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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr. Mariusza Grochowskiego
pt.: ,,Wptyw protonizacji wybranych aminokwasow na parametry
warstwy podwadjnej granicy faz Hg/chlorany(VII) oraz kinetyke

i mechanizm elektroredukcji jonow Bi(III)”

Przedstawiona do recenzji praca doktorska mgr. Mariusza Grochowskiego zostata wykonana
w Zaktadzie Chemii Analitycznej i Analityki Instrumentalnej na Wydziale Chemii UMCS. Promotorem
rozprawy jest dr hab. Agnieszka Nosal-Wiercinska, prof. UMCS.

1. Wybor tematu pracy

Bizmut, jego stopy oraz zwigzki nieorganiczne i organiczne wykorzystywane s3 przez wiele
gatezi przemystu, ale na ogét w niewielkich ilosciach. Roczna swiatowa produkcja bizmutu to ok. 10
tysiecy ton. Bizmut na skale przemystowa jest stosowany gtéwnie jako nietoksyczny zamiennik oto-
wiu. Pozostate zastosowania bizmut zawdziecza dwom cechom: zwiekszaniu objetosci podczas
przejscia z fazy ciektej do fazy statej oraz zdolnosci do tworzenia niskotopliwych stopdw. Stopy, kto-
rych gtéwnym sktadnikiem jest bizmut, wykazujg zdolnos¢ do ekspansji i dzigki temu stosowane sg
do taczenia elementéw metalowych (np. lutowania) z réwnoczesnym uszczelnieniem potaczenia.
Niskotopliwe stopy bizmutu mogg by¢ potgczeniami dwéch (np. Bi-Pb), trzech (np. Bi-Pb-Sn; Bi-Sn-
In), czterech (np. Bi-Pb-Sn-Cd), pieciu (np. Bi-Pb-Sn-Cd-In) a nawet szesciu metali (Bi-Pb-Sn-Cd-In-Tl)
i s3 wykorzystywane do wytwarzania termoczutych elementéw w systemach przeciwpozarowych.

Roztwory state bizmutu i wymienionych wyzej metali wytworzone na drodze elektroche-
micznej, o podobnej strukturze, co ich odpowiedniki uzyskane metodami termicznymi, znalazty za-
stosowanie w elektroanalizie. Stosujgc robocza elektrode bizmutowg mozna elektrolitycznie wydzie-
li¢ wymienione powyzej metale z analizowanego roztworu, nagromadzic¢ je na powierzchni elektrody
bizmutowej a nastepnie oznaczy¢ metody anodowej woltamperometrii stripingowej. Zastosowanie

bizmutu w elektroanalizie w 2000 roku zaowocowato okoto 400 pracami poswigconymi wykorzysta-
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niu bfonkowych elektrod bizmutowych, ale tylko niektére z nich poswiecone byty poznawaniu me-
chanizmu jego elektroredukcji. Badania proceéu wydzielania bizmutu, prowadzone zaréwno w elek-
trolitach zawierajacych jak i niezawierajgcych czynnikéw kompleksujgcych, wskazywaty na silng
zaleznoé¢ wiasciwosci uzytkowych wydzielanych warstw bizmutu i warunkéw prowadzenia wydzie-
lania.

Zwiazki bizmutoorganiczne sg natomiast wykorzystywane do wytwarzania lekéw stosowa-
nych w przypadku dolegliwosci przewodu pokarmowego, gtéwnie jako lekéw przeciwwrzodowych.
W drugiej potowie XX w wieku pojawity sie pierwsze prace wskazujace, ze zwigzki bizmutu moga
réwniez wykazywaé dziatanie antynowotworowe (1988 - tiolany organometaliczne bizmutu(lll) [1],
2012 - tiosemikarbazony [2,3], 2018 — chlorkowe kompleksy bizmutu(lll) z heterocyklicznymi tioa-
midami [4]).

