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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr. Michala Bajczyka
zatytulowanej
»Biomimetic architectures, auto-replication and signal transduction in

the system of organic reactions”

Rozprawa doktorska mgr. Michata Bajczyka przygotowana zostata
w Instytucie Chemii Organicznej Polskiej Akademii Nauk w Warszawie,
pod promotorska opiekg prof. dr Bartosza A. Grzybowskiego. Praca
doktorska zostala zrealizowana w ramach projektu badawczego NCN
Symfonia (‘Rozwoj " Komputerowej Lingwistyki Chemicznej” i jej
zastosowanie do efektywnego planowania wieloetapowych syntez
chemicznych’).

Badania Doktoranta przeprowadzone w okresie studiow
doktoranckich w IChO PAN zwiazane byly z rozwojem w grupie prof.
Grzybowskiego unikalnego oprogramowania oraz jego
spektakularnymi zastosowaniami.

Mgr Michal Bajczyk wuczestniczyl m.in. w badaniach
zwigzanych z rozwojem i zastosowaniami platformy Chematica,
prowadzace] do skutecznego komputerowego przewidywania Sciezek
syntezy zwigzkow organicznych (w mojej ocenie - jedno z najbardziej
doniostych osiagnie¢ wspolczesnej informatyki chemicznej / chemii
obliczeniowej, co miatem juz okazje podkresla¢ w recenzji doktoratu p. dr
Sary Szumku¢), ale takze w badaniach zwiazanych z rozwojem i
zastosowaniami platformy Cyclorg pozwalajacej na identyfikacje oraz
projektowanie cykli reakcji organicznych oraz programu Kinetix,
przeznaczonego do numerycznej analizy kinetyki zlozonych ukladow
reakcji chemicznych. Podstawg doktoratu mgr. Michata Bajczyka
stanowig badania zwigzane z dwoma ostatnimi sposréd wymienionych

powyzej grup zagadnien.
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Dorobek publikacyjny mgr. Michata Bajczyka obejmuje tgcznie sze$¢ pozycji: cztery
prace w bardzo wysoko punktowanych czasopismach miedzynarodowych: Angewandte
Chemie — Int. Ed. (3 publikacje) oraz Scientific Reports, a takze dwie publikacje w Abstracts
of Papers of the American Chemical Society. Niezwykle rzadko spotyka si¢ tak imponujacy
dorobek publikacyjny na etapie zamykania doktoratu!

Bezposrednia podstawe doktoratu stanowia dwie prace opublikowane jako
komunikaty w Angew. Chem. Int. Ed. :

(i) Bajczyk, MD; Dittwald, P; Wolos, A; Szymkuc, S; Grzybowski, BA, “Discovery and
Enumeration of Organic-Chemical and Biomimetic Reaction Cycles within the Network of
Chemistry” Volume: 57 Issue: 9 Pages: 2367-2371 (2018),

(if) Roszak, R; Bajczyk, MD; Gajewska, EP; Holyst, R; Grzybowski, BA, ,,Propagation of
Oscillating Chemical Signals through Reaction Networks” Volume: 58 Issue: 14 Pages: 4520-
4525 (2019).

Wyniki badan Doktoranta zostaly zatem juz pozytywnie ocenione przez
srodowisko naukowe w procesie recenzji w tak wymagajacym czasopismie naukowym.
Poniewaz sg to prace bardzo nowe, nie sg jeszcze szeroko cytowane (pierwsza cytowana byta
do tej pory 2 razy), ale mozna spodziewaé sie¢ znacznego oddzwieku w przysztosci.

