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Recenzja
rozprawy doktorskiej mgr Natalii Piergies
Pt ,Analysis of the molecular structure of boron analogues of amino acids, potential
kinase inibitors, by vibrational spectroscopy methods”

Dr hab. Edyta Proniewicz, profesor AGH, od lat zajmuje si¢ analiza konformacyjna molekut
zaadsorbowanych na powierzchni metali grupy IB lub oddziatujacych z agregatami
metalicznymi zdyspergowanymi w roztworze wodnym. Metale te podtrzymujg rezonans
plazmonowy w zakresie $wiatla widzialnego, przez co wzmacniaja (migdzy innymi)
oscylacyjne widma Ramana molekut znajdujacych sie w ich sasiedztwie. Powoduje to, iz
technika spektroskopowa SERS (ang. surface-enanced Raman scattering) jest szczegdlnie
czulg metoda badawcza, dostarczajacg wielu informacii o orientacji molekul wzgledem
powierzchni metalu oraz jej konformacji wewnetrznej. Wykonana pod kierunkiem prof.
Proniewicz praca doktorska mgr Natalii Piergies, w ktorej przedstawia ona wyniki pomiaré6w
SERS wybranych organicznych pochodnych boranowych kwasu ortofosforowego na
réznorodnych podlozach metalicznych grupy IB, wpisuje si¢ w nurt tych badan.

Przed szczegblowym oméwieniem przedstawionej pracy doktorskiej, cheiatabym podkredlié,
Ze jej niewatpliwie mocng strong jest bardzo szeroki zakres wykonanych badan SERS.
Przedstawione sa widma na powierzchni schropowaconej elektrody srebrnej, zlotej i
miedziane] (szczegblnie pomiary na tej ostatniej sg niestandardowe), oraz na zolach:
srebrnym i zlotym. W przypadku pomiaréw SERS na elektrodach zbadano zmiennosé widm
w zaleznosei od potencjatu elektrody, a w przypadku pomiaréw na zolach od pH roztworu
wodnego 1 po czesci od stezania adsorbatu w roztworze, Wyniki pomiaréw SERS na zolach
uzupelnione sa przez zdjecia SEM i TEM i pomiary widm absorpeyjnych w zakresie UV/VIS,
pozwalajace oceni¢ rozmiary i topologi¢ zastosowanych do pomiar6w agregatow
metalicznych. Bogactwo zastosowanych metod badawczych ma odzwierciedlenie w
stosunkowo znacznej (pigé prac) liczbie publikacji w bardzo dobrych czasopismach
fizykochemicznych, na ktérych oparta jest przedstawiona rozprawa doktorska. Poza nimi, mgr
Piergies jest autorka dwoch prac oryginalnych (réwniez w wysoko notowanych
czasopismach) nie wchodzacych w sktad rozprawy doktorskiej, oraz licznych publikacji w
czasopismach spoza listy filadelfijskiej. Jest to wyrdzniajacy si¢ dorobek na tym etapie
kariery naukowej. Przez ten wstep chee podkreslié, ze mimo iz moja recenzja jest miejscami
dos¢ krytyczna, prace uwazam za wartofciowy wklad w wiedzg o strukturach, jakie tworza
wielofunkcyjne zwiazki zaadsobowane na powierzchniach metalicznych.

Praca ma tradycyjna forme rozprawy i jest dos¢ obszerna (268 stron tacznie z bibliografig i
dodatkami). Przed oméwieniem wynikéw wiasnych, autorka zamiedcila zwigzly (36 stron)