Wprowadzenie nowych lekéw zawierajacych zwigzki bizmutu wymaga jednak jeszcze wielu
badan, ktére pozwolg ustali¢ zalezno$¢ miedzy budowa tych zwigzkéw a ich aktywnoscia biologicz-
na. W przypadku okreslania aktywnosci biologicznej wazne jest nie tylko stezenie tego pierwiastka w
ptynach ustrojowych czy tkankach, ale takze struktura zwigzkow wykazujgcych aktywnos¢ biologicz-
ng. Tym samym istotne jest okreslenie statych réwnowag reakcji kompleksowania, wptywu proto-
nowania na efektywnos$¢ reakcji kompleksowania, okresinie budowy wewnetrznej i zewnetrznej
sfery koordynacyjnej, etc. W przypadku zwigzkéw bizmutu nie jest to zadanie fatwe, poniewaz jony
Bi(lll) wykazujg duze powinowactwo w stosunku do azotu, siarki i tlenu jako ligandéw, liczby koor-
dynacyjne tworzonych komplekséw nie s3 typowe, moga sie zmienia¢ od 3 do 10, a wielosciany
koordynacyjne czesto cechuja nietypowe ksztatty. Jak wynika z literatury metody elektroanalityczne
moga by¢ z powodzeniem stosowane do okreslania stechiometrii bioaktywnych zwigzkéw bizmutu
oraz ich reaktywnosci.

Jednoczesnie nalezy zwrdci¢ uwage, ze proces elektroredukcji jonow Bi(lll) na elektrodach
rteciowych staje sie jeszcze bardziej ztozonym, gdy odbywa sie w obecnosci zwigzkéw organicznych,
ktére moga reagowac z rtecig, jak na przyktad zwigzki siarkoorganiczne, zawierajace grupe tiolowa
(R-SH) lub disiarczkowg (mostek dwusiarczkowy, R-S-S-R). Zwigzki organiczne zawierajgce w swojej
strukturze atomy siarki lub azotu, badz obie te grupy jednoczesnie, moga oddziatywac z powierzch-
nig rteci a takze tworzy¢ kompleksy z jonami metali. Skutkuje to nie blokowaniem powierzchni elek-
trody, ale pewnego rodzaju aktywacjg, ktérej efektem jest wartosci pradu redukcji metali. Wielkos¢
wzmocnienia sygnafu zalezy od rodzaju jonu metalu, rodzaju i stezenia zwigzku organicznego, elek-
trolitu podstawowego. Jezeli zwigzek organiczny zawiera grupy ulegajace protonacji wazng role
odgrywa takze stezenie jonéw wodorowych.

Majac na uwadze powyzsze stwierdzam, ze podjete przez Doktoranta zadanie wyjasnienia me-
chanizmu redukcji jonow Bi(lll) w obecnosci aminokwaséw zawierajgcych grupe tiolowa lub mostek
disiarczkowy jest interesujgcym wyzwaniem badawczym, wymagajgcym rozlegtej wiedzy z zakresu
chemii, elektrochemii oraz dobrej praktycznej znajomosci wielu technik elektrochemicznych. Pozna-
nie mechanizmu redukcji jondw Bi(lll) w obecnosci aminokwaséw jest istotne nie tylko z poznaw-
czego punktu widzenia, ale moze réwniez okazad sie przydatne w przysztych badaniach poswigco-

1 p. Kopi-Maier, T. Klapotke, Inorg. Chim. Acta 152 (1988) 49
2 Bioorganic & Medicinal Chemistry Letters 22 (2012) 2418

3 Journal of Inorganic Biochemistry 168 (2017) 18-26

4 Inorganica Chimica Acta 471 (2018) 23
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nych miedzy innymi poszukiwaniu nowych lekéw, ktérych substancjg czynng bedg siarkoorganiczne
kompleksy bizmutu.

