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osiagnigcia naukowego stanowigcego podstawe rozprawy habilitacyjnej
oraz dorobku naukowego, dydaktycznego i organizacyjnego
dr n. chem. Mieczyslawa Sajewicza,
starszego wykladowcy w Zaktadzie Chemii Ogodlnej i Chromatografii Instytutu Chemii
Uniwersytetu Slaskiego

Ocena rozprawy habilitacyjne;j

Wydrukowana rozprawa  habilitacyjna  dr  Mieczystawa  Sajewicza
,, Chromatograficzne i polarymetryczne badanie samorzutnej oscylacyjnej inwersji
chiralnej wybranych a-podstawionych pochodnych kwasu propionowego w
abiotycznych roztworach wodnych” sktada si¢ z 14 wieloautorskich prac oraz 30-
stronicowego omoéwienia wynikow. Przedstawiana rozprawa habilitacyjna jest czgscig
pracy zbiorowe;j.

Tezg przewodnig rozprawy jest propozycja oscylacyjnej transenancjomeryzacji
$rodkow przeciwbolowych z grupy profenéw (2-podstawionych chiralnych
pochodnych kwasu propionowego) oraz niektorych a-hydroksy- i a-aminokwasow. W
pierwszej pracy (Acta Chromatographica 15, 131-149, 2005) autor postuluje
samorzutne, cykliczne zachodzenie w roztworach wodno-etanolowych procesow
przeksztalcania (S)-ibuprofenu w (R)-ibuprofen, ktory z kolei ulega z powrotem
przeksztatceniu w (S)-ibuprofen, itd. Jako pierwszy dowdd na poparcie swojej tezy
przedstawia autor schematyczne chromatogramy TLC obrazujace zmiany w czasie
wspolczynnika retardacji (Rr) dla (S)-ibuprofenu. Wada tych chromatogramow jest
zupelny brak niezaleznych wzorcoéw odniesienia dla (R)- (S)-ibuprofenu, co zupehie

uniemozliwia stwierdzenie, jakie sa powody obserwowanych zmian wartosci Rpy.



Nastepnie przedstawiono 3 rysunki obrazujace zmiany wspotczynnikow retardacji w
zalezno$ci od czasu dla (S)-ibuprofenu, (S)-naproksenu oraz kwasu (R,S)-2-
fenylopropinowego przechowywanych w dwoch temperaturach - 22+2°C oraz 6+2°C.
Zmiany te rzeczywiscie sprawiaja wrazenie oscylacji wokol pewnych wartosci, ktére
mozna by uznaé za stale. Znamiennym jest to, ze w dwoch przypadkach - dla (S)-
ibuprofenu oraz kwasu (R,S)-2-fenylopropionowego - zmiany dla roztworéw
przechowywanych w nizszej temperaturze sg wigksze niz zmiany dla roztworé6w
przechowywanych w wyzszej temperaturze. Nastgpne trzy rysunki przedstawiajg
zmiany skrecalnosci dla tych samych zwigzkéw. Skrecalno$¢ wilasciwa dla (S)-
ibuprofenu i (S)-naproksenu przechowywanych w temperaturze 22+2°C jest w
zasadzie stata, podczas gdy dla roztworow przechowywanych w temperaturze 6+2°C
ulega istotnym wahaniom. Rzecza znamienna jest uzyskiwanie réznych od zera
wartosci skrecalno$ci wiasciwej dla roztworéw kwasu (R,S)-2-fenylopropionowego
przechowywanych w achiralnym $rodowisku - nawet jesli obserwowane wartosci
niewiele roznig si¢ od zera. Niestety, zupetnie brak jest walidacji stosowanej metody
pomiarowej - ocena elementéw pomiarowych polarymetru (elementy elektroniki,
uktfad optyczny, kuwety, itp.), kalibracja metody przy pomocy wiarygodnych wzorcow
- co przy tak rewolucyjnych stwierdzeniach wydaje si¢ absolutnie niezbedne. Poza
tym, autorzy nie zbadali stabilno$ci badanych zwigzkéw w warunkach eksperymentu -
rzecz zgota podstawowa w badaniach farmaceutycznych - nie wykluczyli mozliwosci
powstawania produktow reakcji zwigzanych z obecnoscia stosunkowo trwatych jonow
benzylowych (np. degradacji lub utlenienia, szczegdélnie pod wplywem
ultradzwigkow). Niekontrolowane powstawanie jakichkolwiek tego typu produktow
mogloby mie¢ istotny wplyw na zmiany skregcalnosci wiasciwej. Podobne uwagi
nasuwajg si¢ rowniez w stosunku do niektorych innych prac. Ponadto w pracy numer 6
(Acta Chromatogr. 20, 209-225, 2008), dotyczacej oscylacyjnej chiralnej inwersji
kwasu mlekowego, wyraznie wida¢, ze wspotczynniki retardacji roéznia si¢ nawet dla
tych samych probek kwasu L-mlekowego (naniesionych na t¢ sama plytke
chromatograficzng). Ponadto, w pracy tej autorzy podaja zmiany wspolczynnika
retardacji kwasu L-mlekowego jako dowdd na zachodzenie cyklicznych reakcji

