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Recenzja pracy doktorskiej
mgr. inz. Mateusza Rzyckiego, pt.

Antimicrobial effect — decomposition of biological phenomena
into physical approach - a theoretical model

Rozprawa doktorska mgr. inz. Mateusza Rzyckiego dokumentuje wyniki badan kationowych zwigzkéw
powierzchniowo czynnych przeprowadzonych z  wykorzystaniem metod modelowania
komputerowego. W badaniach wyznaczane i analizowane sg wybrane wtasnosci tzw. surfaktantéw
Gemini (w szczegdlnosci: oktenidyny i chlorheksydyny) oraz wptyw takich czasteczek na wiasnosci
strukturalne komputerowych modeli bton bakteryjnych o zréznicowanym sktadzie lipidowym.

Praca doktorska zostata wykonana na Wydziale Podstawowych Problemdéw Techniki Politechniki
Wroctawskiej, w Katedrze Fizyki Doswiadczalnej pod kierunkiem dr hab. inz. Marty Gtadysiewicz-
Kudrawiec oraz dr hab. inz. Sebastiana Kraszewskiego. Rozprawa zostata napisana w jezyku angielskim,
liczy tgcznie 107 stron a jej integralng czescig jest cykl czterech artykutéw naukowych Doktoranta
opublikowanych w Biophysical Journal (IF 3.699, doi: 10.1016/].bpj.2021.06.027), International Journal
of Molecular Sciences (IF 6.208, doi: 10.3390/ijms222010939), Lecture Notes in Computer Science (IF
0.969, doi: 10.1007/978-3-030-77964-1_42) oraz Materials (IF 3.748, doi: 10.3390/mal14216455).

Na dotychczasowy dorobek naukowy Doktoranta sktadajg sie wytacznie ww. publikacje. Ich tgczny
wspotczynnik oddziatywania wynosi 14.644 a tgczna liczba cytowar wynosi obecnie 6. Na wyrdznienie
zastuguje fakt, ze w kazdej ze swoich dotychczasowych publikacji, Doktorant jest zaréwno pierwszym
autorem jak i autorem korespondujgcym.

Rozprawa sktada sie z dziewieciu numerowanych rozdziatdw, spisu tresci z nietypowo umiejscowionym
(tj. jako podrozdziat) streszczeniem w jezyku angielskim, spisu skrétéw oraz wykazu literatury.
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Pierwszy z numerowanych rozdziatéw zatytutowany jest ,Introduction and description of dissertation”.
O ile wprowadzenie w zagadnienia podejmowane w rozprawie s3 przedstawione w zrozumiaty
i przemysélany sposdb, o tyle po omdwieniu zjawiska opornosci antybiotykowej, struktury i wtasnosci
surfaktantéw, budowy otoczki bakterii Gram-ujemnych i Gram-dodatnich oraz obliczeniowych metod
badawczych trudno w tej czesci rozprawy znalez¢ opis uktadu rozprawy, a w szczegdlnosci wyjasnienie
zwigzku miedzy zawartoscig tego rozdziatu a trescig dalszej czesci rozprawy. Przejsciu od omawiania
budowy bton bakteryjnych do przegladu komputerowych metod modelowania nie towarzyszy
uzasadnienie takiego doboru tresci we wprowadzeniu. Uwazny czytelnik rozprawy znajdzie taki
zwigzek dopiero w ostatnich dwdch akapitach podrozdziatu o metodach numerycznych, kiedy to
metody obliczania energii swobodnej powigzane sg z oceng wiasnosci strukturalnych, mechanicznych
i kinetycznych dwuwarstw lipidowych.