2. Charakterystyka rozprawy

Przedstawiona do recenzji rozprawa sktada sie z liczacej 33 stron czesci wprowadzajacej, stresz-
czenia w jezyku polskim i angielskim, zyciorysu naukowego Doktoranta, listy publikacji, referatéow i
prezentacji posterowych oraz kopii szesciu publikacji i jednego rozdziatu w ksigzce. Wszystkie prace
opublikowano w czasopismach z bazy JCR. Sumaryczny wspotczynnik oddziatywania, IP, wynosi 16,8.
Dotgczone do pracy oswiadczenia wspotautordw potwierdzajg znaczacy (od 50% do 75%) wktad
Doktoranta na powstanie kazdej z prac objetych rozprawg doktorskg. Prace opatrzone numerami od
D1 do D7 zostaty opublikowane w latach 2015 — 2018 i poswiecone sg nastepujgcym zagadnieniom:
D1: wptywowi protonacji na elektroredukcje jonow Bi(lll) w roztworach chloranéw o réznej aktyw-
nosci wody, D2: wptywowi protonacji homocysteiny na budowe podwdéjnej warstwy elektrycznej w
roztworach chloranéw(VII) oraz kinetyke i mechanizm elektroredukcji jondw Bi(lll), D3: wptywowi
protonacji homocysteiny i homocystyny na parametry warstwy podwajnej, D4: wptywowi protonacji
homocystyny na jej aktywnos¢ katalityczng w stosunku do reakcji elektroredukcji jonéw bizmutu w
roztworach chloranéw(VIl), D5: katalitycznemu wptywowi etioniny na wieloetapowa redukcje jondw
bizmutu w roztworach chlorandéw, D6: wptywowi adsorpcji protonowanej etioniny na elektroreduk-
cje jonédw bizmutu(lll) w roztworach o réznej aktywnosci wody a takze D7: wptywom protonacji
aminokwaséw na parametry podwojnej warstwy elektrycznej oraz kinetyke i mechanizm elektrore-
dukcji jonéw bizmutu(lll) z uwzglednieniem efektu ,cap-pair”. Przedtozone prace stanowig jedno-
tematyczny zbidr publikacji, ktérych celem byto wyjasnienie ztozonego mechanizmu elektroredukg;ji
jonéw bizmutu w obecnosci aminokwaséw. Publikowane kolejno prace stanowig rozwiniecie lub
poszerzenie tematyki prac poprzedzajacych, np. jako pierwsza badana byta cysteina, pdiniej cza-
steczka homocysteiny, o tancuchu wydtuzonym w stosunku do cysteiny o jedng grupe —CH,— a na
koncu ich dimery potgczone grupg —S-S—, czyli cystyne i homocystyne. Tak zaplanowana seria ekspe-
rymentow pozwala prébowac uogdlnic¢ stwierdzone zaleznosci, wysnuwac hipotezy dla zwigzkéw o
podobnej budowie i wskazac ich kluczowe etapy. Synteze i pewnego rodzaju uogdlnienie wynikow
badan Autor zawart w czesci wprowadzajgcej rozprawy. Koniecznos¢ przedstawienia wynikow w
zwiezty sposéb sprawita, ze Doktorant redagujgc czes¢ wprowadzajgcg uciekt sie do pewnych skro-
tow myslowych i niedopowiedzen, ktére wymagajg bardziej rozbudowanej wypowiedzi i krotkiego
komentarza. Ponizej przedstawitam uwagi do fragmentdéw czesci wprowadzajgcej rozprawy, w takiej
kolejnosci w jakiej jak wystepowaty one w tekscie.

1) Strona 9: ,Dynamizm tego dwuetapowego procesu elektrodowego odzwierciedla sie w
znacznie wiekszym wzroscie wartosci parametrow kinetycznych ze wzrostem stezenia przy-
spieszajgcej substancji organicznej w obecnosci inhibitora w roztworze elektrolitu podsta-
wowego w porownaniu z podobnym wzrostem bez inhibitora” — cytowany fragment dotyczy
redukcji jondw Zn(ll) w obecnosci n-butanolu i tiomocznika. Prosze wyjasnié jaki proces jest
przyspieszany a jaki hamowany we wspomnianym uktadzie.

