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Recenzja dorobku i aktywnosci naukowej Pana Doktora Inzyniera Marcina Janusza
Goreckiego z Instytutu Chemii Organicznej Polskiej Akademii Nauk, ubiegajacego sie o
nadanie Mu stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk Scistych i przyrodni-
czych w dyscyplinie nauki chemiczne na podstawie cyklu siedmiu powigzanych tema-
tycznie publikacji pod wspélnym tytutem:

"Holistyczne ujecie metod i technik chiraloptycznych jako efektywnego
narzedzia w analizie stereochemicznej zwigzkéw bioaktywnych"

Pan Marcin Janusz Gérecki uzyskat stopiert doktora nauk chemicznych w zakresie chemii - fizyczna
chemia organiczna - 21 marca 2013 r. na Wydziale Nowych Technologii i Chemii Wojskowej Akademii Tech-
nicznej im. Jarostawa Dabrowskiego. Jego praca doktorska pt.: ”Dichroizm kotowy w badaniach stereochemicz-
nych wybranych zwigzkéw o znaczeniu farmakologicznym” byta promowana przez Pania Prof. dr hab. Jadwige
Frelek, a recenzentami byli prof. prof. Ewa Gérecka (UW) i Jacek Gawroriski (UAM). Praca doktorska stanowita
rozwinigcie wczesniejszych zainteresowan Habilitanta, ktéry w 2007 r. uzyskat stopieri magistra chemii na Wy-
dziale Chemicznym Politechniki Warszawskiej na podstawie pracy pt. ,Karboksylany dimolibdenu jako chro-
mofory pomocnicze w badaniach strukturalnych transparentnych zwiqzkéw organicznych”, wykonanej réw-
niez pod kierunkiem Pani Prof. dr hab. Jadwigi Frelek oraz Pana dr hab. inz. Zbigniewa Ochala, Prof. PW.

Od skoriczenia studiéw magisterskich Dr Gérecki pracowat w Instytucie Chemii Organicznej Polskiej
Akademii Nauk - poczagwszy od stanowiska studenta-praktykanta, a na stanowisku adiunkta skonczywszy. Pra-
cujac w IChO PAN odbyt dwuletni staz (2016/2017) w grupie Prof. Lorenzo Di Bari na Wydziale Chemii i Chemii
Przemystowej Uniwersytetu w Pizie. Staz byt finansowany przez program Mobilnos¢ Plus Ministerstwa Nauki i
Szkolnictwa Wyzszego. W roku 2018 spedzit jeszcze miesigc w tym samym laboratorium, a w r. 2019 uzyskat
roczne Stypendium Bekkera Narodowej Agencji Wymiany Akademickiej, ktére konsekwentnie zrealizowat w
grupie Prof. Di Bari. W Pizie w latach 2016-2019 zajmowat sie kotowo spolaryzowana fluorescencja (chiralnych
komplekséw lantanowcéw) waing w konstrukcji diod OLED, oraz projektem, ktérego skrécona nazwa brzmi
"NanoCD". Przed i po doktoracie odbyt siedem 1-2 tygodniowych stazy w Pracowni chiraloptycznej analizy
struktury na Uniwersytecie im. Lordnda Edtvésa w Budapeszcie.

Habilitant ma dorobek publikacyjny poréwnywalny raczej z osiggnieciami dojrzatych profesordéw niz
habilitantow. Jest autorem lub wspétautorem 81 publikacji w liczacych sie miedzynarodowych czasopismach
naukowych w tym 3. artykutéw przegladowych. W 19. z nich jest autorem pierwszym, a w 11. koresponden-
cyjnym. 28 czerwca 2022 r. jego prace miaty 917 cytowan "obcych" (Scopus) i indeks Hirscha réwny 19. Jego
72. prace opublikowane po doktoracie sg wg MNiSzW wyceniane na ponad 7600 punktéw, a ich sumaryczny
wspdtczynnik wptywu IF wynosi ok. 300. Po doktoracie byt kierownikiem projektéw Mobilnos¢ Plus, Stypen-
dium Bekkera i Sonata, oraz wykonawca w projektach OPUS i grancie pomiarowym Diamond Light Source Ltd.
Wielka Brytania. Przed doktoratem byt kierownikiem lub wykonawcg 10. projektéw réznej wagi, a w tym Pre-
ludium, Opus, luventus Plus i Polsko-Wegierskiej wspétpracy bilateralnej. Realizowat lub nadal realizuje prace
w ramach innych 6. polskich i 3. zagranicznych projektéw.
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Po doktoracie Pan Dr Gérecki dwudziestopieciokrotnie prezentowat swoje badania w formie plakatu
lub wystapienia ustnego na konferencjach w Polsce, USA, Chinach, Zjednoczonych Emiratach Arabskich, Japo-
nii, Niemczech, we Francji, Wtoszech i na Wegrzech. Wspotorganizowat konferencje nt. spektroskopii chira-
loptycznej w 2019 r. w Pizie. Trzydziestopieciokrotnie recenzowat prace dla wydawnictw ACS, Elsevier, RSC,
Springer, Wiley i MDPI. Od zesztego roku petni role redaktora recenzujacego (ang. Review Editor) w czasopi-
smach Frontiers in Chemistry i Frontiers in Physics, a od biezacego roku réwniez w czasopismie Frontiers in
Natural Products.

