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Ocena dorobku naukowego i rozprawy habilitacyjnej: ,,Reakcje dehalogenacji: od reak-
cji modelowych do rzeczywistych ukladéw Srodowiskowych”
dr inz. Agnieszki Dybaly-Defratyki

Dr inz. Agnieszka Dybala-Defratyka ukonczyla studia magisterskie na Wydziale Chemicz-
nym Politechniki Lodzkiej w 1997 roku. Na tym samym wydziale uzyskata stopien doktora
nauk chemicznych broniac w 2003 roku rozprawe doktorska zatytulowana ,,Hydrogen Isotope
Effects on the Reaction Catalyzed by Methylmalonyl-CoA Mutase”, napisang pod kierunkiem

~ prof. dr hab. Piotra Panetha. Od 2009 roku zatrudniona jest na macierzystym wydziale na sta-

~ nowisku adiunkta.

Dr Dybatla-Defratyka opublikowala lacznie 24 publikacje naukowe z czego zdecydowana
wigkszos¢ (21) powstala po uzyskaniu stopnia doktora. 19 publikacji ukazato si¢ w znanych i
renomowanych czasopismach migdzynarodowych z bazy JCR. Habilitantka jest réwniez
wspolautorka dwoch rozdziatéw ksiazkowych, a takze wspoélredaktorks jednego z woluminow
znane;j serii ,,Challenges and Advances in Computational Chemistry and Physics™ wydawnic-

twa Springer. Sumaryczny IF jej publikacji wynosi 68.221, zas$ indeks Hirscha 9.
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Wszystkie prace Habilitantki sa wieloautorskie, co jednak w zaden sposéb nie §wiadezy o bra-
ku samodzielnosci naukowej. Wrecz przeciwnie. Specyfika badan prowadzonych przez dr Dybale-
Defratyke niejednokrotnie wymaga potwierdzenia eksperymentalnego, co znaczaco podnosi war-
to$¢ prac Habilitantki. Tego typu prace wymagaja rzadkiej umiejetnosci koordynacji badan teore-
tycznych i eksperymentalnych. Potwierdzeniem tych umiejgtnosci sg prace powstale we wspolpra-
cy z grupami z University of Minnesota, Helmholtz Zentrum Muenchen, Geological Survey of
Israel i University of Nebrasca-Lincoln. Wieloautorskosé¢ prac, szczegdlnie tych w ktérych Habili-
tantka zaplanowala badania i koordynowata ich przebieg (odbywajacy si¢ czesto w kilku osrod-
kach) dowodzi samodzielnosci i dojrzatosci naukowej. Wspolautorami kilku ostatnich publikacji

Habilitantki sa doktoranci nad ktérymi sprawowata ona opiek¢ naukows.

9 publikacji, ktére stanowia podstawg przewodu habilitacyjnego, takze powstalo w ramach
wspblpracy z innymi o$rodkami badawczymi stad tez prace te majg charakter wieloautorski. Na
podstawie o$wiadczen wspolautoréw prac, a takze opisow Habilitantki o jej wkladzie do kazdej z
prac zauwazy¢ mozna ewolucje charakteru pracy Habilitantki i jej stopniowe usamodzielnianie. W
przypadku wezesniejszych prac gléwny jej udzial polegal na przeprowadzeniu obliczen 1 wspolu-
dziale w pisaniu manuskryptu (przez co wklad procentowy Habilitantki jest mniejszy niz 50%), w
pozniejszych stala sig¢ autorka koncepcji prac i planowanych badan zaréwno obliczeniowych, jak i

eksperymentalnych oraz przedstawiala wyjasnienia badanych problemow.

Wedlug bazy Web of Science publikacje dr Dybaty-Defratyki cytowane byly dotad ponad 220
razy (bez uwzgledniania autocytowan), co jest dobrym osiagnigciem. Wyniki swoich badan pre-
zentowala na blisko dwudziestu konferencjach, w wigkszos$ci zagranicznych. W czterech przypad-
kach byly to prezentacje ustne, z czego trzy to referaty zaproszone (mig¢dzy innymi podczas co-

rocznej renomowanej konferencji Amerykanskiego Towarzystwa Chemicznego, ACS).

