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Streszczenie w języku polskim 

W drugiej połowie XX wieku powstało wiele programów komputerowych 
przeznaczonych do projektowania ścieżek syntezy dowolnych związków chemicznych, lecz 
żaden z nich nie spełnił oczekiwań chemików syntetyków, a co za tym idzie nie uzyskał 
powszechnej akceptacji w środowisku naukowym. Jednakże w ciągu ostatnich dwóch dekad 
nastąpił znaczący rozwój nie tylko mocy obliczeniowej komputerów, ale także algorytmów – 
w znacznej mierze stworzonych i rozpowszechnionych przez nasze laboratorium – 
umożliwiających efektywne przetwarzanie i analizę wiedzy syntetyczno-organicznej w 
formacie zrozumiałym przez komputer. W mojej pracy doktorskiej skoncentrowałam się na 
wykorzystaniu możliwości płynących z tych osiągnięć w celu udoskonalenia platformy 
Chematica służącej do automatycznego planowania syntez tak, aby mogła dorównać ekspertom 
projektującym syntezy nawet bardzo skomplikowanych związków. 

Pierwszym etapem mojej pracy było zakodowanie w sposób zrozumiały przez komputer 
szerokiego spektrum wysokiej jakości reguł chemicznych, opisujących ważne typy reakcji. 
Reguły te musiały uwzględniać między innymi istotne czynniki stereoelektronowe i grupy 
funkcyjne niekompatybilne w warunkach reakcji. Obecna wersja bazy reakcji programu 
Chematica obejmuje ponad 100 000 reguł, z których osobiście zakodowałam ok. 17 000. Co 
ważne, wiele reguł chemicznych opisujących często wykorzystywane reakcje wymagało 
opracowania dodatkowych „filtrów” określających zakres stosowalności danej transformacji. 
Jedną z takich klas reakcji jest elektrofilowe podstawienie aromatyczne, dla którego 
współtworzyłam model teoretyczny umożliwiający przewidywanie najbardziej aktywnej 
pozycji w reagującej cząsteczce. W innym przykładzie – cykloaddycji Dielsa-Aldera – 
współtworzyłam i zweryfikowałam poprawność predykcji lasu losowego przewidującego 
regio- i diastereoselektywność reakcji. Kolejnym kluczowym aspektem mojej pracy badawczej 
było udoskonalenie metod łączących poszczególne reakcje podczas wyszukiwania 
kompletnych i poprawnych planów syntetycznych. Tutaj ważnym zadaniem, do którego 
realizacji się przyczyniłam, było wyeliminowanie mało obiecujących pozycji 
retrosyntetycznych podczas poszukiwania ścieżek. Aby rozwiązać ten nietrywialny problem, 
wzięłam udział w opracowaniu sieci neuronowej decydującej jaka z możliwych reguł reakcji 
powinna być preferencyjnie zastosowana do danej cząsteczki retronu. Następnie 
zweryfikowałam skuteczność predykcji tej sieci w programie Chematica i potwierdziłam, że 
działa ona lepiej niż wcześniej wykorzystywane podejścia. Następnym etapem mojej pracy 
badawczej było opracowanie modułu do tak zwanych kombinacji taktycznych (TC) – 
korzystnych chemicznie sekwencji reakcji umożliwiających komputerowi pokonywanie 
lokalnych maksimów syntetycznej złożoności. Na podstawie wielu opracowanych przeze mnie 
heurystyk komputer odkrył ~ 5 milionów nowych TC. 

Moja praca przyczyniła się do uczynienia Chematici platformą obliczeniową, która 
obecnie jest wykorzystywana przez wiodących chemików na świecie. Również dzięki moim 
wysiłkom, Chematica projektuje ścieżki syntezy wykorzystując wieloetapowe strategie i 
pozwala na w pełni automatyczne planowanie syntez prowadzących do nietrywialnych 
cząsteczek, w tym produktów naturalnych. 


