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RECENZJA

pracy doktorskiej mgr Beaty Gatlik p.t. ”Katalizowane palladem perfluoroalkilujgce
karbonylowania alkinindw”, przedstawiona Radzie Naukowej Instytutu Chemii Organicznej
Polskiej Akademii Nauk w Warszawie

Zdolnos¢ osiggania coraz to nowych i coraz bardziej skomplikowanych celow
syntetycznych w sposdb efektywny i ekonomiczny jest miarg postepu chemii. Wytwarzanie
nowych substancji stato sie niezbedne dla rozwoju niemal kazdej dziedziny zycia. Dlatego tez
produkcja niezliczconych substancji, ktdre s3 nieodzowne dla zaspokojenia potrzeb
cywilizacyjnych ludzkosci, od nauki o materiatach po opieke zdrowotng, musi uwzgledniac
efektywnos¢ ich syntezy nie tylko pod wzgledem szeroko rozumianej selektywnosci (chemo-,
regio-, diastereo- i enancjoselektywnosci) ale takze w coraz wiekszym stopniu pod wzgledem
ekonomii atomowej, czyli maksymalizacji liczby atomdw wszystkich reaktantéw, ktére
zostang przeniesione do struktury pozgdanego produktu a nie do odpaddéw wymagajgcych
utylizacji. Wyczerpujace sie zasoby surowcoéw w potaczeniu z troskg o klimat i sSrodowisko
naturalne, wymagaja ciggtego podkreslania tych celow. Moge juz na wstepie powiedzieé, ze
przedstawiona mi do oceny praca doktorska mgr Beaty Gatlik wykonana pod promotorska
opieka dr hab. Wojciecha Chatadaja moze by¢ w tym kontekscie korzystnie postrzegana.

W ostatnich latach, wsrdod zainteresowan badawczych zespotu kierowanego przez dr
hab. Wojciecha Chatadaja znalazty sie multikomponentowe reakcje alkindw prowadzace do
otrzymywania alkendw i a,B-nienasyconych ketondéw zawierajgcych w swej strukturze
perfluorowane fragmenty alkilowe. Mgr Beata Gatlik wtgczyta sie w ten nurt badan
podejmujac sie opracowania tego rodzaju multikomponentowej reakcji umozliwiajgcej
otrzymywanie B-perfluoroalkilowanych «a, [-nienasyconych estrow na drodze
jodoperfluoroalkilowania terminalnych alkindw z nastepczym aryloksykarbonylowaniem w
obecnosci katalizatora palladowego. Szczegdlne wyzwanie w tym przedsiewzieciu
badawczym stanowi¢ miato dodatkowo zaprojektowane dla tego procesu generowanie
tlenku wegla in situ z odpowiedniego estru kwasu mréwkowego i wyeliminowanie wszelkich
manipulacji zwigzanych z koniecznoscig uzycia gazowego tlenku wegla. Tak postawiony
problem oceniam jako ambitny i wazny.



Nakreslony plan syntezy uwzglednit wczesniejsze (nieliczne) prace z tego zakresu
opisane w ostatnich latach w literaturze chemicznej przez zespoty Fuchikamiego, Lianga i
Skrydstrupa, ale takze, co istotne, wtasne doswiadczenia Zespotu dotyczace efektywnego
potgczenia addycji perfluorowanych jodoalkanéw do acetylenédw z nastepczym
wykorzystaniem tworzgcych sie jodkéw winylowych w reakcjach sprzegania i
karbonylowania w obecnosci katalizatora palladowego.

Realizacje zatozonego celu mgr Beata Gatlik rozpoczeta od wytypowania
fenyloacetylenu, jodku perfuorobutylowego i mréwczanu fenylu jako modelowych
substratow oraz Pd G3 (1 mol%) jako modelowego prekatalizatora z wyboru dla
przeprowadzenia optymalizacji procesu. W racjonalnie i szeroko przeprowadzonych etapach
optymalizacji Doktorantka wytonita RuPhos jako najkorzystniejszy ligand, bezwodny DCE jako
rozpuszczalnik oraz bezwodny weglan cezu jako zasade. Optymalizacja objeta takze
temperature (50 °C), czas reakcji (4 h), stechiometrie reagentéw, ilo$é rozpuszczalnika, a
nawet kolejno$¢ dodawania reagentow, jak sie okazato, istotng dla uzyskania dobrych
wydajnosci reakcji i powtarzalnosci wynikéw.

