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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Malgorzaty Agaty Dettlaff, zatytulowanej
»Badanie oddzialywan hydrofobowych prostych czasteczek metodami chemii

obliczeniowej — zalezno§¢ od ksztaltu, sily jonowej oraz temperatury”

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska mgr Malgorzaty Agaty Dettlaff jest
wynikiem pracy wykonanej na Wydziale Chemii Uniwersytetu Gdanskiego pod kierunkiem
naukowym prof. dr. hab. Mariusza Makowskiego.

Uklad pracy jest klasyczny. Podstawowg czg$¢ rozprawy doktorskiej tworzy
7 rozdzialow. Rozpoczyna ja liczacy 24 strony wstep literaturowy, nastepnie przedstawione
sa cele pracy, metody badawcze (prezentujgce stosowang metodologig jak réwniez szczegoty
przeprowadzonych obliczen), uzyskane wyniki wraz z ich dyskusja, podsumowanie 1 wnioski,
bibliografia liczaca 178 pozycji literaturowych, przedstawienie dorobku naukowego,
dodatkowo streszczenie w jezyku polskim i angielskim. Catos¢ liczy 94 strony. Praca jest
napisana w sposob zwiezty. Przedstawione wyniki badan zostaly ujete w dwoch publikacjach
naukowych, ktore ukazaly si¢ w bardzo dobrym czasopi$mie: Journal of Physical Chemistry
B (2020, 124, 10326-10336; 2022, /26, 634-642). W obydwu doktorantka jest pierwszym
autorem.

Tematyka pracy doktorskiej jest bardzo interesujgca. Dotyczy hydrofobowych
oddziatywan miedzyczasteczkowych dla prostych czasteczek organicznych (wlaczajac
w to rowniez fuleren), szczegdélowo analizujgc je w zaleznoséci od ksztaltu, temperatury
oraz sily jonowej. Cho¢ analiza oddziatywan tego typu byla/jest przedmiotem szeregu analiz,
to jednak gtoéwny nurt prowadzonych badan zwiazany jest z innego typu oddziatlywaniami
takimi jak wigzania wodorowe, halogenowe, oddziatywania typu m-staking etc. Tymczasem
oddzialywania tego typu sa powszechne i maja duzy wpltyw na wlasciwosci szeregu ukladow,
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przed doktorantke w czeéci literaturowej zwigzkach chaotropowych i kosmotropowych
decydujacych o stabilno$ci struktury biatek. Lepsze zrozumienie wiasciwosci/oddzialywan
hydrofobowych ma duze znaczenie z poznawczego punktu widzenia ale rowniez moze by¢
pomocne w projektowaniu ukladéw o zalozonej architekturze. Analizy wykonane przez
doktorantke wskazuja na duzg ztozono$¢ natury badanego fenomenu.