Rozdziat drugi pt. ,Hypotheses” zawiera wykaz czterech hipotez badawczych przedstawionych
w kontekscie gtéwnego celu pracy, ktéry zostat tu okreslony jako rozwdj biofizycznych i numerycznych
procedur oceny antybakteryjnej aktywnosci kationowych zwigzkéw powierzchniowo czynnych (tzw.
surfaktantéw Gemini). Co ciekawe, w rozdziale 5 (streszczenie w jezyku polskim) éw gtéwny cel jest
sformutowany nieco inaczej, cyt. ,[..] opracowanie fizycznych i numerycznych modeli bton
biologicznych, aby umozliwi¢ ocene aktywnosci przeciwdrobnoustrojowej czgsteczek o strukturze
Gemini”. W opinii recenzenta, bardziej ogdlne sformutowanie gtéwnego celu badan w rozdziale 2 jest
trafniejsze i petniej odpowiada realizacji tego celu przez Doktoranta w cyklu publikacji ujetych
w rozprawie. Hipotezy badawcze s3 z kolei sformutowane w wiekszosci w jasny i zrozumiaty sposéb.
Pierwsza z hipotez gtosi, ze aktywnos¢ antybakteryjng wybranych zwigzkéw amfifilowych mozna
oceni¢ stosujgc podejscie fizyczne oraz obliczeniowe. W opinii recenzenta, ta hipoteza jest albo zbyt
zachowawcza albo potencjalnie mylgca. Zachowawczo$¢ tej hipotezy jest widoczna chociazby
w odwotaniu sie Doktoranta we wczesniejszej czesci rozprawy do pracy przeglagdowej Roga i wsp.
(Pharmaceuticals (2021) 14:1062), w ktérej omdwiono liczne przyktady pomysdlnego zastosowania
metod obliczeniowych (a konkretnie: metody symulacji dynamiki molekularnej) do badania
oddziatywan zwigzkéw drobnoczgsteczkowych z lipidami w btonie. Oczywiscie mozna spekulowag,
ze ta hipoteza ma na celu zwrdcenie uwagi na zwigzki miedzy oddziatywaniami surfaktantéw z lipidami
w btonie a aktywnoscig antybakteryjng takich surfaktantéw, jednak w takim przypadku, mozna bytoby
oczekiwaé, 2e wyniki obliczeniowe beda przedstawione w kontekscie niezaleznych
i ustandaryzowanych wynikéw badan mikrobiologicznych, co ostatecznie jednak nie jest przedmiotem
rozwazan w zadnej z czterech publikacji zawartych w rozprawie. Druga z hipotez badawczych dotyczy
molekularnych podstaw dziatania kationowych zwigzkéw powierzchniowo czynnych. Doktorant
zapowiada tu pogtebienie rozumienia zrédet aktywnosci antybakteryjnej surfaktantéw. Ta hipoteza
jest w mojej opinii dobrze postawiona i poprawnie wskazuje kierunek stosownych badar naukowych.
Trzecia hipoteza poniekad podgza za poprzednig i wskazuje na potrzebe badania zwigzku migdzy
sktadem [lipidowym] i ztozonoscig bton bakteryjnych a, tu chciatoby sie dopowiedzie¢:
,oddziatywaniami miedzy surfaktantami a lipidami” albo ,antybakteryjng aktywnoscig wybranych
surfaktantdw”, jednak Doktorant potozyt tu nacisk na ,doktadne odzwierciedlenie” blizej
nieokres$lonych ,zjawisk biologicznych i biofizycznych”. Wreszcie, czwarta hipoteza badawcza gtosi, ze
,wykorzystujgc strukturalne i molekularne parametry surfaktantéw Gemini, mozna oceni¢ ich
zachowanie i aktywno$¢ na fizycznych modelach bton [lipidowych]”. Ta hipoteza w subiektywnej
ocenie recenzenta wydaje sie by¢ najciekawsza a jedyng krytyczng uwage mozna miec tu do cokolwiek
enigmatycznego okreslenia ,parametry strukturalne i molekularne”.
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Rozdziat 3 obejmuje pie¢ stron, na ktdrych przedstawiono najwazniejsze wyniki pracy doktorskiej.
Doktorant otwiera ten rozdziat akapitem z opisem uktadu publikacji w cyklu doktorskim oraz
informacjami o infrastrukturze obliczeniowej, ktérg wykorzystano w badaniach. W nastepujgcych
czterech podrozdziatach o tytutach odpowiednich publikacji, Doktorant opisuje kluczowe wyniki
wraz ze wskazaniem ich zwigzku z wczesniej postawionymi hipotezami badawczymi. Kazdy z tych
podrozdziatéw koriczy sie opisem wktadu Doktoranta w przeprowadzenie okreslonych badan oraz Jego
udziatu w procesie powstawania odpowiedniej publikacji. Nie ulega watpliwosci, ze udziat Doktoranta
w powstawaniu kazdej z czterech publikacji cyklu jest dominujgcy podobnie jak w zakresie
przeprowadzenia badari opisywanych w publikacjach 2, 3 i 4. Udziat Doktoranta w badaniach opisanych
w publikacji 1 ocenitbym jako znaczacy. Ta pierwsza publikacja wyrdznia sie na tle innych publikacji
cyklu bardzo rozbudowang metodycznie i ztozong interpretacyjnie czescig z wynikami. Aby ograniczy¢
powtdrzenia w tekscie recenzji, opis i ocene tresci zawartych w Rozdziale 3 przedstawiam tacznie
zomodwieniem zawartosci publikacji wchodzacych w skfad cyklu doktorskiego i zawartych
w Rozdziatach 6-9.