Powyzszy opis osiggnie¢ naukowych i aktywnosci naukowej ze znaczna nawigzka wyczerpuje wymaga-
nia stawiane osobom ubiegajacym sie o nadanie stopnia doktora habilitowanego okre$lone w punktach 1. 1)
oraz 1. 3) Art. 219 ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce z 20 lipca 2018 r. Dz.U. poz. 478. Ponizej
uzasadnig, Ze wymaganie stawiane w punkcie 1. 2b) Art. 219, tj. "1 cykl powigzanych tematycznie artykutéw
naukowych...", réwniez stanowi osiagniecie, kwalifikujgce Dra Marcina Goéreckiego do nadania Mu stopnia
doktora habilitowanego.

W publikacjach dysertacji "Holistyczne ujecie metod i technik chiraloptycznych..." Habilitant skrupulat-
nie dowodzi koniecznosci stosowania wielu metod chiraloptycznych i wspomagania ich dodatkowymi techni-
kami by rozwigza¢ problemy jakie stwarza struktura molekut chiralnych. Teze te uzasadnit badaniami nad ste-
reochemia molekut chiralnych [H1-H4] oraz spektroskopia ECD chiralnych prébek w fazie statej [H5, H6]. Cykl
artykutéw zebranych w prace habilitacyjng uzupetnit publikacja przegladowq zamieszczong w Trends in Analy-
tical Chemistry [H7]. Przedstawit w niej mozliwosci metody ECD, wyzwania stojgce przed spektroskopig chira-
loptyczng i perspektywy jej rozwoju z punktu widzenia zastosowari w analizie stereochemicznej substancji
czynnych stosowanych w farmacji.

W artykule [H1] (Chirality, 2017) oméwione jest zastosowanie réznych technik chiraloptycznych do
wyznaczenia konfiguracji absolutnej modelowych 1,2- i 1,3-aminoalkoholi waznych dla chemii medycznej. Dr
Gorecki i wsp. wyznaczyli konfiguracje absolutna chininy i chinidyny, Tamiflu i innych aminoalkoholi, stosujgc
spektroskopie elektronowego i oscylacyjnego dichroizmu kotowego, ECD i VCD. Ustalenie konfiguracji stato sie
mozliwe dopiero po wprowadzeniu aminoalkoholi w sfere koordynacyjng dirodu bedgcego silnym chromofo-
rem. Istotg metody (opracowanej wczesniej przez Frelek i wsp. Tetrah. Asymm., 2005) jest to, ze po skomplek-
sowaniu chiralnym aminoalkoholem, znaki przej$é¢ d->d pasm ECD fragmentu dirodowego zalezg wytgcznie od
chiralnosci ligandéw. Gérecki i wsp. pokazali, ze widm ECD i VCD 1,2- i 1,3-aminoli w zasadzie nie da sie zinter-
pretowac postepujac klasycznie tj. rejestrujac je i wykonujac serie obliczeri DFT na dobrym poziomie przybli-
zenia. Wynika to ze swobody konformacyjnej i zbyt stabych chromoforéw badanych zwigzkéw. Umieszczenie
aminoalkoholi w roli ligandéw fragmentu dirodowego redukuje swobode konformacyjng aminoalkoholi i wigze
je z silnym chromoforem. Ustalenie konfiguracji absolutnej jest wtedy mozliwe dzieki korelacji struktury prze-
strzennej utworzonego kompleksu dirodu z wtasciwosciami chiraloptycznymi aminoalkoholi. A zatem do usta-
lenia konfiguracji absolutnej konieczne jest uzycie nie tylko dwéch komplementarnych metod chiraloptycz-
nych, ale takze przeprowadzenie zwigzkéw w pomystowe pochodne, bez ktérych zadanie bytoby trudne do
zrealizowania w rozsgdnym czasie.