2) Strona 13: ,Charakter zmian statych szybkosci w funkcji potencjatu wskazat .... na odmienny
mechanizm elektroredukcji Bi(lll) w roztworach o niskiej aktywnosci wody od tego w roztwo-
rach o wysokiej aktywnosci wody”. Jaka wartos¢ aktywnosci wody mozna uznaé za wartosé
graniczng/brzegowag, po przekroczeniu ktérej nastepuje zmiana mechanizmu reakcji?

3) Autor w pracy wyznaczyt sobie za cel swojej rozprawy ,,zbadanie wptywu zmian protonizacji
wybranych aminokwaséw na parametry warstwy podwdjnej granicy faz Hg/chlorany(VIl)”.
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4)

5)

6)

7)

W pracy wielokrotnie wspomina (odpowiednie cytaty ponizej), ze obserwowane w trakcie
badan zaleznoéci mozna wyjasni¢ ,zmianq struktury uwodnionego bizmutu”, ,dehydrata-
¢jq”, ,silng hydratacjq powierzchni elektrody”, ,reorientacjq czgsteczek H,0”, ,reorganiza-
cjg struktury warstwy podwdjnej”. Czy Autor mégtby przedstawic jak zmienia sie stopien
hydratacji jonéw obecnych w roztworze wraz z wprowadzaniem kwasu chlorowego, chlora-
nu sodu i aminokwaséw. Co Autor rozumie przez wyrazenie ,niszczenie struktury wody”?
Dehydratacje jakiego indywiduum miat Autor na mysli, piszac ze jest procesem blokowanym
przez jony chloranowe(VIl)?

Strony 6, 9, 11, 12, 27 i 29: ,,..mechanizm elektrodowy zwiqzany z przejsciem kolejnych
elektronéw i obejmujgcy réwniez czesciowq dehydratacje”, ,Charakter zmian statych szyb-
kosci w funkcji potencjatu sugeruje ... odmienny mechanizm elektroredukji Bi(lll) w roztwo-
rach o niskiej aktywnosci wody od tego w roztworach o wysokiej aktywnosci wody, co wy-
tlumaczono zmiang struktury uwodnionego jonu bizmutu”. ,Stabsza adsorpcja w roztwo-
rach o duzej aktywnosci wody stanowi wynik silnej hydratacji powierzchni elektrody spowo-
dowanej wigzaniami wodorowymi miedzy dipolami wody”. ,,Rézny obraz krzywych pojem-
nosciowych wraz ze zmiang ilosci kwasu chlorowego(VIl) oraz jego soli sodowej mozna wy-
ttumaczyc reorientacjq czgsteczek H0 oraz zaadsorbowanych aminokwaséw na powierzch-
ni elektrody [D2 — D5]. Natomiast wzrost stezenia elektrolitu podstawowego korzystnie
przesuwa réwnowage adsorpcji, w zwiqgzku z duzq zdolnosciq jonéw ClOs do niszczenia
struktury wody [69 — 71] .... Wykazano, ze istotne réznice w kinetyce i mechanizmie procesu
elektroredukcji jonéw Bi(lll) ... zwigzane sq z reorganizacjq struktury warstwy podwajnej
spowodowanq wolng dehydratacjq przyblokowang jonami ClO4 [D1]”.

Strona 30: ,Wraz ze spadkiem aktywnosci wody obserwuje sie wyrazne zmniejszenie odle-
gtosci miedzy pikiem anodowym i katodowym (Rys. 10a)’ — dla wygody czytelnika bytoby
wskazane poda¢ wartosci réznic potencjatéw pikéw utleniania i redukcji, tak jak zostato to
podane dla rysunku 10b.