Wyniki uzyskane przez Doktoranta w czterech publikacjach cyklu podsumowane sg w Rozdziale 4 pt.
»Summary and conlusions”, w ktérym na dwodch stronach, Doktorant bardzo zwieZle podkresla
znaczenie swoich odkryé i przedstawia je w kontekscie uprzednio postawionych hipotez badawczych.
Doktorant jako najwazniejsze z uzyskanych przez siebie wynikdw wymienia: (1) powigzanie
antybakteryjnego dziatania oktenidyny i chlorheksydyny z ich wptywem na mechaniczne wtasnosci
bton lipidowych; (2) zebranie w uporzagdkowany sposdb informacji dot. 250 surfaktantéw Gemini oraz
sparametryzowanie tych czgsteczek w polu sitowym CHARMM 22; (3) przeprowadzenie symulacji
dynamiki molekuarnej uktadéw molekularnych dla reprezentatywnej grupy surfaktantéw Gemini,
w ktdrych czasteczki tych surfaktantow zwigzane sg z btong o sktadzie lipidowym odpowiadajgcym
wewnetrznej btonie bakterii Gram-ujemnych; (4) zwrdcenie uwagi na ztozono$¢ modeli
komputerowych bton bakteryjnych i wptyw tej ztozonosci na badania oddziatywan zwigzkédw btonowo
czynnych z lipidami w btonie i oceny znaczenia tych oddziatywan na biologiczng aktywnosé tych
zwigzkow; (5) zaproponowanie i implementacja nowej metody numerycznej symulacji procesu
oddziatywania surfaktantéw z btong lipidowg (program Diptool).

Ostatnie dwa rozdziaty tej czesci rozprawy, to Rozdziat 5 zawierajgcy streszczenie w jezyku polskim
(tgcznie trzy strony) oraz wykaz literatury obejmujgcy 159 pozycji. Gtdwng czescig rozprawy sg
przedruki czterech publikacji Doktoranta wchodzacych w sktad Jego cyklu doktorskiego.