W pracy [H2] (J. Nat. Prod., 2020) przedstawione jest analogiczne zagadnienie ustalania konfiguracji
absolutnej vic-dioli metoda ECD po umieszczeni ich w roli ligandéw dimolibdenu (Frelek i Snatzke, Frsenius Z.
Anal. Chem., 1983). Pomimo popularnosci "metody dimolibdenowej" wynikajacej z tatwosci ustalenia konfi-
guracji absolutnej dioli o znacznej swobodzie konformacyjnej, metoda ta ma powazne ograniczenia. Kom-
pleksy dimolibdenowe nie s trwate, nie sg znane odpowiednie struktury krystalograficzne, inne ugrupowania
chromoforowe moga zaktécaé widmo w zakresie waznym w interpretacji, a obliczenia kwantowo-chemiczne
sg bardzo trudne do wykonania na poziomie gwarantujgcym wiarygodnosc¢ przypisan pasm ECD. Gérecki i Fre-
lek omowili w pracy [H2] rézne problemy na jakie mozna natrafi¢ stosujgc "metode dimolibdenowg". Pokazali
m.in., ze sztywne trzymanie sig reguly helikalnosci (korelujacej znak pasma ECD z krytycznym katem torsyjnym
vic—diolu) i ograniczenie analizy do samego vic-diolu moze prowadzi¢ do bfednych rezultatéw. Wykazali tez,
ze kompleksowanie dioli z dimolibdenem moze by¢ z powodzeniem uzyte w interpretacji widm o ztozonych
uktadach chromoforowych, jesli potwierdzi sie wyniki za pomoca niezaleznych metod chiraloptycznych.
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Zasadnicze przestanie artykutu [H3] (int. J. Mol. Sci., 2022) pokrywa sie z teza dysertacji Dra Gérec-
kiego, Ze wiarygodne rozstrzygniecie probleméw stereochemicznych, w tym ustalenie konfiguracji absolutnej
i preferowanej konformacji, musi byé poparte wielorakimi badaniami metodami spektroskopii chiraloptycznej
uwzgledniajacymi wiele dodatkowych czynnikéw. Tym razem modelowymi zwigzkami byty laktamy. Gérecki i
Frelek wykazali, ze sukces gwarantuje dopiero wszechstronna analiza ECD i VCD fgczgca podejicie oparte na
regutach helikalnosci oraz na obliczeniach kwantowo-chemicznych uwzgledniajacych réwnowage konforma-
cyjng i solwatacje badanych zwigzkéw. Okazuje sie wtedy, ze nie ma jednej rutynowej drogi postepowania, a
wiasciwy wybér metod zalezy od specyfiki kazdego z badanych zwiazkéw.

W artykule [H4] (Org. Biomol. Chem., 2015) Habilitant analizowat zaleznoéci struktura-aktywnosé (-)-
Oseltamiwiru - leku przeciwwirusowego stosowanego w leczeniu grypy. Postuzyt sie elektronowym i oscylacyj-
nym dichroizmem kotowym (ECD i VCD), a ponadto optyczng dyspersje rotacyjna (ORD) i ramanowskg aktyw-
nos¢ optyczng (ROA). Aby ustali¢ konformacje zwigzku uwzglednit wiele rozpuszczalnikéw i przeprowadzit
przeszukiwanie przestrzeni konformacyjnej (-)-Oseltamiwiru metodami kwantowo-chemicznymi stosujac cia-
gty model rozpuszczalnika. Badania te wykazaty, ze molekuta przyjmuje réine konformacje w réznych $rodo-
wiskach, a forma dominujgca w acetonitrylu i w wodzie jest zgodna z konformacjg czasteczki w krysztale fos-
foranu (-)-Oseltamiwiru.

