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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Aleksandry Wincenciuk,
zatytutowanej ,,Witamina B, jako efektywny katalizator fotochemicznych funkcjonalizacji olefin”,
wykonanej w Instytucie Chemii Organicznej Polskiej Akademii Nauk w Warszawie

Przedstawiona do recenzji praca doktorska powstata w zespole kierowanym przez prof. dr hab.
Dorote Gryko, ktory od kilkunastu lat eksploruje mozliwosci wykorzystania w katalizie witaminy B1,. Zwigzek
ten najwyrazniej nie ujawnit jeszcze catego swojego potencjatu, badane sg kolejne reakcje, nierzadko
prowadzace do produktéw o ztozonej budowie. Jednoczesnie widoczne jest dazenie do uwzgledniania
wymagan Zielonej chemii, na przyktad do prowadzenia reakcji w roztworach wodnych. Nie inaczej jest
przypadku pracy pani mgr Aleksandry Wincenciuk.

Jako swojg prace doktorskg przedstawita ona zbiér ztozony z rozdziatu w ksigzce wydanej przez Wiley-
VCH oraz dwéch artykutéw oryginalnych. Jesli zastosowac analogie chemiczng, ze trzy atomy mogg utworzy¢
strukture cykliczng — piersciel, to mozna uznaé, ze trzy prace sy wystarczajace do utworzenia cyklu —
to absolutne minimum. W publikacjach, ktdre trafity do bardzo dobrych czasopism: Journal of the American
Chemical Society i Synthesis Doktorantka jest pierwszg autorkg (w drugim przypadku — jedng z dwdch
réwnorzednych). Analiza oswiadczen autorskich wskazuje, ze odpowiadata ona za przygotowanie ok. potowy
rozdziatu przeglagdowego (4 podrozdziaty); w przypadku pracy w Synthesis uczestniczyta w okresleniu
koncepcji badan, optymalizacji reakcji cyklizacji i okreslenie zakresu reakcji katalitycznej z alkenami ubogimi
w elektrony (13 pochodnych), pomiarach MS, interpretacji wynikdw i redakcji manuskryptu. Najwiekszy
wydaje sie udziat Doktorantki w artykule z J. Am. Chem. Soc. — syntezy, reakcje katalityczne, optymalizacje,
a takze udziat w tworzeniu koncepcji badan, interpretacji wynikdw i pisaniu tekstu. Na tej podstawie mozna
uznac, ze przedstawiony cykl moze stanowic¢ podstawe rozprawy doktorskiej pani Wincenciuk, cho¢ wydaje
mi sie, ze w przypadku stosunkowo niewielkiej ilosci wynikow lepsza bytaby forma tradycyjna, w ktérej mozna
umiesci¢ rowniez rezultaty niepublikowane i przedyskutowac koncepcje, ktérych realizacja sie nie powiodta.

Cykl publikacji zaopatrzony jest w blisko 50-stronicowy przewodnik, ktéry rozpoczyna sformutowanie
celu pracy. Zadaniem Autorki byto poszerzenie zastosowan katalitycznych witaminy Bi, o reakcje
fotochemicznej funkcjonalizacji alkenéw prowadzone z wykorzystaniem niemodyfikowanej formy
kobalaminy, réwniez w uktadach micelarnych. Wstep literaturowy poswiecita Autorka, co zrozumiate,
strukturze witaminy B, oraz katalitycznym zastosowaniom jej i jej analogéw, wskazujgc na ich aktywnos¢ i



uniwersalnosé. Jednoczes$nie zwrécita uwage na stosunkowo mato eksplorowany obszar, czyli zastosowanie
uktadéw micelarnych, ktdre pozwalajg na uzycie form katalizatora rozpuszczalnych w wodzie oraz
organicznych reagentow. Wstep wskazuje na dobrg orientacje Doktorantki w opisywanej tematyce,
we wiasciwy sposdb prezentuje ona zakres substratowy, w niektérych przypadkach optymalizacje warunkéw
oraz mechanizm dziatania katalizatora.

Omodwienie prac sktadajgcych sie na prace doktorskg mgr Aleksandra Wincenciuk rozpoczyna
od kilkuzdaniowego ledwie opisu rozdziatu przegladowego, dotyczgcego wykorzystania uktadédw micelarnych
w fotokatalizie. Co prawda czes¢ zagadnien ujetych w tej monografii zostata przedstawiona we wstepie
literaturowym (czes¢ 5.2.3), jednak tylko dla witaminy Bi,. Oczywiscie nie jest to praca oryginalna,
przedstawiajgca wyniki badan Doktorantki, ale skoro zostata wtgczona do cyklu, warto jg byto omoéwic nieco
obszerniej, cho¢by w ramach wstepu literaturowego.