W nastepnej kolejnosci Doktorantka zademonstrowata uzytecznosé
zoptymalizowanej procedury w syntezie biblioteki trzydziestupieciu B-perfluoroalkilowanych
a,B-nienasyconych estrow przy wykorzystaniu catej gamy arylo-, heteroarylo-, ferrocenylo-,
alkilo- i cykloalkiloalkindw, zrdinicowanych strukturalnie jodkéw perfluoroalkilowych,
podstawionych w pierscieniu mrowczandw arylowych a takze w syntezach produktow
znakowanych izotopowo. Oczekiwane estry tworzyty sie z ze 100% regioselektywnoscig, z
bardzo wysoky stereoselektywnoscig (95:5 E/Z) i z dobrymi wydajnosciami, z reguty w
granicach 35-85%. Konfiguracja otrzymywanych B-perfluoroalkilowanych a,B-nienasyconych
estrow arylowych zostata ustalona na drodze analizy krystalograficznej jednego z nich i
analize poréwnawcza statych sprzezen Jer (przez przestrze) w widmach *C NMR w
pozostatych przypadkach. Potencjalna uzytecznos¢ tych produktéw jako substratéw dla
dalszych przeksztatcen zostata rowniez zasygnalizowana przyktadami ich reakcji
transestryfikacji, amidowania i addycji Michaela.

Na tym etapie mozna byto wiec stwierdzi¢, ze zatozony w pracy doktorskiej cel
syntetyczny zostat w petni osiggniety. Opracowana synteza ma wszelkie znamiona ogdélnosci,
jest realizowana przy niskim zatadowaniu katalizatora (1%) w tagodnych warunkach, w
krotkim czasie i zdecydowanie korzystnie uzupetnia istniejgcy arsenat katalizowanych
palladem multikomponentowych reakcji jodoperfluoroalkilowania alkindw z nastepczym
karbonylowaniem. Co wiecej, ze wzgledu na wysokg selektywnos¢, a przede wszystkim
bezpieczniejsze  generowanie in situ toksycznego tlenku wegla w niewiele
ponadstechiometrycznej ilosci z taniego mrowczanu arylowego w jednym naczyniu
reakcyjnym, ma szanse stac sie metodg z wyboru dla tego rodzaju transformacji.

To osiggniecie syntetyczne jest tym bardziej wartosciowe, ze wsparte zostato
dogtebnymi badaniami mechanistycznymi. Doktorantka przeprowadzita bowiem caty szereg



obliczenn teoretycznych (DFT), badan kinetycznych oraz odpowiednio dobranych serii
modelowych eksperymentéw kontrolnych przeprowadzonych zaréwno dla indywidualnych
reakcji skladowych jak i dla catego procesu uzyskujac wglad w mechanizm catego procesu i
wzajemne powigzania oddziatywan wszystkich obecnych w mieszaninie reakcyjnej
komponentédw. Badania te dostarczyty przekonujgce argumenty, ze w opracowanym
procesie uczestniczg trzy reakcje. Dwie z nich, rodnikowe jodoperfluoroalkilowanie alkinu i
aryloksykarbonylowanie tworzgcego sie perfluoroalkilowanego jodku winylowego, nastepuja
w sekwencji tandemowej i biegng z udziatem katalizatora palladowego odpowiednio w cyklu
Pd(0)/Pd(l) i Pd(0)/Pd(ll). Trzecia reakcja, jaka jest rozpad mréwczanu arylowego na tlenek
wegla i jon aryloksanowy, zachodzi pod wptywem zasady (Cs,COs) bez udziatu palladu. Co
wiecej, mgr Beata Gatlik wykazata, ze obecnos¢ tej zasady odgrywa tez istotng role w
procesie generowania rodnikow perfluoroalkilowych w pierwszym etapie syntezy. Istnieja
rowniez przestanki by sadzi¢, ze generowany w tym samym czasie z mréwczanu arylu tlenek
wegla moze korzystnie moderowaé aktywnos¢ palladu Pd(0) w cyklu inicjacji rodnikowe;.
Mgr Beata Gatlik podjeta tez probe rozpoznania Zrédet obserwowanej wysokiej
selektywnosci tworzenia sie produktdw o konfiguracji E analizujgc strukture i energie (DFT)
tworzacych sie w pierwszym etapie syntezy rodnikdw winylowych o konfiguracji E i Z i
mozliwos$¢ ich wzajemnego przeksztatcania oraz preferencji energetycznych ich reakcji
jodowania prowadzacych do odpowiednich jodkéw winylowych o konfiguracji E lub Z. Ten
fragment badan poswiecony mechanizmowi opracowanego w pracy doktorskiej procesu
syntetycznego oceniam réwniez bardzo wysoko. Zaprojektowanie tych badan
mechanistycznych, interpretacja uzyskanych wynikdw i trafnos¢ konkluzji nie budzg
zastrzezen ani nie prowokujg do polemiki.

