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Rozmowa z autorem pracy:

»Poszukiwanie nowych ligandéw receptoréw 5-HT,, / 5-HT, dziatajacych na osrodkowy
uktad nerwowy z grupy diugotainicuchow-ych arylopiperazyn i aminotriazyn”

Co sprawifo, ze zainteresowat sie Pan chemia, zaréwno w zakresie eksperymentalnym, jak i obli-

czeniowym?

Moje zainteresowania chemiczne (a w zasadzie life-science) siegaja dos¢ wczesnych lat mtodzien-
czych, kiedy jako nastolatek wykonywatem proste eksperymenty i dzieki temu uczylem sie chemii
i poznawatem, jak skonstruowane jest Zzycie na Ziemi. Szkota Srednia i studia coraz bardziej ukie-
runkowywaty mnie w obszarze chemii medycznej, natomiast najwiekszy skok mojej wiedzy dokonat
sie, gdy podjatem prace w krakowskiej firmie biotechnologicznej. To wtasnie tam poznatem tajniki
chemii organicznej oraz mozliwosci jej zastosowania w projektowaniu lekéw. Tam tez miatem swdj
pierwszy kontakt z prawdziwym procesem odkrywania lekow oraz mozliwosciami aplikacyjnymi che-
mii obliczeniowej w tym zakresie. Okazuje sig, ze nie trzeba syntezowa¢ duzych bibliotek zwiazkow
i nastepnie sprawdzac ich dziatania. Mozna do tego zaprzegnac¢ komputer, ktéry pokaze, w ktérym kie-
runku chemik powinien podja¢ dziatania syntetyczne, a ktérej grupy zwiazkéw nie warto syntezowac
w kontekscie okreslonego dziatania biologicznego. To znaczaco skraca efektywny czas pracy naukow-
ca i ponadto obniza koszty catego projektu naukowego. Majac podstawowa wiedze, postanowitem ja
rozwina¢ w ramach wiasnych badan prowadzonych juz w trakcie studiéow doktoranckich.

W jakich okolicznosciach powstafa decyzja, by doktorat poswieci¢ projektowaniu zwiazkéw

o okreslonym dziataniu farmakologicznym?

Jak juz wspomniatem, charakter pracy zawodowej sktonit mnie, a w zasadzie zaszczepit we mnie
che¢ prowadzenia wiasnych badan. Chciatem doswiadczy¢ sukceséw naukowych, weryfikujac
dang hipoteze badawcza, jak i zazna¢ smak porazki. Szczesliwy traf sprawit, ze moja éwczesna
Pani Promotor uzyskata grant naukowy finansowany przez Narodowe Centrum Badan i Rozwoju
i w ramach tego grantu pojawit sie etat. Oczywiscie, nie wahajac sie, skorzystatem z okazji. Dodat-
kowym argumentem przemawiajacym za tym byt fakt, ze projekt polegat na opracowaniu zwiaz-
kéw wykazujacych aktywnosé biologiczna na receptory serotoninowe, wobec czego nadal miatem
mozliwos¢ doskonalenia warsztatu chemii medycznej, ale réwniez rozwijalem zainteresowania
z zakresu chemii obliczeniowej. Wiemy, ze choroby centralnego uktfadu nerwowego (takie jak
depresja czy ChAD) zaraz po nowotworach i chorobach serca sa jedna z najczestszych przyczyn
zgonow. Z tej racji chciatem mie¢ swéj wkiad (chocby niewielki) w opracowanie lekéw czy tez

Srodkéw, ktére w przysztosci potencjalnie mogtyby stac sie lekami pomagajacymi osobom chorym.