Strona 31: ,Zaréwno wzrost stezenia aminokwaséw, jak i NaClO4 w roztworze elektrolitu
podstawowego powoduje zmniejszenie odlegtosci miedzy pikiem anodowym i katodowym
AEa-k (Rys. 10b) we wszystkich badanych roztworach chloranow(VIl)" — rysunek 10b nie
uwzglednia roztworéw o réznym stezeniu aminokwaséw. Nalezatoby dodac taki rysunek lub
ewentualnie wprowadzi¢ odnos$nik do danych literaturowych. Réznice potencjatéw pikéw
utleniania i redukcji, AEa« zmierzone dla krzywych przedstawionych na rysunku 10 b niewie-
le réznia sie od siebie (np. 0,035 V vs 0,037V czy 0,028 vs 0,026 V), czy te réznice wynoszace
2 mV s3 istotne ze statystycznego punktu widzenia? Czy Autor mogtby podac wartos¢ prze-
dziatu ufnosci dla tych wartosci?

Strona 32: , Ta wiasnie forma anodowego utlenienia rteci w obecnosci homocysteiny czy
homocystyny adsorbuje sie w zakresie potencjatéw redukcji Bi(lll) (~ 0 mV) i jest ona luzno
zwigzana z powierzchniq elektrody” — czy wyrazenie ,forma anodowego utleniania rteci”
oznacza produkt reakcji elektroutleniania rteci w obecnosci aminokwasow?

Strona 32: Moim zdaniem Rysunek 11, przedstawiajacy grafike ilustrujacy elektroredukcje
jonéw Bi(lll) na elektrodzie rteciowej w roztworach chloranéw(VIl) w obecnosci aminokwa-
séw powinien zosta¢ poprzedzony zestawem rownan reakcji, podobnym do przedstawione-
go w pracy D2 i Electroanalysis 2014, 26, 1013 — 1023, w ostatnim akapicie rozdziatu 3.2 Ki-
netics and Mechanism of Bi(lll) Electroreduction in the Presence of Amino Acids. Jednocze-
$nie bytoby uzytecznym dla czytelnika gdyby Doktorant zaznaczyt, ktére etapy reakcji elek-
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troredukcji jego zdaniem przebiegajg podobnie dla wszystkich badanych aminokwaséw a w
ktérych wystepujg zauwazalne réznice.

8) Strona 32: ,W oparciu o parametry krzywych woltamperometrii cyklicznej wyznaczono war-
tosci wspdtczynnikdw przejscia o i standardowych statych szybkosci ks elektroredukcji jonéw
Bi(lll) [D7] oraz w obecnosci homocysteiny, homocystyny i etioniny. Wyznaczone parametry
kinetyczne wskazaly na efekt katalityczny aminokwaséw oraz jego wielkos¢” - dla wygody
czytelnika w pierwszym zdaniu nalezato rozbudowaé opis, np. ,wartosci wspotczynnikow
przejscia i statych szybkosci dla elektroredukcji bizmutu(lll) w roztworze chloranéw przed i
po dodaniu homocysteiny, homocystyny i etioniny”. W tym miejscu mozna byto réwniez
zdefiniowac ,wspétczynnik wzmocnienia” czy tez ,wspétczynnik aktywnosci katalitycznej”
danego aminokwasu, ktérego wartosci przedstawiono na rysunku 12a-12c.

9) Strona 33: ,Natomiast katalityczne dziatanie etioniny jest wieksze w poréwnaniu do po-
chodnych cysteiny i cystyny [D7]. Ma to prawdopodobnie zwiqzek z réznq iloscig czgsteczek
wody w sferze koordynacyjnej uwodnionego jonu Bi(lll), czego potwierdzeniem moze by¢
fakt wzrostu adsorpcji badanych aminokwasow wraz ze wzrostem stezenia chloranéw(Vil)”
— powyzszy fragment nie jest precyzyjny. Czy ,wieksze dziatanie etioniny” oznacza, ze ten
aminokwas bardziej efektywnie katalizuje redukcje jonéw Bi(lll) w poréwnaniu z innymi
cysteing i cystyng? Jak ilo$¢ czasteczek wody wptywa w sferze koordynacyjnej jonu bizmu-
tu(lll) wptywa na jego podatnos¢ na redukcje?