wst¢p teoretyczny. Zaczyna si¢ on od opisu budowy kinaz i ich roli w procesach
metabolicznych fosforylacji i defosforylacji biatek, po czym nastepuje podrozdziat dotyczacy
inhibitoréw kinaz. Rozumiem, Zze mialo to sthuzyé przedstawieniu badanych zwiazkéw jako
potencjalnych inhibiterow kinaz, ale wyznam, ze przy pierwszej lekturze trudno mi bylo
dopatrzeé sie zwiazku poczatkowych rozdzialow z gldwnym tematem rozprawy. Cheialabym
sie tez juz w tym miejscu odnie$é do przedstawionej na stronie 30 motywacji pracy, jakoby
"mechanism of interaction of the molecule with the metal substrate in the SERS conditions
may reflect the way of a substrate-receptor interaction". Koncepcja, ze oddziatywanie
molekuly z powierzchnig schropowaconego metalu (ktérego metalu zresztg i przy jakim
potencjale elektrody, skoro oddzialywanie z rémymi metalami przebiega w do$¢ odmienny
spos6b?) lub agregatami metalicznymi (znowu, ktérymi i w jakich warunkach?) mialoby
przypominaé oddzialywanie z jakimkolwiek biatkiem jest tak zaskakujaca, ze wymagalaby
bardzo starannego uzasadnienia, ktorego nie przedstawiono. Moze jednak chodzilo o to, ze
powierzchnie metalu mozna trwale zmodyfikowaé odpowiednimi molekutami i badaé
oddziatywanie ,ligand-receptor” wykorzystujac taki modelowy uklad, za$ badania
wykonywane na niezmodyfikowanych metalach sa tylko pierwszym etapem tego projektu
badawczego?

Po wstepie nastepuje cz¢§¢ teoretyczna, zawierajaca ogélng prezentacje spektroskopii
oscylacyjnej (w tym spektroskopii Ramana), SERS, teorii funkcjonalu gestosci, oraz
elektronowej mikroskopii skaningowej i transmisyjnej. Rozdzial dotyczacy spektroskopii
oscylacyjnej zawiera zasadniczo wiedze¢ z zakresu podstawowego kursu spektroskopii.
Szkoda, ze autorka nie przedstawila w tej czgéei (ani innej) jakiegokolwiek opisu koncepcji
map korelacyjnych (ang. correlation maps), narzedzia, ktére stosuje do analizy zaleznosci
widm SERS na statych elektrodach od potencjatu elektrody. Jest to technika niestandardowa,
brak ten jest zatem do$¢ dotkliwy.

Znalazlo si¢ tam tez kilka bl¢déw, prawdopodobnie wyniklych z braku starannej korekty
tekstu, bo nie posadzam Autorki o niewiedz¢ w tej dziedzinie. Na stronie 23 znajduje sie
stwierdzenie: "Vibrations of molecule can be achieved through two mechanisms, which are:
absorption of of light quanta and the scattering of photons." Mechanizméw takich jest
zdecydowanie wigcej niz dwa. Warto by bylo wspomnieé tez o generacji sumy czgstosci SFG
(ang. sum frequency generation) czy EELS (ang. electron energy loss spectroscopy), tym
bardziej, ze sa to metody istotne dla badania oscylacji czasteczek na granicach faz, czyli
specjalnosci naukowej Autorki. Zdanie na stronie 25, w ktdrym opisuje podstawy zjawiska
rozproszenia nieelastycznego ("energy of the incoming photons and the inelastic scattered
photons which contribute to the RS spectrum match to the difference of the aforementioned
energy levels") jest niezrozumiate (przypuszczalnie zabraklo w pierwszej czesci zdania stéw
"difference of"). Warunek aktywnoéci drgania w widmie Ramana (strona 26): "Condition of
the presence of bands in the RS spectrum is change in the polarizability caused by the
vibrations of the molecule" jest sformulowany niescisle: kazde drganie w kazdej molekule
wywoluje zmiany polaryzowalnodci, a o aktywnosci w widmie Ramana decyduje
niezerowanie si¢ pochodnych odpowiednich niezmiennikéw tensora polaryzowalnosci po
wspélrzednej normalnej drgania w polozeniu réwnowagi. Tej ostatniej informacji zabraklo tez
W umieszczonym ponizej wzorze 63.