Pierwsza z publikacji (Rozdziat 6) nosi tytut “Unraveling the mechanism of octenidine and chlorhexidine
on membranes: Does electrostatics matter?”. W pracy opisane sg wyniki uzyskane z wykorzystaniem
zaréwno metod obliczeniowych (tj. symulacja dynamiki molekularnej) oraz eksperymentalnych (tj.
pomiary potencjatu zeta w funkcji stezenia surfaktanta w celu okreslenia jego wspdtczynnika podziatu
miedzy rozpuszczalniki o rdinej polarnosci, wykorzystanie sond fluorescencyjnych do okreslenia
lokalizacji w btonie czasteczek surfaktanta, badania zdolnosci surfaktanta do perforacji btony lipidowej
poprzez badania kinetyki uwalniania karboksyfluoresceiny z liposoméw, wyznaczenie mechanicznych
parametréw bton lipidowych poddanych dziataniu surfaktanta). Jednym z ciekawszych wynikéw jest
na pewno scharakteryzowanie wptywu oktenidyny na wtasnosci bton zbudowanych wytacznie z lipidéw
neutralnych (tu: fosfatydylocholiny) oraz bton zawierajacych zaréwno lipidy neutralne jak i lipidy
ujemnie naftadowane (tu: fosfatydyloglicerol). W odrdznieniu od wczesniejszych doniesien, ze
u podstaw wigzania oktenidyng z btong lipidowg lezg gtéwnie oddziatywania elektrostatyczne, Autorzy
publikacji dowodza, ze kluczowa role odgrywa w tym przypadku zmiana wtasnosci mechanicznych
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btony (tj. sztywnosci zginania, ang. bending rigidity, parametr bedgcy miarg elastycznosci btony). Owa
elastycznos$¢ w przypadku bton neutralnych przy niskich stezeniach oktenidyny rosnie by nastepnie
male¢ w miare wzrostu stezenia surfaktanta, podczas gdy w przypadku bton zawierajgcych
fosfatydyloglicerol obserwowany jest w tej sytuacji monotoniczny spadek elastycznosci btony. Autorzy
wigzg obserwowang zmiane we witasnosciach mechanicznych btony z antybakteryjng aktywnoscig
oktenidyny, ktéra moze przejawiac¢ sie w zaktdcaniu procesu tworzenia mikrodomen lipidowych
i podrednio wptywac¢ na homeostaze biatek btonowych w komérkach bakteryjnych. Na wyrdznienie
w tej publikacji zastuguje réwniez objasniajacy i komplementarny charakter wynikédw uzyskanych
metodami  obliczeniowymi  (symulacje dynamiki molekularnej) oraz eksperymentalnymi
(w szczegdlnosci, w zakresie badania lokalizacji czasteczek surfaktanta w btonie). Warto tu réwniez
podkresli¢ nowatorski charakter badania wtasnosci badanych surfaktantéw przejawiajacej sie
w destabilizowaniu fazy lamelarnej lipidéw z wykorzystaniem odpowiednio zaprojektowanych
symulacji dynamiki molekularnej, gdzie monitorowano zdolno$¢ spontanicznego tworzenia
dwuwarstwy lipidowej z mieszaniny lipidodw i wody w obecnosci okre$lonego surfaktanta. Wreszcie,
scharakteryzowanie w symulacjach dynamiki molekularnej zdolnosci oktenidyny do tworzenia
agregatow przed zwigzaniem sie z btong lipidowa pozwolito zinterpretowaé niejednoznaczne wyniki
pomiardw potencjatu zeta.

