnym wykorzystaniem w chemii supramolekularnej sity i kierunkowosci

oddziatywan, ktére tworzy, jest wiec jak najbardziej uzasadnione.

Przedstawiona do recenzji praca ma forme klasyczng. Zawiera obszerny wstep
literaturowy zawierajgcy opis podstawowych poje¢, problemdéw w rozpoznaniu anionow oraz
przedstawia najnowsze trendy w tej dziedzinie. Ze wzgledu na tematyke pracy doktadniej
przedstawione sg mozliwosci templatowania reakcji chemicznych oraz do transportu
anionéw przez dwuwarstwy lipidowe. Czesc¢ literaturowa zawiera réwniez podrozdziaty juz

bezposrednio zwigzane z tematykg pracy, a mianowicie dotyczgce syntetycznych receptorow



jonu siarczanowego oraz receptoréw na bazie 1,8-diaminokarbazolu. Szczegdlnie
podrozdziat 2.7 czesci literaturowej zatytutowany "Receptory na bazie 1,8-diaminokarbazolu”
jest swego rodzaju punktem startowym, czyli podsumowaniem stanu wiedzy przed
rozpoczeciem prac nad doktoratem. Chociaz, musze przyznac, ze przydatoby sie tutaj troche
lepsze pokresdlenie tego, ze wszystkie cytowane tam prace nie sg przedmiotem wiasciwych
badan wtasnych, poniewaz przed lekturg pracy i sgdzac jedynie po datach publikacji trudno
jest to wywnioskowac (np. cytowane sg prace z 2015 i 2018 roku). W tym dwustronicowym
podrozdziale znalazty sie zarowno prace dr. Chmielewskiego z prof. Jurczakiem jak i jego
prace z Doktorantem z okresu pracy magisterskiej oraz prace Doktoranta z krotkiego stazu
zagranicznego. W sumie informacji ogélnych zwigzanych z tematykg jest w pracy bardzo
duzo. Drobnym zarzutem jest tutaj fakt, ze niektore informacje i komentarze pojawiajg sie w
pracy kilkakrotnie (np. informacje w rozdziale 3.2.1, schemat 11 oraz schemat 17). Moze dla
podkreslenia wagi? Mimo tego drobnego zarzutu czesci ogoélne czyta sie dobrze. Doktorant
oméwit je w sposdb bardzo szczegotowy i kompetentny, co swiadczy o dogtebnym
Zrozumieniu poje¢ oraz proceséw i zasad nimi rzgdzacych.

W czesci eksperymentalnej Doktorant skoncentrowat sie poczatkowo na
funkcjonalizacji 1,8-diaminokarbazolu grupami zawierajgcymi terminalne wigzania podwdjne.
Miato to na celu umozliwienie syntezy katenanu poprzez reakcje metatezy templatowang
anionami siarczanowymi. Rzeczywiscie, zaplanowany katenan udato sie¢ uzyska¢ (z
umiarkowang efektywnoscig), chociaz potwierdzenie jego struktury okazato sie nie byc¢
trywialne lecz byto raczej zawitym, ale przekonujgcym procesem poszlakowym.
Eksperymenty kontrolne pokazaty, ze mozliwos¢ syntezy katenanu jest determinowana
obecno$cig anionu. Dodatkowo, potwierdzone zostato rowniez zatozenie, ze, ze wzgledu na
trojwymiarowg dopasowang luke katenan jest efektywniejszym i selektywniejszym
receptorem anionow siarczanowych niz liniowe i makrocykliczne analogi, co byto rowniez
byto jednym z zatozen pracy. Doktorant zademonstrowat takze bardzo ciekawe
wykorzystanie duzych statych trwato$ci kompleksowania oraz selektywnosci w parze SO,
/IHSO, do praktycznie ilosciowego przetgczania katenanu pomiedzy otwartg a zamknietg
konformacjg. W kolejnej czesci pracy Doktorant skoncentrowat sie na liniowych pochodnych
zawierajgcych dwie jednostki 1,8-diaminokarbazolu. Inspiracjg dla tego typu badan byty
mozliwosci tworzenia templatowanych anionami struktur typu krat oraz sprawdzenie
mozliwosci wigzania anionéw na drodze "induced fit". Chociaz zaplanowane poczatkowo
kraty nie zostaty otrzymane, a liniowe receptory dwuzebne okazaty sie wigza¢ aniony stabiej
niz katenany, to otrzymane ukfady wykazujg inne ciekawe wtasciwosci, a mianowicie wzrost
fluorescencji pod wptywem kompleksowania anionéw, co ma duze praktyczne znaczenie.