Nastepny rozdziat (4.3) zawiera skrécony opis teorii funkcjonalu gestosci, ktéra mgr Piergies
stosowata do przypisania pasm badanych zwiazkéw. Jest on ogdlnie dobrze napisany. Brakuje



w nim nieco opisu zalozef metedy Kohna-Shama, ktéra mgr Piergies stosowala w swoich
obliczeniach (opisane jest jedynie ogéle zalozenia DFT). Moglyby réwniez znalezé sie
fragmenty dotyczace specyficznie obliczef widm oscylacyjnych. Jednakze, jako Ze obliczenia
kwantowochemiczne mialy wylacznie charakter pomocniczy wobec zasadniczo
eksperymentalnego charakteru pracy, nie s to powazne zastrzezenia, a opis metody DFT i
zastosowane]j bazy funkcyjnej jest prawidiowy. Ponadto, zaréwno funkcjonat korelacyjno-
wymienny, jak i baza orbitali atomowych zostaly dobrane odpowiednio do problemu
naukowego. Funkcjonal B3LYP z baza 6-31G(d,p) to rozsadny standard w pétilosciowych
obliczeniach widm oscylacyjnych i trudno by bylo Autorce doradzi¢ cos bezspornie lepszego.
Nieco niezreczne jest natomiast objasniende skéru STO-3G jako "Slater-type orbital (STO)
coupled with three Gaussian-type orbitals", co brzmi tak, jakby baza ta zawieralta funkcjg typu
Slatera oraz trzy funkcje typu Gaussa, nie za$ trzy funkcje typu Gaussa zastgpujace jedna
funkcje typu Slatera.

Po tym rozdziale nastepuje opis metod SEM i TEM, réwniez doié skrétowy, ale
wystarczajacy. Do$é szczegélowo opisana jest synteza badanych zwiazkéw i podiozy SERS
{odpowiednio rozdzialy 5.1 1 5.2), co uzasadnione jest charakterem pracy. Zwraca tez uwage
staranny opis procedur i warunkéw pomiaréw réznorodoych eksperymentéw SERS opisanych
w pracy (rozdzial 5.6). Pomiary TEM, SEM i UV/VIS (rozdzialy 5.7-5.9) zostaly
potraktowane bardziej pobieznie, ale ich opis ciagle wydaje sig by¢ wystarczajacy do
ewentualnego powtdrzenia eksperymentu, zatem spelnia standardy prac naukowych.

Symulowane na podstawie wynikow obliczenn DFT widma IR i Ramana sq starannie opisane
(rozdzial 6), a metodologia zastosowana w przypisaniu pasm do poszczegélnych drgan jest
odpowiednia. Nieco pytart budzi natomiast thetodologia badania przestrzeni konformacyjnej.
Co to jest "stabilization of energy" (strona 50)? Jesli jest to po prostu energia oddzialywania,
jak opis zdaje si¢ sugerowaé, po co w tym miejscu cytowanie rozprawy doktorskiej P.
Dziekoniskiego? Jesli jest to mmniej standardowy parametr (terminem srabilization energy
okredla si¢ jeden z indekséw kowalencyjnosci, patrz F. Weinhold and C. R. Landis,
Discovering Chemistry With Natural Bond Orbitals, John Wiley & Sons, Inc., 2012, p. 96.),
czemu brak jest wzoru? Czy uwzgledniono w podawanych liczbach energi¢ relaksacji
monomerdw i blad superpozycji bazy? Nie jest tez jasne, jak przebiegal dobdr wstepnych
struktur do optymalizacji geometrii i czy uwzglednienie obecnosci rozpuszczalnika nie
zmieniloby znaczaco wzglednej stabilnodci poszezegdlnych form. Jak juz jednak
wspomnialam, obliczenia kwantowomechaniczne stanowia stosunkowo skromng czegéé
rozprawy doktorskiej mgr Piergies, a przypisanie pasm nie powinno ulec znaczacym
zmianom pod wplywem zmian konformacyjnych. Uzycie zatem drgan przypisanych na
podstawie obliczen czgstosci dla dimeru po analizy widm molekut zaadsorbowanych na
powierzchni metalu (strona 63), choé kontrowersyjne (zaadsorbowane sa raczej monomery),
nie powinno wprowadzi¢ znaczacych biedow.