W publikacji [H5] (Chirality, 2015) Dr G6recki poréwnat badania klasyczng metoda ECD z pomiarami
metoda rozproszonej transmitancji CD (DTCD) z zastosowaniem przystawki ze sfera catkujaca prébek w stanie
statym: soli amoniowej kwasu 10-kamforosulfonowego, cholest-4-en-3-onu, (3R,4R,5S)-Oseltamiwiru i (S)-li-
nezolidu. Substancje te majg zastosowanie w farmacji i zawieraja rézne uktady chromoforowe. Pytanie o to,
ktore z podejs¢ daje wieksza gwarancje poprawnej analizy statych prébek chiralnych, jest bardzo wazne dla
precyzyjnego ustalenia formy lub sktadu polimorficznego substancji czynnych. Ustalenie formy polimorficznej
jest wymagane przez wszystkie farmakopee co wigze sie m.in. z jej wptywem na kinetyke rozpuszczania, sta-
bilnos¢ i biodostepnos¢ substancji czynnej. W miare potrzeby, wnioskowanie wsparte byto wnikliwymi obli-
czeniami DFT. Gérecki szczegétowo omowit zalety, wady i zasadzki czyhajace na spektroskopiste postugujgcego
si¢ metoda DTCD przekonujaco argumentujac, ze wiarygodniejsza analize chiralnej prébki w stanie statym uzy-
skuje si¢ za pomocg pomiaréw metoda rozproszonej transmitancji CD.

Praca [H6] (Chem. Eur. J., 2022) po$wiecona jest badaniom ECD ciata statego (ss-ECD) i obrazowania
ECD (ECDi), zastosowanym po raz pierwszy w badaniach substancji chiralnych w pastylkach KCl. W tym celu
Gorecki i wsp. postuzyli sie promieniowaniem synchrotronowym wiazki Diamond B23 (Diamond Light Source
Ltd. Wielka Brytania). Skany powierzchni (3.6 cm? co 0.5 mm) pastylki KCI ze zdyspergowanym mikrokrysta-
licznym finasterydem, dostarczyty 144 réznych widm ECD. Byty one zarazem rézne od widm ss-ECD uzyskanych
z powierzchni 1 cm? za pomoca komercyjnego przyrzadu. Réznice wynikaja z faktu, ze sita rotacji, od ktorej
zalezy natgZenie pasm ECD, jest wielkoscig tensorowa, ktérej pozadiagonalne elementy usredniajg sie w $ro-
dowisku izotropowym, a ujawniajg w anizotropowym. Widmo zebrane ze znacznej powierzchni 1 cm? pokrytej
bardzo wieloma réznorodnie zorientowanymi mikrokrystalitami jest w zasadzie widmem uérednionym po
orientacjach krystalitéw. Natomiast, gdy widmo zebrane jest z matej powierzchni 2.5 mm? z nieznaczng liczbg
krystalitéw, zawiera wyrazny wktad pochodzacy od elementéw pozadiagonalnych. Gérecki i wsp. przeanalizo-
wali wkfad anizotropowosci widma ECD za pomoca rozktadu wg wedtug wartosci osobliwych (SVD), metody
pokrewnej czgsto stosowanej analizie czynnikéw gtéwnych (PCA), i symulacji widm metodg TDDFT. Doszli do
whiosku, ze gtéwne sktadowe i widma obliczone s3 zgodne i ze obserwowane izotropowe widmo ss-ECD silnie
zalezy od mozliwosci wzajemnego kompensowania sie wktadéw od anizotropii mikrokrystalitéw. Autorzy
wskazujg na to, ze pokazana przez nich droga analizy moze by¢ przydatna w mapowaniu chiralnych substancg;ji
czynnych, ich dystrybucji w tabletkach lekéw, lub ustalaniu producenta preparatu w kontroli obrotu nielegal-
nymi substancjami.

Publikacja przegladowa [H7] (Trends Anal. Chem., 2021) jest poéwiecona zasadniczemu zagadnieniu
rozprawy tj. poszukiwaniu metody chiraloptycznej pozwalajgcej na wiarygodne okreélenie stereochemii zZwigz-
kéw bioaktywnych. Gérecki i Frelek wychodza z dobrze juz uzasadnionej tezy, ze do niezawodnego przypisania




4

konfiguracji absolutnej konieczne jest na ogét uzycie kombinacji dwdch lub wiecej odpowiednich metod chi-
raloptycznych wspartych obliczeniami kwantowo-chemicznymi uwzgledniajgcymi swobode konformacyjng
zwigzkow i wptyw $rodowiska. Celem przegladu byto przygotowanie czytelnika do doboru technik chiralop-
tycznych odpowiednich do analizowanego zwiazku bioaktywnego. Byto to mozliwe dzieki przyktadom opartym
na sporej liczbie réznorodnych chiralnych zwigzkéw bioaktywnych.