transenancjomeryzacji, podczas gdy jest to jedynie dowdd na- zmiany tego



wspofczynnika w zaleznosci od warunkéw wykonania chromatogramu. Dowodem
bytoby wykazanie cyklicznych zmian wzglednych ilosci kwasu D- i L-mlekowego
podczas ich przechowywania.

Dyskutowane przez Habilitanta selektywne zmiany konfiguracji absolutnej
tylko jednego enacjomeru w reakcjach enzymatycznych sa rzeczywiscie dobrze
udokumentowane. Jednakze takie zmiany zachodzace w warunkach achiralnych nie sa
znane. To, co autorzy faktycznie obserwuja w pracy nr 4 (Acta Chromatographica 18,
226-237, 2007), to samorzutna racemizacja enancjomerdéw flurbiprofenu (co jest
znanym zjawiskiem dla zwigzkéw posiadajagcych kwasny atom wodoru oraz
mozliwos¢ enolizacji) a nie, jak podaja, transenancjomeryzacja.

Autor klasyfikuje swoje reakcje jako tzw. reakcje oscylacyjne. Oscylacje stezen
reagentow to przykltady tzw. czasowych struktur dyssypatywnych, czyli dynamicznych
uporzadkowan rozwijajacych si¢ w funkcji czasu, w obecnosci procesu
dyssypatywnego. Ze wzgledu na to, ze kazde tworzenie uporzadkowanej struktury
zwigzane jest ze spadkiem entropii, niezbedny jest rownocze$nie przebiegajacy proces
entropotworczy (dyssypatywny), aby entropia catosci nie obnizyla sig, czyli aby nie
zostata ztamana II zasada termodynamiki. W znanej reakcji Bielousowa-
Zabotyfiskiego (na ktérg powotuje si¢ Habilitant) dochodzi do cyklicznych zmian
barwy roztworu. Ta zmiana barwy, powodowana cykliczng, naprzemienng dominacja
wzglednie niewielkich ilosci formy utlenionej i zredukowanej Kkatalizatora - np.
Ce(IV)/Ce(Ill) - mozliwa jest, poniewaz w trakcie oscylacji wzglednie niewielkich
ilosci katalizatora ma miejsce nieodwracalne utlenianie np. kwasu cytrynowego lub
malonowego bromianem(V) (proces dyssypatywny).

Sama dyssypacja energii oczywiscie nie wystarczy do wystapienia oscylacji, bo
bytyby one wtedy powszechne. Ogélne warunki takiego zachowania to:

1. nieodwracalny przebieg procesu zwigzanego z istotng dyssypacja energii;
2. nieliniowa kinetyka procesow;
3. istnienie w tej kinetyce petli sprzezen zwrotnych (autokataliza, autoinhibicja, ktére

destabilizujg stany stacjonarne, prowadzac np. do oscylacji).



Habilitant nie wskazuje, jaki proces dyssypatywny zachodzi w jego reakcjach.
Nie odnosi si¢ rowniez do pozostatych warunkéw wystapienia procesow
oscylacyjnych.

Przedstawione propozycje oscylacyjnej transenacjomeryzacji nalezy zatem
traktowa¢ jako nieudowodnione, wykazujace podstawowe braki zar6wno natury

metodycznej jak i teoretycznej.

Ocena ogélnego dorobku naukowego

Dr Mieczystaw Sajewicz uzyskal dyplom magistra chemii w 1977 r. a stopien
doktora nauk chemicznych w roku 1978 na Wydziale Matematyki, Fizyki i Chemii
Uniwersytetu Slaskiego w Katowicach (pod kierunkiem prof. dr hab. Jozefa Sliwioka.

Cato$¢ prac dr Mieczystawa Sajewicza zawartych jest w 105 oryginalnych
pracach o tacznym oraz w 249 komunikatach na konferencjach naukowych. Jest to
zatem dorobek bardzo pokazny, publikowany w czasopismach o migdzynarodowej
cyrkulacji (faczna ilo§é cytowan Web of Science 2013, bez autocytowan wynosi 192,
H = 11, niestety, brak sumarycznej punktacji impact factor czasopism). Warte
podkreslenia jest, ze swoje prace badawcze dr Mieczystaw Sajewicz realizuje nie tylko
w ramach macierzystej uczelni, ale tez we wspolpracy z innymi zespotami. Habilitant
nie przedstawit informacji dotyczacych kierowania krajowymi lub migdzynarodowymi
projektami badawczymi (lub udziatu w takich projektach).