Szerzej prezentuje Doktorantka wyniki zamieszczone w artykule opublikowanym w Synthesis.
W pierwszej kolejnosci przedstawita swojg prace nad dopracowaniem warunkédw reakcji cyklizacji
bromoalkenu zawierajgcego ugrupowanie tosylowe. Optymalizacja pozwolita otrzymaé w przewadze produkt
z egzocyklicznym wigzaniem podwdjnym. Waznym osiggnieciem byto okreslenie mozliwosci
przeprowadzenia reakcji nastepczej z alkenami ubogimi w elektrony, ktéra pozwolita na otrzymanie szeregu
pochodnych z wydajnoscig siegajgcg 95%. Za interesujgce mozna uznaé rowniez powstawanie produktu
zawierajgcego dwa pierscienie pirolidynowe z substratu nienasyconego z grupg sulfonows.

Najobszerniejszy opis przedstawia gtéwne osiggniecie pracy - skuteczne
przeprowadzenie katalizowanej cyjanokobalaming reakcji addycji rodnikowej bromoalkanu do alkenu
potgczonej z migracjg grupy fenylowej, przebiegajgcej w obecnosci swiatta w uktadzie micelarnym. Autorka
przeprowadzita optymalizacje warunkdéw reakcji oraz sprawdzita wptyw struktury substratéw na jej przebieg.
Dzieki wspotpracy ze specjalistami w dziedzinie pomiaréw NMR oraz obliczen teoretycznych potwierdzita
prawdopodobny mechanizm reakcji zachodzacej na granicy miceli, dodatkowo wsparty eksperymentami
przeprowadzonymi z uzyciem spektrometrii mas.

Ostatnig cze$¢ przewodnika stanowi spis cytowanej literatury, obejmujgcy 98 artykutow,
w wiekszosci z ostatnich dwudziestu lat. To nie dziwi, biorgc pod uwage, ze dopiero niedawno zwrécono
uwage na mozliwosci wykorzystania witaminy Bi, w katalizie. Spis sporzadzony jest starannie, zauwazytam
jedynie brak jednego nazwiska w odnos$niku numer 12.

Przewodnik ilustrujg schematy przeksztatcen, ktérych sledzenie utatwia zastosowanie kolorow.
Z nielicznych btedéw wymienie brak symbolu jodu we wzorze substratu w Schemacie 13; w tym samym
schemacie we wspdlnym wzorze zwigzkdw 26a-c zabrakto symbolu X. W Schemacie 33 i towarzyszgcym
mu tekscie wystepuje kompleks opisany jako Co(selen) — to oczywiscie miat by¢ Co(salen).

Przewodnik napisany jest generalnie poprawnym jezykiem naukowym. Niezbyt liczne sg btedy lub
mniej zreczne sformutowania, takie jak: ,kobalaminy jako bardziej przyjaznego dla sSrodowiska naturalnego,
katalizatora” (str. 21 — bardziej niz ...?), ,,pozwalajg na zagtebienie wiedzy” (str. 46), ,z posiadajgcg niedobdr
elektronéw olefing” (str. 48, posiada sie co$ cennego), ,,co-surfaktanty (str. 54”). Watpliwosci budzi zdanie:
,Co wiecej, opracowana metodologia pozwala na oszacowanie zawartosci etylenu w benzynie otowiowej
i bezotowiowej.” (str. 44 — w oryginalnej pracy to nie byt etylen). Interpunkcja nie jest mocng strong Autorki,
przecinki w niektérych zdaniach ztozonych stawiane sg w sposdb przypadkowy, co nie utatwia lektury.

Oto kilka pytan i komentarzy, ktére przyszty mi na mysl, gdy zapoznawatam sie z przewodnikiem
i artykutami.

1. W przeksztatceniach katalizowanych naturalng witaming Bi;, ktdra jest zwigzkiem chiralnym
i czystym enancjomerycznie, mozna oczekiwac wystgpienia indukcji asymetrycznej. Wspomina o tym Autorka
we wstepie (zob. Schematy 6 i 35), przyktadow dostarcza tez literatura (np. J. Org. Chem. 2004, 69, 2431).
Zdecydowana wiekszos¢ produktow reakcji, zaréwno opisanych w pracy z Synthesis, jak i tej z J. Am. Chem.