Rozdziat 7 nosi tytut ,A Systematic Approach: Molecular Dynamics Study and Parametrisation of
Gemini Type Cationic Surfactants”). W tej czesci rozprawy udokumentowane sg starania Doktoranta
zmierzajgce do utworzenia bazy danych z podstawowymi informacjami dotyczgcymi surfaktantéw
Gemini. Dla 250 takich surfaktantéw, Doktorant w uporzgdkowany sposdb zebrat dane obejmujgce ich
strukture chemiczng i wybrane wtasnosci strukturalne (np. dtugosci tgcznika miedzy polarnymi
czesciami czasteczki surfaktanta), wzér stechiometryczny oraz przewidywane wartosci wspdtczynnika
podziatu oktanol/woda ikrytycznego stezenia micelizacji. Unikalne identyfikatory surfaktantéw
w bazie danych sg dosy¢ wyszukane i niestety trudno dostrzec jaki$ schemat lub konwencje w tych
oznaczeniach. Szkoda, ze Doktorant nie zdecydowat sie na podawanie dla kazdego surfaktanta
odpowiedniej specyfikacji SMILES co w ew. przysztych zastosowaniach pozwolitoby na wyznaczanie
arbitralnych wtasnosci strukturalnych okreslonej czgsteczki. Bardzo cennym uzupetnieniem tych
danych sg towarzyszace im parametry pola sitowego CHARMM 22, ktére Doktorant zebrat w sposéb
umozliwiajgcy ich wykorzystanie w pakietach NAMD i GROMACS. Aby zilustrowaé potencjalne
zastosowania bazy danych surfaktantéw Gemini, Doktorant wybrat 25 rdéznych surfaktantéw
i przeprowadezit dla nich szczegétowe analizy dynamiki molekularnej wg dobrze okreslonego protokotu
symulacyjnego. Obliczenia polegaty w tym wypadku, na scharakteryzowaniu wptywu obecnosci
czagsteczek okreslonego surfaktanta na pewne wtasnosci strukturalne i mechaniczne btony, ktérej sktad
lipidowy odpowiadat wewnetrznej btonie bakterii Gram-ujemnych. Poniewaz w publikacji brak jest
szczegotowych informacji o budowie tej btony mozemy jedynie spekulowaé, ze chodzi
o fosfatydyloetanolamine ifosfatydyloglicerol. Duzg wartoscig takiego zunifikowanego zestawu
najwazniejszych informacji o surfaktantach Gemini, bytoby umieszczenie w nich danych, ktére mozna
porédwna¢ z odpowiednimi eksperymentami. O ile w pierwszej publikacji cyklu, Doktorant
przeprowadzit np. analize wptywu surfaktantéw na witasnosci mechaniczne btony zbudowanej
z fosfatydylocholiny i fosfatydyloglicerolu, o tyle w tej publikacji brakuje kilku informacji pozwalajgcych
na odtwarzanie wynikéw dla innych surfaktantéw (np. sktad czgsteczkowy modeli komputerowych,
a w szczegdlnosci: stosunek molowy miedzy surfaktantem a lipidami). Warto réwniez zauwazyé, ze
sktad lipidowy komputerowego modelu btony uniemozliwia poréwnanie wynikdw z wczesniej
uzyskanymi wynikami odpowiednich badan eksperymentalnych (np. wyznaczenie sztywnosci zginania
btony algorytmem Doctorovej (Phys. Chem. Chem. Phys. (2017) 19:16806) i w spektroskopii fluktuacji
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bton pecherzykéw). Cho¢ Doktorant w stworzonej bazie danych umiescit parametry pola sitowego
CHARMM 22 dla odpowiednich czasteczek surfaktantdw, to jednak podobnie jak w pierwszej publikacji
zabrakfo walidacji tych parametréw. Nawet jedli referencyjne parametry termodynamiczne (np.
entalpia parowania, gestos¢, energia swobodna hydratacji) nie sg tatwo dostepne dla duzych
czagsteczek, o tyle warto bylo taka walidacje przeprowadzi¢ choéby dla dobrze zdefiniowanych
fragmentdw czasteczek (taricuchy weglowodorowe lub podstawniki aromatyczne). Sam opis
parametryzacji jest bardzo lakoniczny. Wtasciwie jedyng bardziej szczegétowo podang informacja jest
uzycie protokotu RESP do wyznaczenia tadunkdw punktowych dla czasteczek surfaktantéw, ale nawet
i w tym przypadku nie wiadomo chociazby, czy owe tadunki byty wyznaczone dla jednej wybranej
konformacji czasteczki czy dla wiekszej liczby niskoenergetycznych konformacji. Kryteria wyboru
parametrow bfony potencjalnie skorelowanych z aktywnoscig antybakteryjng surfaktantéw tez nie sg
jednoznacznie zdefiniowane. W wiekszosci przypadkéw, Doktorant zdecydowat o rozpatrywaniu tych
parametrow, ktére dla réznych surfaktantéw przyjmujg wartosci z szerokiego przedziatu. Sztywnoéé
zginania btony ostatecznie znalazta sie w waskiej grupie réznicujgcych parametréw a jednoczesnie
w grupie 25 bardziej szczegdtowo analizowanych surfaktantéw jej wyznaczone wartosci mieszczg sie
w przedziale od 12.5 do 14.5 kT. Bodaj najwiekszym niedopowiedzeniem w tej publikacji jest brak
mikrobiologicznej  weryfikacji (wystandaryzowane oznaczenia MIC) przewidywan aktywnosci
antybakteryjnej surfaktantéw, ktére Doktorant wskazat jako potencjalnie najbardziej odpowiadajace
profilowi indukowanych zmian w strukturze i wtasnosciach mechanicznych bton, ktéry wczeéniej
scharakteryzowano dla oktenidyny.