Dlaczego wazne jest, by poszukiwac ekologicznych metod syntezy nowych zwiazkéw? Jak ocenia Pan

swoje dziafanie w tym zakresie?
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Jest to wazne z kilku powodéw. Przede wszystkim nowe metody syntezy pozwalaja na lepsza ochrone Srodowiska, a wiado-
mym jest, ze Unia Europejska mocno stawia na dziatania w tym zakresie. Kolejny kluczowy powdéd to oszczednos¢ pieniedzy.
Poprzez lepsza optymalizacje proceséw, redukcje np. czasu syntezy, ilosci uzytych rozpuszczalnikéw, ilosci generowanych
odpadow, czy tez poprawe ekonomiki atomowej, mozna zaoszczedzi¢ znaczng sume srodkéw finansowych. Oprocz tego,
pandemia Covid-19 jak w soczewce uwidocznita, jak wrazliwe sa taricuchy dostaw surowcéw, ktérych obecnie baza znajduje
sie gtéwnie w krajach Dalekiego Wschodu lub w Indiach. Mozliwos¢ syntezy w rodzimym kraju (lub nawet w krajach UE), ale
w oparciu o technologie bezpieczne dla Srodowiska, pozwoli na uniezaleznienie sie od krajéw azjatyckich, gdzie, jak wiado-
mo, kwestie ekologiczne traktowane sa po macoszemu. Dzieki pracom, ktére realizowatem w trakcie doktoratu, w znaczny
sposob skrécitem czas syntezy zwiazkéw z nawet kilkudziesieciu godzin do zaledwie 2,5-5 minut. Reakcje prowadzone byty
w sposdb bezrozpuszczalnikowy lub w obecnosci samej wody. Dzieki temu prowadzitem syntezy w sposéb bezpieczny dla
Srodowiska, tani i wydajny, dbajac o maksymalna redukcje Sladu weglowego oraz wodnego.

W czym przy badaniach pomogty zasoby oferowane przez Cyfronet?

Zasoby te pomogty przede wszystkim w projektowaniu nowych czasteczek. Korzystajac z mocy obliczeniowej superkompute-
ra Prometheus bytem w stanie wykonywaé badania zwiazane z dokowaniem oraz dynamika molekularna dla nowych czaste-
czek. Prace te pokazaty, ktére fragmenty czasteczek odpowiedzialne sa za aktywno$¢ biologiczna oraz jaka grupe chemiczna
nalezato wybra¢ do dalszych prac syntetycznych. Badania te nie bytyby mozliwe do przeprowadzenia przy zastosowaniu
»zwyktego” komputera ze wzgledu na zbyt niskie moce obliczeniowe.

Na co, Pana zdaniem, powinni zwrdcic¢
szczegdlng uwage naukowcy dopiero wkra-
czajacy na Sciezke prowadzaca do obrony
doktoratu?

Na to, zeby byli odporni na przeciwno-
Sci, ktorych bedzie bardzo wiele. Czesto
jest tak, ze praca naukowca jest zmudna
i nie zawsze prowadzi do oczekiwanych
rezultatéw. To moze demobilizowac. Na-
turalng rzecza jest, ze dany eksperyment
nie wyjdzie, ale to tez jest dla mtodego na-

ukowca wskazéwka, co powinien zrobi¢ " [ \

IEPiEJ, aby prace Zakor’\czy’ry SiQ sukcesem. Zadokowany antagonista receptora 5-HT ,w miejscu wigzqcym
Wspomniana zmudno$¢ pracy oznacza,

ze taka osoba moze spedzi¢ w laboratorium wiele godzin oraz jeszcze wiecej godzin w domu, na projektowaniu nowych
eksperymentoéw czy szukaniu informacji w literaturze (o ile jest osoba ambitna). Moim zdaniem nie mozna przesadza¢, mtody
cztowiek musi zachowac ,work-life balance”, gdyz bez tego grozi niestety wypalenie zawodowe, czesto utrudniajace lub na-
wet uniemozliwiajace obrone doktoratu. Jeszcze jedna wazna sprawa, na ktéra mtody naukowiec powinien zwrdcic¢ uwage, to
znajomosci i nawiazywanie wspétpracy krajowej i miedzynarodowej. Wspélne dziatanie otwiera mozliwosci na prowadzenie
wartosciowych badan interdyscyplinarnych i zawigzywanie konsorcjéw naukowych, a takze stwarza szanse na potencjalne
staze naukowe lub staze typu post-doc.
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