Dr Dybala-Defratyka odbywala staze naukowe w cenionych osrodkach amerykanskich: w gru-
pie prof. Rumy Banerjee na Uniwersytecie Nebrasca-Lincoln i prof. Donalda Truhlara na Univer-
sity of Minnesota - oba staze odbyly si¢ w czasie wykonywania doktoratu. Ponadto, odbyla roczny
podoktorski staz w grupie prof. Christophera Cramera (University of Minnesota). Warto podkre-
sli¢, ze ostatni staz odbywal si¢ w ramach uzyskanego przez Habilitantk¢ prestizowego stypen-

dium Fulbright Senior Advanced Research Grant.

Habilitantka brala udzial w wielu projektach badawczych. W przypadku jednego z nich (projekt
KBN realizowany w latach 2005-2009) byla kierowniczka projektu, zas w przypadku trwajacego

projektu europejskiego FP7 ITN (Initial Training Network), realizowanego w ramach konsorcjum



kilku o$rodkéw europejskich, koordynuje i jest merytorycznie odpowiedzialna za realizacj¢ czgsci
zadan, a takze jest promotorka pomocniczg jednego z doktoratéw prowadzonego w ramach projek-

tu.

Bogato przedstawia si¢ dzialalno$¢ organizacyjna dr Dybaly-Defratyki. Wspolorganizowala
ona konferencje migdzynarodowa Isotopes 2013 (Sopot), a takze Mikrosympozjum . High-level
quantum chemistry meets in Lodz”. Wspolprzewodniczyla takze wczesniejszym konferencjom z
serii Isotopes. W latach 2010-2011 brata udzial w pracach powolanego przez minister MNiSW B.
Kudrycka ,.Zespotu doradczego do spraw przygotowan do kompleksowej oceny dziatalnosci jed-
nostek naukowych”. Od 2012 roku sprawuje funkcje¢ pelnomocniczki Dziekana Wydzialu Che-
micznego PL do spraw ochrony praw autorskich, zas od 2011 jest zastgpeg dyrektora Miedzyre-
sortowego Instytutu Techniki Radiacyjnej Politechniki Lodzkiej. W latach 2003-2008 pracowata
jako redaktor zarzadzajacy Central European Journal of Chemistry, pézniej przez rok byla dyrek-

torem wydawniczym wydawnictwa Versita.

Habilitantka prowadzi zajecia dydaktyczne na Wydziale Chemicznym PL obejmujace informa-
tyke, metody obliczeniowe w projektowaniu lekéw, angielska terminologie chemiczng i ochrong
wlasnoéci intelektualnej. Przygotowala tez i wspolprowadzita kurs z modelowania molekularnego
dla doktorantéw miedzynarodowych realizujacych doktoraty w ramach projektu europejskiego
ITN. Obecnie sprawuje opieke naukowa nad jednym doktoratem i jest promotorka pomocnicza

dwéch prac doktorskich.

Osiagnigciem naukowym zgloszonym jako podstawa przewodu habilitacyjnego jest cykl dzie-
wigciu publikacji, po§wigconych badaniom mechanizméw reakcji dehalogenacji metodami opar-
tymi na kinetycznym efekcie izotopowym. Motywacja do podjgcia tego typu badan jest problem
zanieczyszczenia $rodowiska naturalnego halopochodnymi zwiazkami organicznymi i potrzeba
opracowania metod prowadzacych do ich unieszkodliwiania. Przyczyni¢ si¢ do tego moze zrozu-
mienie mechanizméw prowadzacych do zerwania wigzania wegiel-halogen, a takze wyjasnienie

mechanizmoéw dzialania enzymow rozkladajacych zwigzki halopochodne.