Rozdziat 8 nosi tytut ,, Towards Mimetic Membrane Systems in Molecular Dynamics: Characteristics of
E. Coli (sic!) Membrane Systems”. W publikacji nr 3, Doktorant opisuje bardzo zaawansowany
komputerowy podwdjnej btony bakterii Gram-ujemnej. Btona zewnetrzna ma asymetryczng budowe:
listek zewnetrzny zbudowany z 52 czagsteczek lipopolisacharydu (LPS) a listek wewnetrzny
z odpowiedniej liczby fosfatydyloetanolaminy i fosfatydyloglicerolu. Sktad lipidowy obu listkéw btony
wewnetrznej jest ten sam i zawiera fosfatydyloetanolamine, fosfatydyloglicerol i kardiolipine. Szkoda,
ze w tekscie publikacji oznaczeniom poszczegdlnych lipidow nie towarzyszg odpowiednie nazwy
chemiczne (nie ma ich réwniez w wykazie skrétéw rozprawy). W symulacji dynamiki molekularnej
takiego uwodnionego uktadu podwdjnej btony bakteryjnej pokryto 300 ns. Jak wskazuje przebieg
profilu gestosci (atomowej? elektronowe;j?, por. Fig 1) czas pokryty w symulacji jest wystarczajgco dtugi
aby poprawnie opisa¢ przekrdj poprzeczny przez taki uktad podwdjnych bton, jednak widoczne
w profilu nieregularnosci swiadcza o tym, ze petne prébkowanie przestrzeni konformacyjnej lipidéw
w obu listkach bton wymaga dtuzszych czasow symulacji. Analiza profilu gestosci wskazuje jeszcze
na jedng ceche badanego uktadu dwdéch bton: otéz warstwa wody, ktdra je rozdziela nie osigga gestosci
obserwowanej dla zewnetrznej warstwy wody. Warto zastanowic sie, czy liczba czgsteczek wody w tej
wewnetrznej warstwie jest wystarczajgca i czy skutecznie izoluje oddziatywania miedzy lipidami
zewnetrznego listka btony wewnetrznej i wewnetrznego listka btony zewnetrznej (tym bardziej, ze
Autorzy wskazujg tu na istotny wptyw btony wewnetrznej na wtasnosci btony zewnetrznej). Doktorant
w publikacji wyznacza wiele wartosciowych parametréw strukturalnych i mechanicznych bton ujetych
w modelu komputerowym. Warto jednak zauwazyé, ze badania zmian wielu parametréow
strukturalnych btony (np. APL (tj. powierzchni na czgsteczke lipidu)) z zatozenia sg obarczone pewnym
btedem systematycznym (sktad czasteczkowy listkdw i bton jest ustalany na poczatku symulacji i nie
ulega zmianie w jej trakcie). Chociaz brakuje poréwnan z wynikami innych badan (w tym
eksperymentalnych), co w praktyce uniemozliwia ocene wiarygodnosci uzyskanych wynikdéw, to jednak
wartosci tych parametréow dla dwdch alternatywnych uktaddw rdznigcych sie obecnoscig taricucha O-
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swoistego w LPS dobrze ilustruja gtdwne przestanie tej pracy, tj. zwigzek miedzy sktadem
czasteczkowym btony a jej wtasnosciami.