Za swoje prace badawcze Habilitant zostal wyrdzniony indywidualng nagroda

Rektora Uniwersytetu Slaskiego oraz srebrnym krzyzem zastugi.

Dzialalno$¢ dydaktyczna i organizacyjna
Dr Mieczystaw Sajewicz od 1987 r. bierze czynny udzial w opracowywaniu
programu zaje¢ oraz prowadzeniu zajeé dla studentéw chemii Uniwersytetu Slaskiego,
jest wspotautorem dwoch rozdzialéow w ksiazkach, jest wspotredaktorem naczelnym
czasopisma Acta Chromatographica, cztonkiem Komitetu Redakcyjnego sekcji
Chemia  Analityczna  czasopisma the Scientific  World Journal oraz

wspolorganizatorem ogolnopolskiego seminarium naukowego "Chromatograficzne



metody badania zwigzkéw organicznych". Habilitant byt kierownikiem ok. 70 prac

magisterskich oraz promoterem pomocniczym trzech prac doktorskich.

Whiosek koncowy

Odnoszac si¢ do prosby Dziekana Wydzialu Farmaceutycznego w skierowanym
do mnie pi$mie stwierdzam:

e Dr Mieczyslaw Sajewicz przedstawil swoje osiggni¢cie naukowe w formie
rozprawy habilitacyjnej. Gléwna teza stanowigca podstawe tej rozprawy -
samorzutna oscylacyjna transenancjomeryzacja a-hydroksy- i a-aminokwaséw w
achiralnych warunkach - wydaje si¢ by¢ zupelnie nieuzasadniona. Tym bardziej, ze
na tej podstawie wyciaga Habilitant nieuzasadnione sugestie dotyczace stosowania
w lecznictwie substancji czystych enacjomerycznie. Dlatego nie moge pozytywnie
oceni¢ tej czesci dorobku Habilitanta, poniewaz nie speinia ona wymogu
ustawowego, nie stanowigc wkladu autora w rozwoj nauk farmaceutycznych.
Zgodnie z ustawg ,,O stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i
tytule w zakresie sztuki” z dnia 14 marca 2003 (Dz. U. Z dnia 16 kwietnia 2003)
art. 16.1. "Do postgpowania habilitacyjnego moze zosta¢ dopuszczona osoba, ktora
posiada stopien doktora oraz osiagniecia naukowe lub artystyczne, uzyskane po
otrzymaniu stopnia doktora, stanowigce znaczny wklad autora w rozwoj okreslonej
dyscypliny naukowe;j".

e Habilitant posiada ogromny dorobek naukowy w zakresie metod chemii
analitycznej. Swiadczy o tym ilos¢ prac (105) opublikowanych gléwnie w
czasopismach o zasiggu migdzynarodowym. Na uwage zastuguje rowniez jego
znaczacy dorobek dydaktyczny i organizacyjny. Dlatego tez spetnia on czes$¢
kryteriow wymienionych w w/w ustawie wykazujac si¢ istotng aktywnoscia
naukowa. Zatem w tej czgsci moja ocena jest jednoznacznie pozytywna.

Habilitant formalnie spetnia wymagania zawarte w rozporzadzeniu Ministra
Nauki i Szkolnictwa Wyzszego z dnia 1 wrzesnia 2011 r. w sprawie kryteriow oceny
osiggni¢¢ osoby ubiegajacej si¢ o nadanie stopnia doktora habilitowanego. W
kontekscie bardzo duzego, ogdlnego dorobku naukowego Habilitanta dziwi jednakze

jego bezkrytycyzm dotyczacy hipotezy samorzutnej transenacjomeryzacji. Dlatego nie



popieram wniosku o nadanie dr Mieczystawowi Sajewiczowi stopnia doktora
habilitowanego nauk farmaceutycznych.

Jednakze wnoszg¢ o kontynuowanie przewodu habilitacyjnego uwazajac, ze do
kompetencji Wysokiej Rady Wydzialu Farmaceutycznego Collegium Medicum
Uniwersytetu Jagiellonskiego nalezy rozstrzygnigcie, czy wystarczajaca podstawa do
nadania stopnia doktora habilitowanego moze by¢ znaczacy dorobek naukowy, czy tez
powinna to by¢ rowniez (wyodrgbniona z tego dorobku) prawidlowo metodycznie

przedstawiona rozprawa habilitacyjna.

Warszawa, 26.04.2013.

Prof. dr hab. Zzistaw Chilmonczyk