Warto dodaé, ze ze wzgledu na potencjalne znaczenie dla rozwoju chemii
organicznej, pierwsza z wymienionych prac zostala opublikowana ze statusem ‘VIP
paper’. Publikacja ta dotyczy identyfikacji szeregu mozliwych cykli reakcyjnych sposrod
zbioréw opublikowanych reakcji organicznych, tworzacych zaproponowang wczesniej przez
Promotora tzw. ,,Sie¢ chemii organicznej” (NOC, , Network of Organic Chemistry”).
Podstawg utworzonej poteznej bazy danych sg wyniki literaturowe publikowane poczawszy od
XIX wieku, az po prace najnowsze. Program Cyclorg wspottworzony m.in. przez mgr. Michata
Bajczyka pozwala na przeszukiwanie NOC wiasnie pod katem identyfikacji cykli reakcyjnych
o zadanej dtugosci. Doktorant podkresla, ze gtdwnym autorem zastosowanych algorytméw
przeszukiwania byt dr Piotr Dittwald, natomiast jako wlasny wklad w rozwoj metodologii
wskazuje zdefiniowanie szeregu filtrow oraz kryteriow przeszukiwania, ktore pozwalaja
na wyodrebnienie interesujacych cykli sposréd milionow wynikow zwracanych
potencjalnie przez program, z ktorych znaczna cze$é jest z roznorakich wzgledow ,,nie
interesujgca chemicznie”. Jest to — w mojej opinii — bardzo istotny wklad metodologiczny
Doktoranta, rzutujacy na mozliwos¢ efektywnego wykorzystania stworzonego
oprogramowania. Szereg niezwykle interesujacych przyktadow zidentyfikowanych cykli
reakcyjnych, przedstawionych w publikacji oraz w rozprawie, stanowi potwierdzenie faktu, ze
podejécie wypracowane przez Doktoranta jest skuteczne. Ponadto, mgr Michal Bajczyk jest
autorem jednego ze sposobow reprezentacji graficznej wynikéow wyszukiwania
zastosowanych w programie Cyclorg.



Druga, calkowicie rozlaczna grupa zagadnien badanych w ramach doktoratu mgr
Michala Bajczyka, zwigzana jest z zastosowaniami nowo wytworzonego oprogramowania
Kinetix w modelowaniu Kinetyki zlozonych ukladow reakcji chemicznych, majace na celu
opis ,,propagacji sygnalu” zwigzanego z oscylacja stezen substratow. Doktorant podkresla
istotng pomoc oraz opieke ze strony prof. dr hab. Roberta Hotysta (IChF PAN) w tej czgsci
badan.

Punkt wyjscia do dalszych rozwazan Doktoranta stanowita modelowa sekwencja
dziesieciu nieodwracalnych reakcji I rzedu, w ktorej zatozono oscylacje substratu dla pierwszej
reakcji. Wynik wstepnej symulacji doprowadzil do istotnego odkrycia, mianowicie
pokazal, ze stezenie produktu oscyluje z ta sama czestotliwos$cia, co stezenie substratu,
nastepuje zatem ,,propagacja sygnalu”. Dalsze badania dla réznych czestosci pozwolity
stwierdzi¢, ze dla nizszych czestosSci amplituda takiego sygnalu jest przenoszona, podczas
gdy powyzej pewnej czestoSci granicznej calkowicie zanika. Przez analogie, w kontekscie
przenoszenia sygnalu Autor porownuje uklad reakcji chemicznych do dzialania filtrow
dolnoprzepustowych. Systematyczna analiza r6znych liniowych sekwencji reakcji pozwolita
Doktorantowi na opracowanie podejscia pozwalajacego przewidzie¢ amplitud¢ przenoszonego
sygnatu oraz wyznaczy¢ warto$¢ granicznej czestosci. Dalsze badania Doktoranta stanowily
imponujgce zastosowania programu Kinetix do modelowania dwéch przypadkow kaskad
reakcji enzymatycznych (Mitogen-Activated Protein Kinase, MAPK, oraz Ras/ERK),
demonstrujace propagacje sygnatu w realistycznych uktadach o znaczeniu biologicznym i jej
zalezno$¢ od czgstosci sygnatu. W przypadku kaskady Ras/ERK przewidywania teoretyczne
zostaty porownane przez Doktoranta z literaturowymi wynikami eksperymentalnych badan in

vitro; uzyskana zostata bardzo dobra zgodnos¢.