Punkt 1. 2) Art. 219 ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce z 20 lipca 2018 r. Dz.U. poz. 478
wymaga od recenzenta odpowiedzi na pytanie - czy habilitacja ("osiggniecie naukowe") stanowi znaczny wkiad
w rozwoj dyscypliny? Sadze, ze tak. Nie znajac prac Dra Goreckiego mogliby$my sie tudzi¢, ze zastosowanie
jednej z metod chiraloptycznych, jedli nie ECD to VCD czy ROA, zawsze umozliwi nam jednoznaczne ustalenie
konfiguracji absolutnej substancji chiralnej. Teraz wiemy, ze bytby to raczej wyjatek niz reguta. Prace Gérec-
kiego ([H1]-[H4] i [H7]) pokazuja, ze zwigzki aktywne farmakologicznie najczesciej majg bardzo wiele konfor-
macji, a to sprawia, ze pozornie proste widma sg niezwykle trudne w interpretacji. Trzeba wtedy stosowaé
arsenat metod chiraloptycznych i technik wspomagajacych by otrzymad miarodajng odpowied?. Znowusz w ar-
tykutach [H5] i [H6] Habilitant rozpoznaje techniki spektroskopii ECD (ss-ECD i ECDi) w badaniach prébek poli-
krystalicznych, ktére nie byty dotychczas stosowane w Polsce, a w przypadku obrazowania polikrystalitéw w
pastylkach KCl metodg ECDi, takze i na $wiecie. Prace te majq silny zwigzek z wytwarzaniem homochiralnych
substancji czynnych waznych w przemysle farmaceutycznym. Biorac pod uwage, 7e przed pandemig COVID19
przewidywano, e globalna warto$é rynku lekéw chiralnych osiggnie w roku 2020 bilion dolaréw (z czego 500
miliardéw bedzie dotyczyto lekéw homochiralnych), badania usprawniajgce kontrole formy polimorficznej i
konfiguracji absolutnej majg kolosalne znaczenie praktyczne.

Na koniec rozwaze kwestie formalne jakimi sa dominujaca rola Habilitanta w pracach cyklu habilita-
cyjnego oraz nieduza liczba publikacji w cyklu. Sposréd prac habilitacji dwie ([H4], [H5]) byty wytacznie autor-
stwa Habilitanta, trzy dwuautorskie ([H2], [H3], [H7]) i dwie ([H1], [H6]) miaty troje lub wiecej autoréw. We
wszystkich tych artykutach Dr Gérecki byt pierwszym, korespondencyjnym i gtéwnym autorem oceniajacym
swoj wkiad na 50% i 60% w publikacjach wieloautorskich, natomiast na 70% i wigcej w pozostatych artykutach.
Oswiadczenia wspdtautoréw o swoich rolach w publikacjach bedacych podstawg rozprawy nie pozostawiajg
watpliwosci co do dominujgcej roli Dra Géreckiego w formutowaniu i realizacji zagadnien opisanych w artyku-
tach [H1] - [H7]. Liczba siedmiu publikacji rozprawy habilitacyjnej jest w dziedzinie nauk chemicznych liczbg
niewielka, skfaniajacg do wyraznego postawienia pytania czy liczba ta jest wystarczajgca? W wypadku roz-
prawy Dra Géreckiego nie mam watpliwosci, ze odpowied? musi by¢ pozytywna. Nie mozna zapomnie¢, ze
Habilitant jest autorem az 72 artykutéw napisanych po doktoracie, a pozornie skromna liczba 7 wynika nie tyle
z braku materiatu na rozprawe, co z bardzo przemyslanego i powsciggliwego wyboru prac cyklu habilitacyj-
nego. Nie czesto recenzenci majg okazje oceniaé tego typu rozprawe i dorobek.

Podsumowujac mojg recenzje dorobku i aktywnoéci naukowej Pana Doktora Inzyniera Marcina Janu-
sza Goreckiego i biorgc pod uwage wymagania ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule
naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. z 2017 r. poz. 1789 z péin. zm.) i ustawy z dnia
20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 22020 1. poz. 85, 374, 695, 875, 1086, z 2021 r.
poz. 159) stwierdzam, ze Doktor Inzynier Marcin Janusz Gérecki jest bardzo aktywnym naukowcem realizuja-
cym badania gtéwnie w Polsce i we Wtoszech, a cykl Jego publikacji pod tytutem "Holistyczne ujecie metod i
technik chiraloptycznych jako efektywnego narzedzia w analizie stereochemicznej zwigzkéw bioaktywnych",
stanowi znaczace osiggniecie rozwijajace badania z zakresu spektroskopii chiraloptycznej i fizycznej chemii
organicznej. W moim przekonaniu spetnia On wymagania wyzej wymienionych ustaw i w petni zastuguje na
nadanie Mu stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk Scistych i przyrodniczych ngmxplinie,xnaukj\
chemiczne. 1 A NS/
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