Czes¢ literaturowa stanowi bardzo zwigzle wprowadzenie zaréwno do tematyki badan
jak 1 uzywanych narzedzi. Pierwszy fragment dotyczy opisu i teorii oddzialywan
hydrofobowych, ich zlozonosci, czynnikéw ktére maja na nie wplyw, parametrow
termodynamicznych, uzywanych metod badawczych  (zardwno  teoretycznych
jak i eksperymentalnych) oraz kluczowej roli tego typu oddziatywan w biologii. Pewien
niedosyt budzi brak podanie innych przykladow, gdzie oddzialywania hydrofobowe maja
wptyw fundamentalny - w szczegolnosci chodzi mi o przedstawienie ich w odniesieniu
do wybranej przez doktorantke grupy ukladow: prostych weglowodoréw alifatycznych
i fulerenu Cgp. Chcialbym by doktorantka omowila ten aspekt podczas publicznej obrony
pracy. Dalszy niedosyt zwiazany jest rowniez z technikami eksperymentalnymi. Doktorantka
stwierdza iz ,istnieja techniki eksperymentalne, ktére w gléwnej mierze dostarczaja
parametréw termodynamicznych dotyczacych oddziatywan hydrofobowych. Sg to migdzy
innymi rozpraszanie promieni rentgenowskich lub neutronow” (str. 11). To stwierdzenie
bardzo ogodlnikowe - czy moglbym prosi¢ réowniez o rozwinigcie tego fragmentu?
Cho¢ literatura dotyczaca dynamiki molekularnej jest ogromna doceniam zwigzlo$¢ z jaka
zostaly przedstawione najwazniejsze elementy w kolejnym rozdziale. W nastgpnej czesci
dotyczacej modeli rozpuszczalnikowych w mojej ocenie zbyt malo poswigcono strukturze
wody. W ciele staltym wystepuje ona w formie réznych odmian polimorficznych. Poniewaz
rola wody, jak zaznacza doktorantka, jest ogromna warto byloby poswigci¢ jej strukturze
nieco wigcej uwagi. Prositbym by doktorantka ustosunkowata si¢ rowniez do tego elementu
podczas publicznej obrony. Zdecydowana wigkszos¢ obliczen prezentowanych w tej pracy
dotyczy temperatur w ktorych woda jest ciecza. W mojej ocenie interesujagcym rozszerzeniem
bylaby rowniez analiza w temperaturach nizszych (najnizsza jest 248K). By¢ moze wynika
to z ograniczen metodologicznych, jest to jednak region bardzo wazny z poznawczego punktu
widzenia. Kolejne fragmenty po$wigcone sg polom sitowym ze szczeg6lnym uwzglednieniem
pola sitowego AMBER, potencjatowi $redniej sity PMF (ang. Potential of Mean Force), oraz
metodzie analizy wazonych histogramow WHAM (ang. Weighted Histogram Analysis
Method), czyli modelom (narzedziom), ktore byly wykorzystywane i analizowane przez
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temperatury, ksztaltu oraz rozmiaru czastek na oddzialywania hydrofobowe w oparcie
o symulacje metodami dynamiki molekularnej. W ramach pracy wykorzystane zostaly dwa
modele wody (TIP3P oraz TIP4PEW). Analizowanymi ukladami byly dimery osmiu
nasyconych prostych weglowodoréw alifatycznych (metanu, etanu, propanu, butanu, heksanu,
oktanu i dekanu), rozgalezionego (neopentan) oraz cyklicznego (adamantan) jak réwniez
aromatycznego fulerenu Cgo. Zwigzki te rozwazano w dwoch grupach uwzgledniajac
ich ksztalt elispoidalny (etan, propan, butan, heksan, oktan i dekan) oraz sferyczny (metan,
neopentan, adamantan, fuleren Cyqp). Zastanowito mnie dlaczego w analizie nie uwzgledniono
(poza propanem) ukladéw o ksztalcie elisoidalnym o nieparzystej liczbie atomow wegla.
Czy bylo to kwestig przypadku, czy tez byt to swiadomy wybér? To pytanie jedynie z czyste]
ciekawosci, poniewaz znane sa prace strukturalne, gdzie uktady o nieparzystej liczbie atomow
wegla charakteryzuja pewne anomalie (relatywnie nizsze temperatury topnienia)
w porownaniu w uktadami o liczbie parzystej (New J. Chem. 2000, 24, 579). Fuleren Cq jest
uktadem nieporownywalnie wigkszym od pozostatych rozwazanych uktadow. Jego
uwzglednienie silnie determinuje przedstawione w pracy analizy (glebokos¢ minimum
kontaktowego, czy bariera desolwatacji wzgl. liczby atoméw wegla) dlatego tez zaleznosci
byly réwniez dyskutowane z jego ominigciem. Bardzo cennym rozwinigciem
tej systematycznej analizy byloby rowniez uwzglednienie fulerendw mniejszych ale wysoce
symetrycznych takich jak choéby Cag, Cas czy Cas. To naturalnie jedynie luzna uwaga,
wskazujaca na mozliwos$¢ kontynuacji tej tematyki w przysztosci.