W badaniach, ktérych wyniki przedstawiono w publikacjach H1-H9, Habilitantka uzywala me-
tod chemii obliczeniowych wspartych wyznaczonymi efektami izotopowymi. Dr Dybata-
Defratyka zaangazowana byla czynnie w czgé¢ obliczeniowa. W kilku przypadkach brala tez
udzial w planowaniu czesci eksperymentalnej. W obliczeniach stosowane byly sprawdzone wcze-

$niej dla innych ukladéw metody wykorzystujace funkcjonaly gestosci elektronowej. We weze-



éniejszych pracach wykorzystano funkcjonaly B3LYP i BILYP, w pézniejszych (prace H6-H9) -
zaprojektowane w grupie D. Truhlara funkcjonaly M05-2X i M06-2X. Jedna z motywacji zasta-
pienia w obliczeniach funkcjonalu B3LYP funkcjonatami Truhlara byly znane problemy typo-
wych funkcjonaléw hybrydowych w opisie ukladéw stabilizowanych oddziatywaniami moleku-
larnymi. Szkoda, ze nie sprawdzono jak w tym kontekscie sprawdzaja si¢ funkcjonaly typu DFT-D
- z dodawana poprawka na oddzialywania dyspersyjne. Obecnie uwaza si¢ je za wiarygodne w
przypadku ukladéw z obecnoscia wigzan niekowalencyjnych, a ponadto stabilniejsze niz M0S czy
MO6 przy obliczeniach DFT z gestymi siatkami calkowania. W przypadku modelowania rekcji w
obecnosei enzyméw w pracach dr Dybaty-Defratyki stosowane bylo podejscie QM/MM. Wplyw

rozpuszczalnika uwzglgdniany byl zgodnie z modelem polaryzowalnego kontinuum.

W pracach H1-H3 badano zrywanie wigzania wegiel-halogen na przykladzie modelowych re-
akcji Sx2 dla chlorku metylu i etylu (w omowieniu prac w autoreferacie, w czescei dotyczacej reak-
cji Sn2 chlorku etylu zamiast odniesienia do pracy H3 znajduje si¢ odnosnik do H2; z niezrozu-
mialych tez powodéw w opisie pominigta jest zupelnie praca H4). Pod uwage wzigto wplyw cha-
rakteru podstawnika nukleofilowego, a takze wplyw rozpuszczalnika na strukturg stanu przejscio-
wego, a tym samym na wielko$¢ efektow izotopowych. Najciekawszymi wynikami tej czgsci roz-
prawy sa: brak spodziewanej zaleznosci liniowej miedzy rzedem wigzania wegiel-chlor w stanie
przejéciowym a efektem izotopowym dla atomu chloru, stosunkowo niewielka zaleznos¢ efektu
izotopowego atomu wegla od struktury stanu przejsciowego (zblizone KIE obserwuje si¢ w przy-
padku stanéw przejsciowych przypominajacych substrat i tych przypominajacych produkt) i
wreszcie niewielki wplyw rozpuszczalnika na efekty izotopowe w reakcji podstawienia nukleofi-

lowego chlorku etylu z jonem cyjankowym.

W kolejnej grupie reakcji dehalogenacji (prace H5-H7) znalazly si¢ chloropochodne zwiazki
aromatyczne z ktérych cze$é (chlorofenole) rzeczywiscie pojawiaja si¢ w Srodowisku jako zanie-
czyszczenia, tak wige badania reakcji prowadzacych do ich rozpadu moga istotnie przyczyni¢ sig
do opracowania metod wykorzystujacych bioenzymy. prowadzacych do usuwania chlorofenoli z
otoczenia. W pracy H6 podjeto problem wyjasnienia mechanizmu reakcji dehalogenacji chlorofe-
noli katalizowanych dehalogenaza (DHP) i peroksydaza chrzanowa. Korzystajac z obliczen prze-
prowadzonych metodami QM/MM wspomaganych zmierzonymi kinetycznymi efektami izotopo-
wymi dla atomu chloru ustalono, ze mechanizmy reakcji sg zblizone niezaleznie od rodzaju zasto-
sowanego enzymu. Zwigzane jest to z wnioskiem wyciagnigtym na podstawie obliczen, iz sam
enzym ma niewielki udzial w etapie dehalogenaciji, a jego rola polega gléwnie na przeksztalceniu

