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Ocena wniosku habilitacyjnego ,,Reakcje chiralnych zwiqgzkoéw indoorganicznych
generowanych z 4-winylo- oraz 4-etynylo-8-laktamow z aldehydami w obecnosci Inl
i katalitycznych ilosci Pd(PPhs)s” i osiggnie¢ naukowych doktora Bartosza Krzysztofa

Zambronia

Dr Bartosz Zambron, obecnie zatrudniony na etacie adiunkta w Instytucie Chemii Organicznej
PAN, ztozyt do Rady Doskonatosci Naukowej wniosek o przeprowadzenie postepowania w sprawie
nadania stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych, w dyscyplinie:
nauki chemiczne. Podstawg wniosku jest cykl monotematycznych publikacji opatrzonych
komentarzem, pt.: ,Reakcje chiralnych zwigzkow indoorganicznych generowanych z 4-winylo- oraz

4-etynylo-8-laktamdw z aldehydami w obecnosci Inl i katalitycznych ilosci Pd(PPhs),.”
Ocena osiggniec¢ naukowych

Dr Bartosz Zambron jest absolwentem Wydziatu Chemicznego Politechniki Warszawskiej,
gdzie w roku 2006 wykonat pod wspdlng opieka prof. dra hab. Michata Fedorynskiego i prof. dra hab.
Stawomira Jarosza z Instytutu Chemii Organicznej PAN prace magisterskg, pt.: ,,Reakcje cyjanohydryn
z 1,Q-dihaloalkanami w warunkach zasadowych”.

Po uzyskaniu magisterium Habilitant dalszg edukacje kontynuowat w Instytucie Chemii
Organicznej PAN. Tamze, pod opiekg prof. dr. hab. Marka Chmielewskiego wykonat, a nastepnie
w roku 2011 obronit prace doktorska, pt.: ,Reakcje alkilowania nukleofilowych arendw
4-acyloksyazetydynonami”.

W trakcie studiow doktoranckich dr Zambron byt giéwnym wykonawcg grantu
promotorskiego ,Stereoselektywna synteza 4-arylo-8-laktamdéw o potencjalnych wtasciwosciach
farmakologicznych”, finansowanego przez Narodowe Centrum Nauki (kierownik: prof. dr hab. Marek

Chmielewski). Efektem tego projektu sg dwie publikacje w czasopi$mie Tetrahedron, ktdre obecnie
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moze nie charakteryzuje sie wysokimi parametrami, ale bez watpienia jest jednym
z periodykoéw istotnych dla rozwoju chemii organicznej.

Po obronie doktoratu i krétkim stazu podoktorskim w zespole prof. dr. hab. Jacka
Mtynarskiego, dr Bartosz Zambron wyjechat na dwuletni staz podoktorski do Lozanny (Szwajcaria),
gdzie w tamtejszej Politechnice pracowat w zespole profesora Pierre’a Vogla. Nie byty to jednak
pierwsze staze w karierze Habilitanta. W 2009 roku uzyskat Stypendium Rzadu Francuskiego na pobyt
badawczy we Francji (Universite de Reims, Champagne-Ardene, Reims, zespdt prof. Jana
Szymoniaka).

Na Uniwersytecie Jagielloriskim dr Zambron uczestniczyt w realizacji finansowanego przez
Fundacje na rzecz Nauki Polskiej grantu ,Biomimetyczne asymetryczne reakcje tworzenia wigzan
wegiel-wegiel — projektowanie katalizatoréw i ich zastosowania”, ktérego kierownikiem byt prof. dr
hab. Jacek Mtynarski. Udziat Habilitanta dotyczyt badan nad bezposrednig syn-selektywng reakcjg
aldolowg dihydroksyacetonu katalizowang przez pochodne seryny. Efektem tego krdétkiego stazu jest
publikacja w Eur. J. Org. Chem. (Popik, O.; Zambron, B.; Mtynarski, J. Biomimetic syn-Aldol Reaction
of Dihydroxyacetone Promoted by Water-Compatible Catalysts. Eur. J. Org. Chem. 2013, 7484).

Z kolei, w trakcie pobytu w Szwajcarii Habilitant byt zaangazowany w realizacje dwdch
projektéw: ,Zintegrowane strategie syntetyczne dla terapii raka trzustki: nowe zwiqzki wiodgce dla
farmaceutykow (PANACREAS)” oraz ,Kombinatoryjna synteza bibliotek dfugotarcuchowych
poliketydowych i polipropionianowych antybiotykdw i lekow przeciwnowotworowych (COMBIOTICS)”,
obydwu finansowanych przez Wspdlnote Europejska. Zwtaszcza prace w ramach tego ostatniego
grantu nalezy uznaé za owocne, przynajmniej z punktu widzenia chemii organicznej. Dr Zambron jest
bowiem autorem metody syntezy typu ,,one-pot” amidow z amin i kwaséw karboksylowych poprzez
odpowiednie sulfinyloamidy (publikacja: Bai, J.; Zambron, B. K.; Vogel, P. Amides in One Pot from
Carboxylic Acids and Amines via Sulfinylamides. Org. Lett. 2014, 16, 604).