Po rozdziale po$wigconym wynikom DFT nastepuje gléwna czgs$é rozprawy, czyli opis widm
SERS kwaséw orto, meta i para-benzyloamino(boranofenylo)metyloortofosforowych
zaadsorbowanych na réznorakich podlozach metalicznych i wyciagnigtych z nich wnioskéw
odnos$nie ich orientacji na tych podiozach. Jest bardzo obszerna (moze zbyt obszerna - cze§é
obserwacji daloby si¢ chyba uja¢ w sposéb bardziej syntetyczny) i, o ile moge oceni¢ nie
begdac specjalistka w tej dziedzinie, zawiera wiele danych i wartoSciowych obserwacji. Moim
gléwnym (choé dotyczacym raczej sposobu prezentacji, nie zawarto$ci merytorycznej)



zastrzezeniem wobec tej czgéci jest brak (wspomniany juz w komentarzu do czesci wstepnej)
wprowadzenia do koncepcji map korelacyjnych, uzytych do analizy zaleznosci widm SERS
na elektrodach od potencjalu. Brak jest tez informacji, czy mapy korelacyjne zostaly
wykonane z tych samych widm, kiére zostaly przedstawione poprzednio. Chciatabym
réwniez, by Autorka wyjasnila, jaka jest przewaga tej techniki nad analiza zmian
intensywnosci poszczegélnych pasm w "surowych" widmach wykonanych przy réznych
potencjatach (ktére réwniez sa zamieszczone i oméwione w jej rozprawie doktorskiej).

Najcickawszg obserwacja w pracy jest moim zdaniem stwierdzenie réznej adsorpeji
enancjomeréw kwasu meta i para-benzyloamino(boranofenylo)metyloortofosforowego na
metalicznych podlozach. Czy przyczyna takiego zachowania moze byé iokalna chiralnoéé
podioza? Czy zjawisko to wystepuje réwniez w przypadku inaczej przygotowanych podtozy?
Czy jest szansa, by wystapilo na powierzchni monokrysztabu metalu? Do$é znacznie réznia
si¢ wyniki dla podioza statego i zoli, co wydaje sie sugerowad, iz adsorpcja tych molekut sg
szczegOlnie czula na typ podloza.

Na zakoticzenie, parg stéw o stronie jezykowej i edytorskiej pracy. Budza one niestety pewne
zastrzezenia, niepotrzebnie zaklScajac ogélnie pozytywny odbiér calosei. Szanuje dokonany
przez Autorke wybor jezyka angielskiego jako jezyka pracy doktorskiej, ale w pracy rzuca si¢
w oczy brak korekty. Srednic w co drugim zdaniu mozna zauwazy¢ bledy gramatyczne,
zwlaszcza niezgodnos¢ liczby orzeczenia i podmiotu, typu "The very strong intensity band
appear...", "The intensity... are sligtly stronger", uzycie nieprawidtowej formy wyrazu, np.
przymiotnika zamiast przystéwka (“fragment strong interact")) i skladniowe ("occur also
bands", "it can be observed asymmetric shape". (Wszystkie przyklady pochodza z losowo
wybranej strony 173.) W znacznej czgsci pracy uzywana jest nieprawidlowa forma "metha" w
znaczeniu "meta”. Licznie wystepuja tez niewlasciwie uzyte synonimy, na przyklad
"meaningful” w znaczeniu "significant" ("meaningful band") czy "accept" w znaczeniu
"assume, adopt” ("rings accept tilted orientation") i bledy typograficzne (nawet w tytulach
rozdzialéw). Nie uposledza to na ogét zrozumienia tekstu przez czytelnika (zwlaszcza
czytelnika polskojgzycznego), ale stwarza wrazenie braku starannosei i sprawia, ze prace
czyta sig cigzko. Nie przekresla to oczywiscie wartoéci merytorycznej pracy.

Podsumowujac, uwazam, ze otrzymana do recenzji rozprawa doktorska spelnia warunki
ustawowe i $§wiadczy o bardzo dobrym opanowaniu technik stosowanych w spektroskopii
oscylacyjnej, ze szczegdlnym uwzglednieniem spektroskopii SERS. Stanowi wartosciowy
wkiad w wiedz¢ o mechanizmach adsorpcji interesujacej klasy molekut na roznorakich
podlozach metalicznych i §wiadczy o wysokich umiejetnosciach mgr Piergies w stawianiu i
rozwiazywaniu problemoéw badawczych. Wnosz¢ zatem o dopuszczenie pani magister
Piergies do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Magdalena Pecul-Kudelska
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