substratu w forme kationowa. Warto podkresli¢ gléwny udzial dr Dybaly-Defratyki w powstawa-



niu tej waznej pracy. Nie tylko byla pomyslodawca projektu i miala glowny udzial w realizacji
czesei teoretycznej, ale rowniez zaplanowala czes¢ eksperymentalna. Kontynuacja badan nad
mozliwoscia zajécia dehalogenacji chlorofenoli w obecnosci peroksydazy w wyniku innej reakcji,
mianowicie poprzez etap dimeryzacji, zaowocowala powstaniem pracy H7. Tym razem w bada-
niach postuzono si¢ wylacznie metodami chemii obliczeniowej i na podstawie wynikow uzyska-
nych z obliczer metodami DFT z uwzglednieniem rozpuszczalnika w ramach modelu polaryzo-
walnego kontinuum zaproponowano najbardziej prawdopodobne $ciezki reakcji. Pewien niepokoj
budza tu metody obliczeniowe uzyte do opisu struktury elektronowej rodnikéw powstajacych jako
produkty przejsciowe. W publikacji pojawia si¢ zdanie, iz do obliczen dla rodnikéw zastosowano
metode UHF co oznaczaloby metode unrestricted Hartree-Fock i byloby niespojne z pozostalymi
obliczeniami przeprowadzonymi metodag DFT. W innym miejscu pracy dyskutowane sa jednak
poprawki do energii stanéw o zlamanej symetrii spinowej uzyskanych metoda DFT. By¢ moze
wiec obliczenia dla rodnikéw byly wykonane metoda unrestricted Kohn-Sham DFT, a nie UHF,
co byloby bardziej uzasadnione. Podobne metody badawcze — obliczenia kwantowochemiczne
wykorzystujace nowa generacj¢ funkcjonaléw wykorzystano przy badaniu mechanizméw reakcji
dehydrohalogenacji heksachlorocykloheksanéw (praca H9) w obecnosci modelowych uktadow

zastepujacych czasteczki dehalogenaz.

Podsumowujac, dr Dybata-Defratyka przedstawila prace habilitacyjna w ktorej wykazala si¢
dobrym opanowaniem metod modelowania molekularnego, a takze bardzo cenna umiej¢tnoscia
interpretacji wynikéw obliczen kwantowochemicznych zestawionych z wielkosciami kinetycz-
nych efektow izotopowych i wykorzystania ich do przewidywania mozliwych mechanizmow re-
akcji.

Poza pracami, ktére weszly w sklad rozprawy habilitacyjnej dr Dybata-Defratyka jest wspolau-
torka kilkunastu innych prac, ktére powstaly po doktoracie i dotycza, migdzy innymi, modelowa-
nia reakcji przeniesienia wodoru czy utleniania kwas6w boronowych. Ukazaly si¢ one w bardzo
dobrych czasopismach i czgsto byly efektem wspolpracy z wybitnymi ekspertami w dziedzinie

chemii kwantowej (np. seria prac z D. Truhlarem).

Uwazam, ze dr Dybala-Defratyka jest nowoczesnym, aktywnym w wielu obszarach, otwartym
na wspolprace naukowcem, zdolnym do inicjowania i koordynowania badan wymagajacych udzia-

tu kilku grup badawczych. Swietnie radzi sobie zaréwno w czynnym uczestniczeniu w badaniach



jak i w planowaniu i nadzorowaniu ich przebiegu. Jest juz cenionym ekspertem w obszarze wyko-

rzystywania efektéw izotopowych do okreslania mechanizmow reakcji chemicznych.

Nie mam watpliwosci, ze jej praca habilitacyjna, dotychczasowy dorobek naukowy, organiza-
cyjny i dydaktyczny spelniaja wymogi ustawowe w procesie habilitacyjnym. Wnosz¢ wige o do-
puszczenie dr Dybaly-Defratyki do dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego.
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