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RECENZJA ROZPRAWY DOKTORSKIEJ ZATYTULOWANEJ:

‘Zastosowanie diazoalkanow i oksadiazolin w fotochemicznych reakcjach
tworzenia wigzan C—C’ zlozonej przez mgr Katarzyng Ortowskq, Radzie Naukowej
Dyscypliny ‘Nauki Chemiczne’ dziatajgcej w Instytucie Chemii Organicznej PAN w
Warszawie celem uzyskania stopnia doktora nauk chemicznych

Recenzowana rozprawa doktorska zostata przygotowana w XV Zespole IChO
PAN, pod opieka naukowg prof. dr hab. Doroty Gryko petnigcej rolg promotora. Ma
ona charakter opracowania naukowego skoncentrowanego na rozwigzywaniu
probleméw syntezy organicznej metodami eksperymentalnymi, chociaz niektore
problemy zwigzane z mechanizmami dyskutowanych reakcji oraz strukturami
postulowanych zwigzkow  przejsciowych, zostaly rozwigzane takze przy
wykorzystaniu metod obliczeniowych. Tak jak to zaznaczono w tytule rozprawy,
Doktorantka wykorzystywala w szerokim zakresie metody fotochemiczne, ktére
dominujg w ostatnich latach w pracach prowadzonych w zespole promotora.

Badania nad reakcjami prowadzacymi do powstawania nowych wigzan C-C
stanowig jeden z najwazniejszych nurtow w eksperymentalnej chemii organicznej i sa
od wielu dekad inspiracja do podejmowania nowych zadan majgcych na celu
otrzymywanie zwiazkéw organicznych wychodzac z rozmaitych substratow i przy
wykorzystaniu réznorodnych metodologii opartych na reakcjach termicznych lub
fotolitycznych w wariancie katalitycznym lub bez uzycia katalizatora. W rozwoju
metod syntezy prowadzacych do kreowania nowych wigzan C-C olbrzymia role
odegraty i odgrywaja nadal, znane od prawie 150 lat diazo zwiazki z diazometanem
oraz jego pochodnymi na pierwszym miejscu. Sa one od dawna wykorzystywane jako
wygodne prekursory reaktywnych karbenow elektrofilowych. W ostatnich dekadach
do tego arsenatu cennych substratow organicznych dotaczone zostaty pochodne 1,3,4-
oksadiazoliny, w tym rowniez takie, ktore zawieraja w swojej strukturze podstawniki
alkoksylowe lub tioalkoksylowe. Te heterocykle podlegaja w reakcjach termicznych
oraz fotolitycznych procesom (3+2)-cyklorewersji prowadzacym odpowiednio do
karbené6w nukleofilowych lub diazozwigzkéw, mogacych ulega¢ dalszym
przemianom. Tak wiec, pochodne 1,3,4-oksadiazoliny mozna uznaé za rodzaj
zamaskowanego diazo zwigzku (surogat) o duzych zaletach praktycznych w
poréwnaniu z ‘wolnymi’ diazo zwigzkami.



Pani Promotor postawita przed Doktorantkg zadania, ktore zostaty opisane w
trzech podrozdzialach sktadajacych si¢ na cze$¢ rozprawy zatytutowang ‘Badania
wlasne’. Pierwsze z tych zadan (Podrozdziat 5.3.1.) dotyczylo indukowanej swiatlem
widzialnym reakcji Doyla-Kirmsego. Drugie zadanie (Podrozdziat 5.3.2.)
nawigzywalo do wykorzystania 1,3,4-oksadiazolin w fotokatalitycznej reakcji
indukowanej $wiattem widzialnym 1 prowadzacej do otrzymywania spiro-
cyklopropanow. Wreszcie, w podrozdziale 5.3.3. Doktorantka opisala transformacje
roznorodnych diazo zwigzkdéw indukowane $wiatlem czerwonym 1 prowadzace do
powstawania nowych wigzan C-C oraz C-N. Nowatorstwo zaproponowanych
rozwigzan polegalo w pierwszej kolejnosci na wykluczeniu Katalizatoréw
metalicznych 1 realizacji zakladanych syntez wylacznie przy uzyciu sSwiatla o
zréznicowanej dhugosci fali (a wigc, zroznicowanej energii). Wykorzystanie energii
fotonéw pochodzacych z niskoenergetycznego $wiatta widzialnego w energig
chemiczng nalezy traktowac jako rodzaj wyzwania o duzym znaczeniu praktycznym
dla opracowywania ekologicznie preferowanych procedur w syntezie organicznej oraz
dla lepszego zrozumienia niektorych procesow obserwowanych w naturze.