10) Strona 35: ,llosciowym kryterium aktywnosci katalitycznej badanych aminokwaséw na pro-
ces elektroredukcji jonéw Bi(lll) sq zmiany wartosci standardowych statych szybkosci proce-
su.” — tutaj nalezatoby zdefiniowac ,wspétczynnik wzmocnienia” czy tez ,wspétczynnik ak-
tywnosci katalitycznej” danego aminokwasu, ktérego wartosci przedstawiono na rysunku
12a-12c.

11) Strony 35-36: Rysunki 12a, 12b i 12¢ — tytut rysunku brzmiacy ,,2 mol-dm chlorany(VIl)” nie
zostat wtasciwie dobrany. Moim zdaniem lepiej bytoby opatrzyé rysunki 12a, 12b i 12¢
wspoinym tytutem: , Wptyw stezenia chloranéw na aktywnos¢ katalityczng aminokwaséw,
wyrazony jako stosunek ks Bi+aminokwas/ks Bi dla roztworéw zawierajgcych (a) 2 mol-dm,
(b) 4 mol-dm™ i (c) 6 moldm= chloranéw(VIl)".

12) Strona 37: ,Wazrost stezenia NaClO4 optymalizuje stan warstwy przyelektrodowej dla bar-
dziej efektywnego przyspieszania elektroredukcji jonéw Bi(lll) przez czqsteczki aminokwa-
sOw’ — okreslenie ,Wzrost stezenia NaClO4 optymalizuje” jest niezbyt precyzyjne. Czy Autor
mogtby w inny sposéb opisa¢ oddziatywanie chloranu(VIl) sodu na proces redukcji jondw
bizmutu(ll1)?

W czgsci wprowadzajacej pracy mozna odnalez¢ rdwniez kilka uchybien edytorskich i jezykowych.
Nalezg do nich wyrazenia: , pogfebit interpretacje mechanizmu”, ,w przypadku homocystyny, ,,garb”
ten rosnie”, ,(Rys. 10a), co przektada sie na wzrost odwracalnosci” zamiast, co $wiadczy o wzroécie
odwracalnosci. Wyrazenie ,Wpfyw badanych aminokwasow... wynika takze z przebiegu krzywych
woltamperometrii cyklicznej CV (Rys. 10 a, b)” powinno informowac, ze to raczej przebieg krzywych
$wiadczy o wptywie badanych aminokwaséw... na odwracalno$é procesu elektroredukcji jondw
Bi(lll). Dla utatwienia lektury podpisy rysunkéw w pracy powinny by¢ bardziej rozbudowane. Opis
rysunku 8, zwtaszcza fragment ,,Obrazuje dane dla homocysteiny i homocystyny”, nie jest precyzyj-
ny. Korekty wymagaja rowniez réwnania opatrzone numerami 4.4.9, 4.4.13.
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3. Whnioski koncowe

Zamieszczone W niniejszej recenzji uwagi maja w wiekszosci charakter zaproszenia do dyskusji
oraz podjgcia proby uogodlnienia opisywanych proceséw i nie kwestionuja wnioskéw postulowanych
W rozprawie.

Biorac pod uwage powyzsze fakty i argumenty z petnym przekonaniem stwierdzam, ze przedtozona
do oceny rozprawa spetnia w petni zwyczajowe i ustawowe kryteria stawiane rozprawom doktor-
skim okreslone w Ustawie z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach i tytule naukowym oraz o stopniach i
tytule w zakresie sztuki (Dz. U. z 2003 r., nr 65 poz. 595 z pézniejszymi zmianami), i wnosze do Rady
Wydziatu Chemii UMCS w Lublinie o dopuszczenie pana mgr. Mariusza Grochowskiego do dalszych
etapow przewodu doktorskiego. Wnioskuje rowniez o wyréznienie rozprawy.
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