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Opinia
o pracy doktorskiej pani Kitti Franciski Szabd pt. “Photochemical Method for

the Synthesis of Protected Amines”

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska opisuje badania przeprowadzone
przez Autorke pod kierunkiem pani prof. dr hab. Doroty Gryko w Zespole XV Instytutu
Chemii Organicznej PAN w Warszawie. Praca ta powstata w ramach projektu ,Swiatto
czerwone — narzedzie dla chemii organicznej i bioortogonalnej” (Grant NCN Maestro
2020/38/A/ST4/00185) i zwigzana jest z tematykg badawczg uprawiang od szeregu lat ze
znakomitymi rezultatami przez Prof. Dorote Gryko. Badania dotyczg nowych,
stymulowanych swiattem reakcji, o zastosowaniach w syntetycznej chemii organicznej.
Niezwykle intensywna dziatalnos¢ badawcza grupy pani Prof. D. Gryko tylko w biezgcym
2025 roku jest dokumentowana ogtoszeniem 12 publikacji (wg. bazy ORCiD, 21.08.2025)
w czotowych czasopismach naukowych.

Zamiarem pani K. F. Szabd, a zarazem wprost sformutowang tezg pracy
doktorskiej, byto zbadanie nowej reaktywnosci generowanych fotochemicznie rodnikéw
azotowych i ich wykorzystanie do tworzenia wigzan C-N i C-C w syntezie amin i ich
pochodnych. Rozumiem, Ze podjecie takiego zadania byto logiczng konsekwencjg
wczesniejszej pracy Zespotu (J. Org. Chem. 2019, 84, 15834-15844; 47 cytowan).
Doktorantka, rozszerzajgc opisane obserwacje, juz w pierwszym etapie wtasnych
eksperymentéw  uzyskata bardzo interesujgce rezultaty. Opisujgca je pierwsza
publikacja (Org. Lett. 2022, 24, 8120-8124.) doczekata sie juz wg. WoS 15 niezaleznych

cytowan. Zatem wybrang tematyke prac oceniam jako bardzo obiecujaca i, gorgcy”.
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W wspomnianej pierwszej pracy Doktorantka opisata zastosowanie
elektrofilowych N-rodnikdw generowanych fotochemicznie (Swiatto niebieskie + fac-
Ir(ppy)s) z soli, N,N-metylo-sulfonamido-pirydyniowych, pochodnych 2,4,6-kolidyny. W
przypadku sprzezonych enoli, otrzymywanych z a,B-nienasyconych enondéw, reakcje
prowadzity do zwigzkéw y-amidokarbonylowych, a w przypadku dalszych winylogéw,
odpowiednio do e-pochodnych. W przypadku a,B-nienasyconych enondéw z silnymi
grupami elektronoakceptorowymi, reakcje zachodzity na weglu a. Rodnikowy charakter
reakcji potwierdzity produkty ze zwigzanymi (dodanymi) putapkami rodnikéw (DMPO,
TEMPO). Zakres stosowalnosci reakcji zbadano dla 24 enondéw, a odpowiednie (Z)-
produkty otrzymywano generalnie z dobra wydajnoscia.