Rozdziat 9 nosi tytut ,Diptool — A Novel Numerical Tool for Membrane Interactions Analysis, Applying
to Antimicrobial Detergents and Drug Delivery Aids”. Ta ostatnia publikacja cyklu stanowi fadne
domkniecie cyklu doktorskiego poniewaz (1) nawigzuje do wynikéw badan oddziatywan z btong
oktenidyny i chlorheksydyny z pierwszej publikacji cyklu; (2) adresuje problem efektywnosci obliczen
takich oddziatywan, ktéry dostrzezono w publikacji nr 2; (3) daje nadziejg, ze w przysztosci bedzie
mozna rozwingé tg metode symulacji na btony o réznym sktadzie — zatem zagadnienie podejmowane
w publikacji nr 3. Sam algorytm Diptool sprawia wrazenia bardzo przemyslanego a wstepne wyniki
uzyskane dla oktenidyny i chlorheksydyny sg bardzo zachecajgce. Bardzo efektywnym (i efektownym)
przyblizeniem btony lipidowe] jest wykorzystanie rozktadéw momentéw diplowych lipidéw oraz
wykorzystanie lepkosci wtasciwej dla wnetrza btony oraz arbitralnego ograniczenia na wartos¢ energii
kinetyczne] surfaktanta jako czynnikdéw determinujacych jego ruchliwos¢ we wnetrzu btony. Duzg
zalet3 nowej metody symulacji jest mozliwos¢ sparametryzowania w Diptool réinych bton
i surfaktantéw. W nawigzaniu do parametryzacji dwuwarstwy lipidowej warto bytoby w przysztosci
rozwazyé, czy zmiana reprezentacji btony z jednolitej warstwy o grubosci ok 4 nm reprezentowanej
przez jeden parametr lepkosci na uktad dwéch interfaz woda/btona (pierwszy parametr lepkosci)
rozdzielonych hydrofobowym wnetrzem btony (drugi parametr lepkosci) pozwolitaby na lepsze
odtwarzanie ztozonego procesu wigzania sie z btong réznych zwigzkéw btonowo czynnych.

Poprawnoé¢ jezykowa pierwszych czterech rozdziatéw rozprawy (a wigc z wytaczeniem streszczenia
w jezyku polskim w Rozdziale 5 oraz przedrukéw czterech publikaciji) jest zadowalajgca. W tekscie
rozprawy mozna dostrzec btedy jezykowe i literédwki (np. str 17, ,Does electrostatic matter?” zamiast
,Does electrostatics matter?”, ,,the mechanism of octenidine” zamiast np. ,,the mechanism of action of
octenidine”; str 20, ,in Molecular Dynamics” zamiast ,,in Molecular Dynamics Simulations”), nietypowe
potaczenia wyrazéw (kolokacje) oraz stylistycznie zawite frazy, ktdre utrudniaja zrozumienie przekazu
(np. str 24, ,In theoretical modeling simplifications often occurs however, it has to be highlighted that
it may result in suppressed or elusive biological phenomena”), oraz btedy interpunkcyjne (np. wtracenia
ze stowem however w zdaniu cytowanym powyzej). Warto tu jednak zauwazy¢, ze tres¢ publikacji
zawartych w rozprawie (Rozdziaty 6-9) zostata opracowana zwigksza starannoscig, szczegdlnie
w zakresie wtasciwego i zrozumiatego doboru stownictwa, stylu tekstu oraz interpunkgji.

Jest w tej rozprawie wiele elementéw ktére mozna polubic i trzeba doceni¢. W rozprawie sg drobne
niedociagniecia, ktére jednak nie przestaniajg wartosciowej pracy wykonanej przez Doktoranta. Mgr
inz. Mateusz Rzycki wykazat sie niewatpliwie cierpliwoscia, wytrwatoscig i kreatywnoscig a imponujgcy
warsztat badawczy jakim dysponuje umozliwit pomysine osiggniecie postawionych celéw badawczych.
Warto réwniez podkresli¢, ze Doktorant w trakcie realizacji swojego projektu badawczego wykazat sig
samodzielnoscig i dojrzatoécig naukowg obejmujgc wiodacg role w procesie opracowywania publikacji
przyjmujac z powodzeniem role pierwszego autora i autora korespondujgcego w kazdej z czterech
publikacji swojego cyklu doktorskiego.
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Podsumowujac stwierdzam, ze w mojej ocenie rozprawa doktorska mgr inz. Mateusza Rzyckiego
spetnia zaréwno ustawowe jak i zwyczajowe kryteria stawiane rozprawom doktorskim w dziedzinie
nauk $cistych i przyrodniczych w dyscyplinie nauk fizycznych. Z uwagi na wysoki poziom badan
przeprowadzonych przez Doktoranta, szeroki zakres umiejetnosci jakimi musiat sie wykazac aby je
przeprowadzi¢, potencjalnie duze znaczenie osiagnietych wynikéw oraz Jego dojrzato$¢ naukowa,
wnosze o wyrdznienie recenzowanej pracy doktorskiej i prosze o dopuszczenie mgr. inz. Mateusza
Rzyckiego do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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