Warto tez podkresli¢, ze uzyskane w ramach pracy doktorskiej wyniki zostaty juz w
catosci opublikowane w formie petnego artykutu w r. 2021 w ACS Catalysis. Potwierdza to, ze
zaréwno uzyskane przez mgr Beate Gatlik wyniki jak i ich interpretacja i konkluzje zostaty
rownie dobrze ocenione pod wzgledem oryginalnosci, jakosci i znaczenia przez
wymagajgcych recenzentdéw tego prestizowego czasopisma naukowego.

Przedtozona rozprawa doktorska mgr Beaty Gatlik oprdcz szczegdétowego opisu badan
wiasnych omowionych powyzej (42 strony) zawiera takze obszerng acz dobrze pomyslang i
napisang czesc literaturowg (63 strony). Doktorantka przedstawita w niej nie tylko petny
przeglad dotychczasowych prac opisujgcych katalizowane kompleksami  palladu
jodoperfluoroalkilowanie alkindw potaczone z reakcjami karbonylowania ale takze
podstawowe informacje dotyczace fluoru, struktury i sposobow generowania rodnikow
fluoroalkilowych i winylowych i stereoselektywnosci ich reakcji, reakcji karbonylowania i
dostepnych 7rédet tlenku wegla. Zaprezentowane informacje daty bardzo dobre
wprowadzenie do dyskusji prezentowanej w czesci badan witasnych. Prace konczy
podsumowanie (2 strony), cze$¢ doswiadczalna (29 stron) oraz spis cytowanych prac
obejmujacy 180 pozycji, gtdéwnie z ostatnich lat.



Uktad pracy i jej ogdlna szata graficzna tworzg eleganckg, nowoczesng i dobrze
napisang prezentacje w ktdrej z trudem mozna byto znalez¢ tylko kilka uchybien jezykowych
czy korektorskich. Z reguty nie miaty one wptywu na odbidr tekstu chociaz niektére z nich,
np. podanie identycznych energii standw przejsciowych TS12 i TS13 (na str. 107) czy uzycie
nazwy “alken” zamiast "alkin” w czterech procedurach na str. 128 prowadzito jednak na
poczatku do konfuzji. Czuje sie tez w obowigzku zwrdci¢ uwage, ze przy podawaniu ilosci
jednostke miary piszemy zawsze oddzielnie, np. 50 °C, 5 pL, 4 g etc., ale 95% (procent nie jest
miarg). W uktadzie SI symbolem litra jest duze L stad powinno by¢ takze mL czy pL. W jezyku
polskim czesci dziesietne oddzielamy w zapisie przecinkiem a nie kropka. Oczywiscie,
wymienione uwagi majg raczej charakter pomocniczy i w zadnym stopniu nie wptywajg na
mojg bardzo wysokg ocene merytoryczng pracy doktorskiej mgr Beaty Gatlik i rangi
zaprezentowanych w pracy badan.

Podsumowujgc stwierdzam, ze oceniam wyniki pracy doktorskiej mgr Beaty Gatlik
jako bardzo dobre. Doktorantka podjeta badania w aktualnej i waznej dziedzinie jaka jest
nowoczesna stereoselektywna i atomowo dobrze zbilansowana synteza z uzyciem metali
przejsciowych jedynie w ilosciach katalitycznych. Ambitny ale dobrze pomyslany plan pracy
zostat w petni zrealizowany a uzyskane wyniki i ich wnikliwa analiza stanowig wartosciowe
osiggniecie z dziedziny nowoczesnej syntezy i katalizy. Zakres przeprowadzonych badan
wskazuje na pracowitos¢ i petne zaangazowanie Doktorantki a osiggniete rezultaty i ich
interpretacja dowodzg pogtebionej znajomosci nowoczesnej syntezy chemicznej,
mechanizmdw i stereochemii reakcji a takze biegtosci w postugiwaniu sie nowoczesnymi
metodami preparatywnymi, analitycznymi, spektrometrycznymi i obliczeniowymi. Rozprawa
mgr Beaty Gatlik spetnia wszelkie wymagania stawiane pracom doktorskim. Z petnym
przekonaniem stawiam wniosek o dopuszczenie mgr Beaty Gatlik do publicznej obrony.

Biorgc pod uwage zakres i kompletnos¢ zaplanowanych w pracy doktorskiej badan,
ich nienaganna realizacje , osiggniete rezultaty i dojrzatg interpretacje wynikdw wnoszgca
wartosciowy wkfad w rozwdj i rozumienie mechanizméw multikomponentowych metod
syntezy z uzyciem metali przejsciowych jako katalizatorow uznaje rozprawe mgr Beaty Gatlik
za ponadstandardows i zastugujgcg na wyrdznienie.
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