Kolejnym etapem badan bylo zastosowanie tej samej soli N-
sulfonamidopirydyniowej do katalizowane] niebieskim swiattem reakcji z N-arylo lub N-
alkiloiminami Zincke’go. Po optymalizacji warunkéw reakcji (w tym gtéwnie zmiana
dtugosci fali zrédta z 450 na 405 nm) Doktorantka otrzymata odpowiednio serie 5-
metylosulfonamido-2-arylopirydyn i 3-metylosulfonamido-2-akilopirydyn. Reakcje
zachodzg w tagodnych warunkach, z dobrg i bardzo dobra wydajnoscia, a przewaga
gtownego regioizomeru siega 20:1. Interesujgcy wynik przyniosto pordwnanie
obserwowanej eksperymentalnie regioselektywnosci z wielko$ciami obliczonych metoda
DFT energii standw przejsciowych. Biorgc pod uwage ztozony mechanizm, jakosciowg
zgodnos¢ gtdwnego miejsca podstawienia z wynikami obliczen mozna uznaé¢ za
argument na rzecz postulowanego mechanizmu reakcji. Catosé rezultatow
opublikowano w prestizowym czasopismie: (Nature Comm. 2025, 16, Art. No. 5072,
doi.org/10.1038/s41467-025-59809-9). Opisang w tej publikacji reaktywnos$¢ N-
aryloimin Zincke’go Zespot prof. Gryko przy udziale pani Kitti Szabd wykorzystat tez do
opracowania syntezy 2-arylo-3-acylopirydyn w reakcji z odczynnikiem Vilsmeiera-Haacka
(Preprint ChemRxiv, doi: 10.26434/chemrxiv-2025-j2248, 14 Aug. 2025). Wprawdzie te
ostatnie wyniki nie zostaly wiaczone do rozprawy doktorskiej, jednak dowodza
potencjatu wczesniejszych pomystéw.

Doktorantka wniosta tez istotny wktad do znacznie szerszych badan Zespotu nad

reakcjami fotochemicznymi z uzyciem witaminy B4, jako katalizatora. Odkryte w Zespole



prof. Gryko reakcje fotochemiczne katalizowane witaming Bi, okazaty sie skutecznym
narzedziem do rodnikowej syntezy nowych wigzan C-C. Przedstawiona w dysertacji
doktorskiej praca dotyczy regioselektywnego otwarcia epoksyddw i azirydyn w reakcji z
elektrofilowymi olefinami (akceptorami Michaela).

Jakkolwiek reakcje w uktadach micelarnych i ich uzycie w syntezie majg juz dtuga
i bogata historie, to ciggle jest miejsce dla poszukiwania nowych zastosowan. Istotnym
uzasadnieniem sg ograniczenia istniejgcych metod i niedogodnosci wynikajace z uzycia
rozpuszczalnikdw organicznych. Do takiego nurtu prac zaliczam przedstawione w
dysertacji badania. Postawione i skutecznie zrealizowane zadanie badawcze oceniam
bardzo pozytywnie. W zatgczonej publikacji (Org. Lett. 2025, 27, 5642-5646.)
Doktorantka opisuje swdj udziat dos¢ skromnie: jako poszerzenie zakresu stosowalnosci
opracowanych przez wspétautoréw warunkéw do reakcji kolejnych epoksydéw (trzy
nowe produkty reakcji z akrylonitrylem) oraz reakcje pieciu N-tosyloazirydyn z
akceptorami Michaela. Przedstawiony schemat katalityczny jest zgodny z rodnikowym
charakterem procesu.

Moje pewne watpliwosci budzi wprost przypisany opracowanej reakcji charakter
micelarny. Wartoé¢ cmc dla soli dodecylotrimetyloamoniowych jest rzedu 10> M, a
stezenia DTAC stosowane w reakcjach rzedu 10 do nawet 10" M. W takich warunkach
powstajg znacznie wieksze agregaty i moim zdaniem, ostrozniej bytoby méwié o
reakcjach w mikroemulsjach.

We wszystkich ocenianych pracach produktami sg sulfonamidy. To bardzo
yJtrwata” ochrona grupy aminowej. Jestem pewien, ze podczas obrony pracy ustysze
propozycje jej usuniecia z otrzymanych, niewatpliwie bardzo interesujgcych (bloki
budulcowe) produktow.

Na przedstawiong dysertacje sktadajg sie zasadniczo trzy oryginalne publikacje
ogtoszone w uznanych czasopismach naukowych. We wszystkich tych pracach
Doktorantka jest pierwszg autorka, ale prace te, poza Promotorem, majg trzech
przypadku pierwszej lub czterech wspdtautoréw. Do dysertacji dotgczono formalne
oswiadczenia (zgodnie z zapisem par. 5.2 Rozporzgdzenia Ministra Nauki i Szkolnictwa

.Wyzszego z dnia 19 stycznia 2018) wszystkich autoréw prac, precyzujace co kto zrobit.