Po powrocie do Polski dr Zambron zostat zatrudniony w Instytucie Chemii Organicznej PAN,
gdzie w zespole prof. Furmana pracowat poczatkowo jako asystent, a od 2019 roku pracuje jako
adiunkt. Na swoje badania dr Zambron pozyskat srodki finansowe, najpierw z Fundacji na rzecz Nauki
Polskiej (grant HOMING PLUS ,Reakcje chiralnych anionéw e-amino-allilowych generowanych
z B-laktamow z aldehydami. Zastosowania w stereodywergentnej syntezie nieracemicznych zwigzkéw
heterocyklicznych”) a nastepnie uzyskat grant SONATA (,,Zastosowanie nowych katalitycznych reakcji
chiralnych 4-winylo- oraz 4-etynyloazetydyn-2-ondw w stereodywergentnej syntezie nieracemicznych
zwigzkow heterocyklicznych”), finansowany przez Narodowe Centrum Nauki.

Dotychczasowy, catkowity dorobek publikacyjny dra Zambronia jest liczbowo raczej niewielki.
W chwili ztozenia wniosku do Rady Doskonatosci Naukowej (grudzien 2020 r.) dr Zambron byt
wspotautorem 12 prac oryginalnych, opublikowanych w czasopismach z tzw. Listy Filadelfijskiej,

z ktérych 10 zostato opublikowanych po uzyskaniu stopnia doktora. Wsréd tych prac mozna wyrdznic
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bardzo obszerny artykut przegladowy, zwigzany tematycznie z badaniami bedgcymi podstawg
whniosku habilitacyjnego. Biorgc za poczatek kariery naukowej date rozpoczecia studidow
doktoranckich daje to s$rednio niecata publikacje rocznie, co nie jest imponujagcym wynikiem.
Jednakze uwzgledniajgc inny niz liczba publikacji parametr, jakim jest srednia wartoscig IF
przypadajgca na jedng prace, to sytuacja wyglada duzo lepiej. Odpowiednio, dla prac przed
uzyskaniem stopnia doktora i po doktoracie wartosci sredniego IF wynoszg 3.11 i 4.93. Te wyniki
uznac juz za dobre, a nawet bardzo dobre, jak na chemie organiczna. To, co jest wyraznie widoczne,
to regularnos¢ w publikowaniu prac, ale i brak wspétpracy z zespotami nie tylko z zagranicy, ale
i z rodzimego Instytutu (dotyczy to okresu zatrudnienia w IChO).

Dodatkowo, dr Zambron jest wspétautorem jednego rozdziatu w monografii ,,Beta-Lactams.
Novel Synthetic Pathways and Applications” (Klimczak, U.; Furman, B.; Zambron, B.
»4-Vinyloxyazetidin-2-one, a Novel Substrate for 8-Lactam Synthesis”).

Wg bazy Scopus (stan na 18 lutego br.) catkowita liczba cytowan prac, ktorych wspétautorem
byt dr Zambron, to 89 (61 bez autocytowan przez wszystkich autoréw), co przektada sie na indeks
Hirscha wynoszacy odpowiednio 6 i 4 (bez autocytowan). Jest to raczej staby wynik a nalezy przy tym
pamieta¢, ze gros cytowan dotyczy prac wczesniejszych, z okresu stazu podoktorskiego. Z drugiej
strony czes¢ prac wspoétautorstwa dra Zambronia jest stosunkowo ,,Swieza” i jeszcze nie zdgzyta odbic
sie echem w Srodowisku, ale rowniez dosy¢ hermetyczna jesli chodzi o obszar obecnych
zainteresowan Habilitanta.

Obszar zainteresowan dr Zambronia, przypadajacy na okres studidw doktoranckich, mozna
okresli¢ jako chemia B-laktaméw, co wprost wynikato z tematyki realizowanej w grupie badawczej
prof. Chmielewskiego. Druga grupa tematyk zwigzana ze stazami i projektami, w realizacji ktérych
Habilitant uczestniczyt, to prace dotyczace rozwijania metod syntetycznych (nowe katalizatory
i warunki reakcji aldolowej, reakcja amidowania). Te prace zaowocowaty publikacjami
w czasopismach o uznanej renomie w srodowisku naukowym (m.in. Org. Lett., Eur. J. Med. Chem.).

Do tej pory dr Zambron partycypowat w realizacji zréznicowanych projektéw badawczych
a jego rola polegata zaréwno na planowaniu jak i realizowaniu prac eksperymentalnych a takze na
wspotredagowaniu  manuskryptow, gtdwnie czesci eksperymentalnych. W przypadku prac
wieloautorskich, niewchodzacych w tzw. cykl habilitacyjny, procentowe udzialy, oszacowane przez
Habilitanta, wahajg sie od 15 do 55% i wydaja sie by¢ wywazone.

Jak to zostato wspomniane wczesniej, oprécz uczestnictwa w roli wykonawcy, dr Zambron ma
doswiadczenie w kierowaniu wtasnymi grantami, co jest powaznym atutem w biografii naukowej
Habilitanta.