Rozprawa zostala przygotowana w nowatorskiej formie komentarza do juz
opublikowanych wynikéw zamieszczonych w trzech pracach oryginalnych (Org. Lett.
2020, ACS Catal. 2023, Chem. Commun. 2023), ktoérych tytuty odpowiadajg zakresom
wymienionych wczesniej trzech podrozdzialdow. Do tego dochodzi opracowanie
przegladowe, powigzane z tematyka rozprawy 1 dotyczace zwigzkow
siarkoorganicznych w reakcjach fotokatalitycznych, zamieszczone w monografii
Photoorganocatalysis in Organic Synthesis (World Scientific Publishing Company,
2019). Opis przeprowadzonych badan, zawarty w rozdziale Badania wlasne zosStal
przedstawiony stosunkowo zwie¢zle na ok. 11 stronach wydruku komputerowego. Przy
takim podej$ciu do zredagowania rozprawy, najbardziej obszerny jest Wstep
literaturowy zajmujacy ok. 30 stron wydruku komputerowego. Poniewaz wszystkie
publikacje sa wieloautorskie, wazny fragment rozprawy stanowia o$wiadczenia
wspotautoréw, w tym takze Promotora rozprawy, czyli Pani prof. Doroty Gryko. Z
tych o$wiadczen wynika jednoznacznie, ze Doktorantka odegrata decydujaca role w
przeprowadzeniu opisywanych eksperymentéw oraz przy interpretacji uzyskanych
wynikow, a takze miala znaczacy udziat w powstawaniu manuskryptéw wszystkich
publikacji stanowigcych podstawe ocenianej rozprawy.

Czes¢  literaturowa wprowadza czytelnika w zagadnienia zwigzane z
fotochemicznymi przemianami diazo zwigzkéw oraz znacznie mniej znanych w tym
zakresie 1,3,4-oksadiazolin (2,5-dihydro-1,3,4-oksadiazoli). Szkoda, ze w tym
fragmencie rozprawy, Doktorantka catkowicie pomingta w dyskusji termiczne reakcje
rozktadu tych heterocykli, ktore przebiegaja w catkowicie odmienny sposob i
prowadzg do wytwarzania in situ karbendw nukelofilowych, np. dimetoksykarbenu
poprzez powstajacy w pierwszym etapie, po uzgodnionej (3+2)-cykloeliminacji azotu,
nietrwaty ylid karbonylowy.

Opisy przedstawione w czesci Badania wilasne S$ciSle odpowiadajg tresci
publikacji 1 w zwiezty, ale bardzo przejrzysty sposob przedstawiajg skalg osiggniec
doktorantki. Z punktu widzenia moich zainteresowan naukowych, w pierwszej



kolejnosci, moja uwage przyciagnely reakcje cyklopropanowania opisane w
podrozdziale 5.3.2. i dotyczace fotokatalitycznych reakcji cyklopropanowania na
drodze (2+1)-cykloaddycji generowanych in situ karbenéw do zubozonych w
elektrony substratow olefinowych. W tych reakcjach jako zrodlo diazo zwigzku
wykorzystywanego do generowania karbenu zastosowano odpowiednie pochodne
1,3,4-oksdiazoliny. Poniewaz te heterocykle ulegaja niekontrolowanej degradacji pod
wplywem wysokoenergetycznego S$wiatta z zakresu UV, zastosowano s$wiatlo
widzialne, ale przy takim podej$ciu potrzebne byto wprowadzenie fotokatalizatora i
taka role skutecznie spetnil kompleks irydu z fluorowanymi bi-pirydynami opisany w
tekécie jako zwigzek 91 (str. 49). Przeprowadzona pracochlonna optymalizacja
warunkow reakcji pozwolita na uzyskiwanie trudno dostepnych spiro-cyklopropanow
z wydajnos$ciami > 80% (w niektorych przypadkach).

Warto réwniez zauwazy¢, ze opisane w podrozdziale 5.3.2. badania
eksperymentalne zostaly uzupetnione badaniami obliczeniowymi przeprowadzonymi
przy udziale wspotpracujacego zespotu prof. W. Chaladaja. Zaproponowany
mechanizm fotokatalitycznej reakcji cyklopropanowania z uzyciem $wiatla
widzialnego, opartej na wykorzystaniu 1,3,4-oksadiazolin jako prekursorow diazo
zwiazkow 1 powstajacego karbenu tripletowego, zostal w ten sposdb potwierdzony w
przekonujacy sposob.

Strukturalne badania uzyskiwanych produktow zostaty skrupulatnie opisane w
Supporting information zataczonej do kazdej z publikacji wchodzacych w sktad
rozprawy. Wykorzystywano konsekwentnie spektroskopie *H, 3C NMR oraz HRMS.
Godne podkreslenia jest to, ze w przypadku nowych, dotychczas nieopisanych
zwigzkow, ustalenie wzory czasteczkowego zostalo oparte nie tylko na
zarejestrowanym widmie HRMS, lecz takze zostatlo, w wickszosci przypadkow
uzupelnione wynikami analizy elementarnej. Jak wiadomo, jest to najlepszy sposéb
potwierdzenia czystosci badanej probki i niezmiennie nalezy do kanonu metod
analitycznych wykorzystywanych w eksperymentalnej chemii organicznej.