Te oswiadczenia, jak i treS¢ omdwienia wspomnianych publikacji dowodzg, ze istotnie
opisane w dysertacji rezultaty sg dzietem Doktorantki.

Polskie streszczenie wtasnych trzech publikacji jest wzbogacone o angielskie
streszczenie catosci takze precyzujgce cel badan (teze rozprawy) oraz krétkie rozdziaty
referujgce stan wiedzy. Tu zostaty zacytowane odpowiednio najwazniejsze prace, ktére
ukazaty sie w ostatnim dwudziestoleciu . Ten fragment dowodzi kompetencji Autorki, a
sam tekst napisany jest zrozumiale i Swiadczy o znajomosci zaréwno ogdlnych zasad
syntezy i katalizy, jak rdwniez gtéwnych rezultatdw szczegdtowych prac poprzednikdw.

Bardzo liczne, przeprowadzone doswiadczenia opisane sg wyczerpujgco, w
sposdéb umozliwiajacy ich powtdrzenie. Powstajgce w katalitycznych reakcjach zwigzki sg
charakteryzowane za pomocg opisanych numerycznie i poprawnie interpretowanych
widm *H i *C NMR oraz widm HR MS, a szczegoty sg przedstawione w Sl zatgczonych do
poszczegdlnych publikacji.

Moim zdaniem syntetyczna/katalityczna cze$¢ zadania zostata wykonana z
petnym sukcesem, a otrzymane posrednie i koficowe produkty zostaty poprawnie
scharakteryzowane i opisane. Warta podkreslenia jest zademonstrowana biegto$é¢ w
przeprowadzaniu eksperymentéw, sprawna interpretacja widm i wfasciwe wnioski
dotyczace struktury wyciggniete na podstawie technik B3Ci'HNMR.

Anglojezyczne omowienie wtasnych doswiadczen i wnioskdw jest napisane w
zdecydowanej wiekszosci poprawnym jezykiem, a stosowana nomenklatura chemiczna
jest prawidtowa. Pewne niedoskonatosci jezykowe wkradty sie do polskojezycznego
streszczenia — dowodzi to tylko samodzielnej redakcji tego fragmentu.

Dostrzezone drobne usterki w najmniejszym stopniu nie deprecjonujg wartosci
naukowej przeprowadzonych badan, ktére oceniam bardzo pozytywnie. Podkreslam tu
zwtaszcza znaczenie naukowe opracowanych syntez, bardzo szeroki zakres wykonanych
prac oraz znakomite opanowanie przez Autorke techniki eksperymentalnej chemika-
organika, w tym sprawne posfugiwanie sie metodami analizy strukturalnej. Ogtoszone w
znakomitych  czasopismach  publikacje  przynosza bardzo bogaty materiat

eksperymentalny, a takze inteligentnie przeprowadzone rozwazania mechanistyczne.



W moim przekonaniu, przedtozona rozprawa doktorska w petni spetnia wszystkie
warunki okreslone w art. 187 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. ,Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce” (Dz.U. z 2021 r. poz. 478 z pdin. zm.) i w zwigzku z powyzszym
rekomenduje Radzie Naukowej Instytutu Chemii Organicznej PAN dopuszczenie pani
Ketti Franciski Szabé do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Ponadto uwazam, ze ilos¢ skutecznie przeprowadzonych syntez i wykazany
szeroki zakres stosowalno$ci opracowanych procedur katalitycznych, a takze
zaprojektowane i przeprowadzone doswiadczenia stuzgce okresleniu mechanizmu
katalitycznych reakcji, dowodzg bardzo wysokich kompetencji Autorki. Opublikowane i
juz cytowane prace Swiadczg o wysokim poziomie naukowym badan i ich wktadzie do
rozwoju dyscypliny. Na tej podstawie wnosze o rozwazenie wyrdznienia ocenianej

rozprawy doktorskiej.
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