W ramach pracy zostaly wyznaczone wykresy potencjalow Sredniej silty
dla wszystkich homodimeréw uwzgledniajac dwa modele wody. Wigkszos¢ charakteryzowata
sie ksztaltem typowym dla oddzialywan hydrofobowych z trzema ekstremami - dwoma
minimami (minimum kontaktowym i minimum oddzielonym rozpuszczalnikiem) oraz jednym
maksimum (maksimum desolwatacyjnym). Dla dluzszych weglowodorow (heksan, oktan,
dekan) ksztalt byt zdeformowany, co zwigzane bylo z zanikaniem minimum oddzielonego
rozpuszczalnikiem oraz maksimum desolwatacyjnego. Znaleziono relacje pomigdzy
glebokoscig minimum kontaktowego a liczba atoméw wegla przy czym najwigksza wartos¢
zaobserwowano dla fulerenu Cg. W przypadku ukladow sferycznych wszystkie
charakterystyczne ekstrema w potencjale $redniej sity byly przesunigte w kierunku wigkszych
odleglosci. Interesujace zalezno$ci otrzymano analizujac wplyw sily jonowej, aczkolwiek
wyniki te roznily sie nieco uwzgledniajac model wody. Analizujac je doktorantka wskazala iz
model TIP3P, cho¢ mniej zaawansowany niz TIP4PEW wydaje si¢ by¢ prawdopodobnie
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wyciggnigtym na podstawie analizy dwuwymiarowych funkcji dystrybucji opisujacych
gestos¢ wody 1 $rednig liczbe wigzan wodorowych miedzy czgsteczkami wody byt taki,
iz wzrost sity jonowej nie zmienia gestosci wody, zmienia za to $rednig liczbe wigzan
wodorowych. Ta ostatnia tendencja zalezy silnie od modelu wody uzytego do symulacji.
W ramach pracy przeanalizowano rowniez wplyw temperatury na oddziatywania
hydrofobowe przy réznych warto$ciach sily jonowej. Doktorantka wykazata, iz niezaleznie
od sily jonowej glebokos¢ minimum kontaktowego (w konsekwencji sita oddziatywan
hydrofobowych) wzrastata wraz ze wzrostem temperatury. Analiza nadmiarowych wielkosci
termodynamicznych oddziatywan hydrofobowych (zawezajac rozwazania do dwoch uktadow
— adamantanu i heksanu) pozwolila doktorantce stwierdzi¢, ze obecno$¢ soli ma wplyw
na nadmiarowg pojemnos¢ cieplng. Dla obu hydrofobowych dimeréw nadmiarowa pojemnosé
cieplna byta ujemna i asymptotycznie malata w wartosci bezwzglednej wraz ze wzrostem
stezenia soli. Zachowanie to zostalo zracjonalizowane poprzez uporzadkowanie czasteczek
wody w sferze hydratacyjnej. Wnioskow szczegétowych jest bardzo wiele, nie sposob
ich wszystkich omowié, dlatego wymienitem te elementy, ktore wydawaly sie
by¢ najciekawsze. W mojej ocenie sa one wazne i wskazuja na duzy potencjal badawczy.
Jest to w szczegdlno$ci istotne biorgc pod uwage fakt, iz oddzialywania hydrofobowe
sa trudne do jednoznacznego zdefiniowania. Dodatkowo, biorgc pod uwage stosunkowo
niewielkie efekty energetyczne wymagaja one narzedzi teoretycznych o réznym stopniu
zaawansowania, uwzglednienia modeli oddzialywan o zréznicowanej zlozono$ci
1 uwzglednienia szeregu ukladow modelowych. Nie mam watpliwosci iz ta praca bardzo
dobrze wpisuje si¢ w ten nurt badan.

Rozprawa doktorska przygotowana zostala niezwykle starannie pod wzgledem
edytorskim (udato mi si¢ znalez¢ tylko jedng literéwke na stronie 46 w stowie
,.desolwatacyjne”), co wystawia bardzo dobre swiadectwo osobowosci doktorantki. Drobne
niezrgcznosci jezykowe nie maja znaczenia dla przejrzystosci prezentacji wynikow. Takze
forma ich prezentacji w mojej ocenie jest na wysokim poziomie. Mitym uklonem w kierunku
recenzenta byloby co prawda uzywanie na wykresach bardziej zroznicowanych kolorow
(dot. rys. 5-8, 17-26, gdzie w miejsce koloru niebieskiego lub granatowego mogtby by¢ uzyty
inny - to poprawitoby przejrzystoéc), jednak nie stanowilo to szczegodlnie duzego utrudnienia.

Reasumujac: Stwierdzam, iz rozprawa doktorska mgr Malgorzaty Agaty Dettlaff
zawiera istotne elementy nowosci naukowej. Doktorantka w sposob profesjonalny postawila
problem badawczy, wykazala sie biegloscia w zakresie prezentowanej tematyki przedmiotu
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Ich analiza wskazuje na duza dojrzato$¢ naukowa Doktorantki. Uwazam, ze uzyskane przez
nig wyniki stanowig znaczgcy wklad w rozw¢j chemii, w szczegolnosci chemii fizycznej i
obliczeniowej i sg inspirujgce do podjecia dalszych badan. Staranno$¢ z jaka zostala
przygotowana rozprawa wystawia jednoznacznie pozytywne $wiadectwo dla osobowosci Jej
Autorki. Przedstawione wyniki badan zostaty ujete w dwoch publikacjach naukowych, ktore
ukazaly sie w bardzo dobrym czasopi$mie: Journal of Physical Chemistry B (2020, 124,
10326-10336; 2022, 126, 634-642). W pracach tych doktorantka jest pierwszym autorem. Na
uwage zastuguje fakt, iz jest ona rowniez autorem 3 innych wysoko notowanych publikacji

naukowych.

Jestem calkowicie przekonany, iz praca doktorska mgr Malgorzaty Agaty
Dettlaff spelnia wszelkie warunki formalne przez obowijzujjca ustawe¢ o stopniach
i tytulach naukowych. W zwigzku z powyiszym wnioskuj¢ o dopuszczenie doktorantki

do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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