Soc. jest chiralna. Czy otrzymywano je w postaci mieszanin racemicznych, czy moze z jakims, choé niewielkim,
nadmiarem enancjomerycznym?

2. Czesc¢ produktow reakcji opisanych w Synthesis ma dwa centra stereogeniczne, a wiec mozliwe jest
istnienie diastereomerow. Jednak tylko dla zwigzku 7d podany jest stosunek ilosci formy cis do trans
w Schemacie 3, w kilku innych przypadkach (7c, 11b, 11c) informacje takg (cho¢ bez identyfikacji izomerdéw)
mozna znalez¢ w czesci eksperymentalnej. Jak wyglada sytuacja dla 9d, 9, 11a, 11d, 11f? W widmach NMR
tych zwigzkéw widoczny jest jeden zestaw sygnatdw, czy to oznacza, ze powstat selektywnie jeden
diastereomer, czy drugiego nie wydzielono?

3. Trudno mi zrozumie¢ komentarz do wykresu przedstawionego na rysunku 6A (zaréwno
w przewodniku, jak i w oryginalnej pracy z J. Am. Chem. Soc.), wg ktérego utamki molowe olefiny i bromkéw
alkilowych w obszarze miedzyfazowym osiggaja minimum dla 12-weglowego tancucha. Jesli wykres jest
poprawny, to utamek molowy bromku monotonicznie maleje, a olefiny — ro$nie, a dla 12 atomdéw wegla
zrownujg sie, co przektada sie na maksymalng wydajnosé i konwersje.

4. Nie znalaztam w tej samej pracy komentarza dotyczacego powstawania w reakcji produktow,
w ktérych podstawnik arylowy nie ulegt migracji (10b, 11b, 16¢) — jakie czynniki powoduja, ze te zwigzki
powstajg —11b nawet w przewadze?

Powyzsze pytania i uwagi nie umniejszajg wktadu mgr Aleksandry Wincenciuk w poszerzenie zakresu
zastosowan katalitycznych witaminy B1,. Szczegdlnie cenne jest wnikniecie w przebieg procesu katalitycznego
w ukfadzie micelarnym. Juz sam artykut poswiecony tej tematyce pokazuje naktad pracy Doktorantki. Oprécz
zasadniczego tekstu mamy bowiem mozliwosé zapoznad sie z materiatami uzupetniajgcymi (59 stron + widma
NMR). Zwracam na to uwage, poniewaz czesto przygotowanie tej czesci wymaga nie mniej wysitku
i starannosci ze strony mfodszych autoréw artykutu niz jego zasadnicza cze$¢. Dotyczy to oczywiscie obydwu
prac eksperymentalnych, zawierajgcych opisy testow optymalizacyjnych, préb mechanistycznych oraz
charakterystyke fizykochemiczng zwigzkéw. Mgr Aleksandra Wincenciuk wykazata sie umiejetnoscia
prowadzenia reakcji fotokatalitycznych oraz wyodrebniania i identyfikacji ich produktdw na podstawie
danych spektroskopowych. Na szczegdlng uwage zastugujg — chyba pionierskie w zespole — procesy
prowadzone w ukfadach micelarnych. Pomocne niewatpliwie byto przygotowanie teoretyczne w postaci
wspotautorstwa rozdziatu w ksigzce.

Mgr Aleksandra Wincenciuk, oprécz prac przedstawionych jako rozprawa doktorska, jest
wspotautorka dwéch artykutéw, opublikowanych w 2018 roku w Chemistry — A European Journal. Na jej
catosciowy dorobek sktadajg sie takze dwie prezentacje posterowe na konferencjach miedzynarodowych z lat
2021-2022. Zwraca uwage wysoka jakos¢ czasopism, w jakich znajdujg sie publikacje Doktorantki, a takze
fakt, ze facznie uzyskaty juz ponad 40 cytowan.

W mojej ocenie recenzowana rozprawa spetnia ustawowe i zwyczajowe wymagania stawiane pracom
doktorskim. Stawiam zatem wniosek o dopuszczenie mgr Aleksandry Wincenciuk do dalszych etapéw
przewodu doktorskiego.