Odrebny fragment pracy stanowi rozdziat dotyczacy badania transportu jonéw
poprzez dwuwarstwy lipidowe. Wstepne badania byly prowadzone we wspétpracy z grupg

prof. Quesady. Jednak Doktorant nie zatrzymat sie na standardowo stosowanych technikach,



poniewaz te nie byly odpowiednie do celéw jego pracy, czyli do badania transportu
siarczandéw. Doktorant rozszerzyt zakres stosowalnosci lucygeniny - barwnika
fluorescencyjnego uzywanego dotychczas jedynie w badaniach transportu chlorkow -
rowniez na inne aniony. Moze nazywanie tego podejscia nowg metoda jest nieco na wyrost,
niemniej jednak na pewno jest to duze osiggniecie Doktoranta, poniewaz wykazat on, ze
tatwo dostepny barwnik, wbrew opiniom w literaturze, nadaje sie rowniez do badania innych
anionéw. Doktorant przeprowadzit badania transportu aniondéw z wykorzystaniem tego
barwnika oraz GUV za pomocg mikroskopii konfokalnej. Badania te zostaty wykonane wraz z
grupg prof. Krosa, ktéry opracowat metode otrzymywania dobrze zdefiniowanych GUV w
wymaganych warunkach. Badania zostaty przeprowadzone dla testowych transporteréw i
otrzymanego przez Doktoranta katenanu. Wykonano rowniez szereg dobrze zaplanowanych

eksperymentéw kontrolnych.

Lektura catej pracy wskazuje, ze wszystkie eksperymenty zostaty zaplanowane,
wykonane i opisane z ogromng starannoscig. Zaréwno eksperymenty miareczkowania NMR i
UV, jak i eksperymenty transportu zostaty zoptymalizowane i powtérzone kilkakrotnie. Wyniki
badan zostaly szczegdlowo oméwione. Jest to fundamentalna i bardzo wartosciowa czes¢
pracy. Taka drobiazgowos¢ nie jest zazwyczaj popularna w publikacjach, ale w pracy
doktorskiej ma ogromy walor edukacyjny, ktéry chciatabym tutaj doceni¢. Mimo pozornie
réznych watkéw poruszanych w pracy, jest ona przedstawiona w sposob logiczny i tatwo jest
Sledzi¢ tok rozumowania i planowania eksperymentéw. Te pewng roznorodnos¢ i
wielowagtkowo$¢é postrzegam jako zalete pracy, poniewaz pokazuje ona rozne
zainteresowania i umiejetnosci Doktoranta - od syntezy organicznej, po analityczne
eksperymenty miareczkowania do przygotowania prébek liposoméw do badan

mikroskopowych i analize danych.

Podczas lektury pracy zanotowatam tylko kilka uwag, ktére polecam rozwadze
Doktoranta. Nie sg one powaznymi uchybieniami tylko, np. neologizmami (bioobrazowanie)
czy tez zapozyczeniami, ktére majg swoje polskie odpowiedniki (kompleksy sandwiczowe,
bubbler, kartridz). Praca w wigkszos$ci jest napisana profesjonalnym chemicznym jezykiem,
sformutowania sg jednoznaczne, a wnioski sg logiczng konsekwencja wczesniej
przedstawionych wywoddw. Mozna jednak w niej tez odnalezC komentarze nadajace jej
nieco lekko$ci, np. "luka makrocykliczna ustana 4 donorami”, "delikatny wzrost fluorescencji",
"delikatnie zarysowany punkt przegiecia" i "delikatne ekranowanie protonow", mamy rowniez
"protony, ktore ulegajg subtelnym i intrygujgcym zmianom" oraz "ekstremalnie hydrofilowy
anion" oraz, co jest dla mnie zagadka, "trzy protony czgsteczek wody". Btedow typu literéwek
jest niewiele. Nieco wiecej jest btedow edytorskich (gtownie braki spacji w czesci
eksperymentalnej). Zwigzek 138 i 144 sg identyczne. Mimo tych drobnych potknie¢ ogolnie

uwazam, ze zaréwno od strony jezykowej jak i graficznej praca jest napisana bardzo



starannie. Wysoko oceniam réwniez wywazong argumentacje i niepochopne wnioski, ktére

Swiadczg o profesjonalizmie.

Podsumowujgc, uwazam, ze praca doktorska mgr. Krzysztofa Bgka spetnia z wszystkie
wymogi dotyczgce przyznania stopnia doktora nauk chemicznych. Doktorant wykazat sie
bardzo dobrym przygotowaniem merytorycznym, wysokg jakoscig pracy eksperymentalnej
oraz umiejetnoscig analizy danych. Zrealizowat dobrze sprecyzowane i ambitne zadanie
badawcze oraz wykazat sie starannoscig i dociekliwo$cig naukowg. Jako$¢ przedstawionych
wynikéw pozwala zaktadac, ze bedg one docenione poprzez publikacje w bardzo dobrych
czasopismach chemicznych. Dlatego wnosze do Rady Naukowej Wydziatu Chemii
Uniwersytetu Warszawskiego dopuszczenie Doktoranta do dalszych etapéw przewodu
doktorskiego. Ze wzgledu na jakos¢ pracy oraz jej réznorodnosé, $wiadczgcg w
wszechstronnosci Doktoranta wnosze rowniez o wyrdznienie pracy, o ile spetnia ona

wymagania formalne macierzystej jednostki.
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