Warto zauwazy¢, ze w opisywanych reakcjach fotokatalitycznego
cyklopropanowania, dobre wyniki dawat takze handlowo dostgpny 1 stosunkowo tani
tioksanton. Jak wiadomo jest to zwigzek heterocykliczny o zotte; barwie od dawna
wykorzystywany w fotochemii jako skuteczny fotoinicjator. Nie wiem jednak,
dlaczego Doktorantka opisuje go jako ‘.. handlowo dostgpny barwnik organiczny ... .
Wedlug mojej wiedzy, jasnozoétty tioksanton, podobnie jak jego silnie zabarwiony na
kolor zielony, analog siarkowy tioksantion, nie spetniaja definicji substancji okreslane;
w klasycznej chemii organicznej jako ‘barwnik’.

Opis badan wilasnych zakonczony jest zwigzle sformutowanymi wnioskami
zawartymi w Podsumowaniu (str. 59).

Wykaz cytowanej literatury jest dobrze dostosowany do Czesci literaturowej i
do Badan wiasnych. Sktada si¢ na niego 125 pozycji literatury pochodzacej w
przewazajace] mierze z okresu dwoch ostatnich dekad. Zostal on przygotowany
starannie 1 odpowiada zalecanym standardom mi¢dzynarodowym. Moja mata,
krytyczna uwaga w kontekscie tematyki opisywanych badan, wigze si¢ z pominigciem
waznej pracy przegladowej Johna Warkentina, ktora powinna by¢ cytowana w Czesci
literaturowej obok pozycji lit. [120] (najlepiej jako [120a]) (J. Warkentin, 2,5-



Dihydro-1,3,4-oxadiazoles and bis(heteroatom-substituted)carbenes, Acc. Chem. Res.
2009, 42, 205-212).

Zgltoszone przeze mnie, drobne uwagi krytyczne nie majag wplywu na wysoka
ocene dokonan Doktorantki. Rozlegte prace eksperymentalne polegajace na syntezie
bardzo duzej liczby nowych zwigzkéw organicznych przy wykorzystywaniu metod
fotokatalitycznych stanowig wartosciowy wklad w rozwo6j nowoczesnej syntezy
organicznej opartej na wykorzystaniu §wiatta widzialnego jako podstawowego zrodla
energii do inicjowania reakcji prowadzacych do utworzenia nowych wigzan C,C.

Majagc na uwadze, ze wszystkie wyniki przedstawione w recenzowanej
rozprawie zostaty opublikowane w renomowanych czasopismach fachowych i w ten
sposob zweryfikowane przez gremia wymagajacych recenzentow zalgczam do tej
recenzji moj wniosek o wyréznienie rozprawy zlozonej przez Panig mgr Katarzyne
Ortowska.

W podsumowaniu stwierdzam, Zze oceniana rozprawa doktorska spelnia
wszystkie warunki formalne, opisane w Ustawie ‘Prawo o szkolnictwie wyzszym i
nauce (Dz. U. z 2020 r. poz. 85 z pdzniejszymi zmianami, Dzial V, Rozdzial 2,
Oddzial 1) oraz zwyczajowe, stawiane kandydatom do uzyskania stopnia doktora w
zakresie nauk chemicznych. W oparciu o to stwierdzenie, zwracam sie do Rady
Naukowej Dyscypliny ‘Nauki Chemiczne’ dzialajgcej w Instytucie Chemii
Organicznej PAN w Warszawie z wnioskiem o dopuszczenie Kandydatki do dalszych
etapow postepowania w jej przewodzie doktorskim.

...................................

(prof. dr hab.\(srzegorz Mloston)

WNIOSEK O WYROZNIENIE ROZPRAWY DOKTORSKIE] ZATYTULOWANEJ:

‘Zastosowanie diazoalkanow.i oksadiazolin w fotochemicznych reakcjach tworzenia
wigzan C—C’ ztozonej przez mgr Katarzyne Ortowskg

Majac na uwadze bardzo staranne opracowanie edytorskie (tekst + grafika), wysoce
nowatorski charakter badan opisanych przez Doktorantke, a takze fakt opublikowania
wszystkich wynikoéw opisanych w recenzowanej rozprawie, jeszcze przed jej obrong,
we wiodgcych czasopismach fachowych o wysokich parametrach scientometrycznych
(wartosci IF (2022/2023): Org. Lett. — 6.072; ACS Catalysis — 13.700; Chem.
Commun. — 6.065). dodatkowo uzupelnionych warto$ciowa praca przegladowa,
wystepuje z wnioskiem o rozwazenie mozliwosci jej wyrdznienie w trybie
przewidzianym przez regulamin Rady Naukowej Instytutu Chemii Organicznej PAN

w Warszawie.