Warto podkreslié, ze praca mgr. Michala Bajczyka obejmuje takze wklad
metodologiczny w rozwdj programu Kinetix. Doktorant podkresla, ze program ten
rozwinigty zostat gldwnie przez dr. Rafala Roszaka. Jego wlasny wklad polegal gléwnie na
wprowadzeniu funkcjonalnoS$ci zwigzanych z zastosowaniem czasowo-zaleznych stezen, a

takze drobnych elementow dotyczacych interfejsu graficznego.

Przejde teraz do krotkiego omowienia tekstu pracy doktorskiej mgr. Michata Bajczyka,
ktora przygotowana zostala w ,.klasycznej” formie rozprawy, napisanej w jezyku angielskim.
Obejmuje ona 173 strony tekstu z duza liczba 131 rysunkow. Calos¢ jest napisana
poprawnym tekstem, w sposob dojrzaly, ciekawy, zwarty i przejrzysty. Rozprawa
podzielona jest na 7 ,,rozdziatow”. Uzytlem w tym miejscu cudzystowu, gdyz pierwszy (Aim of
this doctoral research”) trudno uznaé za rozdzial, gdyz zawiera jedno zdanie, ktore jest
zresztg bardzo niefortunnym sformulowaniem celu pracy (,,To explore systems chemistry
by means of computational software from Grzybowski Group — Cyclorg and Kinetix”). MySle,
ze Doktorant powinien si¢ troche bardziej wysili¢ w sformulowaniu nadrzednego (-ych)
celu (-6w) swoich badan... Cele te czgsciowo sformutowane sg w rozdziale 2 (Introduction
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to the thesis, 1 '4 strony). Rozdziat 3 (Theoretical Introduction, 24 strony) stanowi bardzo
ciekawie przedstawiony wstep poswiecony m.in. chemii systemowej jako nowo powstajacej
gatezi chemii, cyklom reakcji chemicznych, chemicznej samo-replikacji i autokatalizie,
kaskadom reakcji enzymatycznych, reakcjom oscylacyjnym oraz Kkinetyce reakcji
enzymatycznych. Wyniki badan wlasnych przedstawione sa w rozdziatach 4 (Cyclorg-
based research; 50 stron) oraz 5 ( Kinetix-based research; 76 stron). Lektura tej czesci
pracy nie nalezy do latwych, ale ze wzgledu na poziom zlozonosci badanych probleméw,
a nie uchybien Autora. Uwazam, ze dolozyl on wszelkich staran aby lekture czytelnikowi
ulatwi¢. W szczegolnosci - wyniki zilustrowane sa bardzo duza liczbg S$wietnie
przygotowanych rysunkow. Najwazniejsze wyniki pracy podsumowane sa W rozdziale 6
(Results and discussion; 5 stron). Na koncu przedstawiona jest bibliografia, w pracy
cytowanych jest 99 pozycji, obejmujacych w znacznej przewadze prace oryginalne.

Podsumowujac, moja ocena badan naukowych przeprowadzonych w ramach
przewodu doktorskiego mgr. Michala Bajczyka jest zdecydowanie pozytywna. Doktorant
podjal bardzo aktualng tematyke badawcza, praca jest bardzo ambitna, nowatorska, a
wyniki stanowig istotny wklad w rozwej dyscypliny. Osiagniecia badawcze mgr. Michala
Bajczyka obejmuja zaréwno wyniki o charakterze poznawczym, jak i jego wklad w
rozwéj metodologii.

Uwazam, ze przedstawiony material badawczy spelnia z nawiazka przyjete
wymagania stawiane zwyczajowo pracom doktorskim, jak i wymagania ustawowe.
Dlatego, wnioskuje o dopuszczenie pana mgr. Michala Bajczyka do dalszych etapow
przewodu doktorskiego.

Jednoczesnie, bioragc pod uwage wysoki poziom doktoratu, duze znaczenie
prezentowanego osiagniecia naukowego oraz imponujacy dorobek publikacyjny mgr.
Michala Bajczyka, wnioskuje o wyroznienie jego rozprawy doktorskiej.

Prof. dr hab. Artur Michalak