Wktad do wspodtpracy miedzynarodowej to zaproszenie do recenzowania manuskryptow. Tu

dr Zambron wykazat role recenzenta manuskryptow nadsytanych do czasopisma ChemistrySelect.
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Podsumowujac, na te czes$¢ dziatalnosci naukowej dr. Zambronia mozna spojrzeé¢ dwojako.
Z jednej strony dr Zambron nie jest jeszcze osobg rozpoznang w Swiecie naukowym, co jest zwigzane
z realizowang tematyka, moze brakiem szerszej wspotpracy. Na korzy$é Habilitanta przemawia bez
watpienia dobry jakosciowo dorobek naukowy, uczestnictwo w zréznicowanych projektach, gdzie
wktfad Habilitanta byt istotny. Dodatkowym parametrem na plus, sg granty, a takze dtugoterminowe
staze naukowe, ktére uwazam za warunek sine qua non dla rozwoju naukowego kandydata do

stopnia doktora habilitowanego.

Ocena osiggniecia naukowego

Przedstawione przez dr Zambronia osiggniecie naukowe zatytutowane ,Reakcje chiralnych
zwiqgzkdw indoorganicznych generowanych z 4-winylo- oraz 4-etynylo-6-laktamow z aldehydami
w obecnosci Inl i katalitycznych ilosci Pd(PPhs),,” opiera sie na 5 oryginalnych publikacjach
naukowych opublikowanych w czasopismach o wysokich i $rednich wspétczynnikach oddziatywania
(IF): Chem. Commun. (H1, IF — 6.6), RSC Adv. (H2, IF —3.1), J. Org. Chem. (H3 i H4, IF —4.7) i Org. Lett.
(H5, IF — 6.5) oraz 1 publikacji przegladowej, napisanej na zaproszenie edytora czasopisma Synthesis
P. Knochela (H6). Synthesis, jakkolwiek charakteryzuje sie nieco nizszym IF niz pozostate (IF — 2.9), to
jest bardzo cenione w srodowisku organikéw.

Ranga czasopism daje pewnos$¢, iz prace dra Zambronia zostaty poddane wnikliwym
recenzjom przed ich zaakceptowaniem do druku, stad dokonywanie ponownej, bardzo szczegétowej
oceny merytorycznej jest bezzasadne. Natomiast recenzent powinienem wyrazi¢ opinie, czy kryteria
stawiane rozprawom habilitacyjnym (zaréwno prawne jak i zwyczajowe) sg spetnione przez ten
opatrzony odautorskim komentarzem cykl publikacji.

Prace oryginalne wchodzgce w sktad osiggniecia naukowego byty pracami wspdtautorskimi,
w ktérych udziat Habilitanta byt zdecydowanie dominujacy i wahat sie od 55 do 90%. W przypadku
pracy przegladowej, w ktérej Habilitant jest jedynym autorem jest on oczywiscie réwny 100%.
We wszystkich pracach Habilitant petnit role autora korespondencyjnego i — wnioskujgc po
oswiadczeniach wspétautoréw oraz opisie wktadu odautorskiego — stanowit spiritus movens
realizowanych prac.

Generalnie, Habilitant postanowit skoncentrowaé sie na opracowaniu nowych metod
syntetycznych, wykorzystujgcych zwigzki metaloorganiczne. Celem podjetych przez Habilitanta badan
byto zastosowanie generowanych z chiralnych B-laktamdw, via kompleksy m-allilowe palladu(ll),
zwigzkéw indoorganicznych w syntezie acyklicznych i cyklicznych sfunkcjonalizowanych alkoholi
i amin homoallilowych, w tym zwigzkéw o chiralnosci osiowej (allendw). Wszystkie te zwigzki mogg

z kolei stanowic¢ uzyteczne bloki budulcowe w syntezie produktéw bardziej ztozonych.
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Wybor substratéw wydaje sie nieprzypadkowy. Z jednej strony Habilitant zdobyt juz
wczesniej doswiadczenie w pracy z azetydynonami a z drugiej chiralne, enancjomerycznie
wzbogacone 8-laktamy sg stosunkowo fatwo dostepne. Warunkiem koniecznym byta obecnos¢ grupy
tosylowej (lub podobnej) jako podstawnika atomu azotu i grupy winylowej lub etynylowej
w potozeniu C4 B-laktamu. Jako elektrofile stosowane byty rézne aldehydy (a benzaldehyd jako
zwigzek modelowy).

W pracach H1-H5, Habilitant wykazat, Zze reakcje wygenerowanych zwigzkéw
indoorganicznych z aldehydami przebiegajg z wysokg regioselektywnoscia i stereoselektywnoscig,
kontrolowang odpowiednim ligandem, co stanowi istotng nowo$¢ naukowa. Ponadto
regioselektywnos¢ allilowania mozna skutecznie odwrdcié przez zastosowanie warunkéw reakcji typu
Grignarda i stosujgc dodatek kwasu Brgnsteda, co w efekcie prowadzi do chiralnych
y-butyrolaktonéw charakteryzujgcych sie trzema centrami stereogenicznymi w bezposrednim
sgsiedztwie. Z chelatowanych chiralnych e-amidopropargiloindéw, otrzymywanych z etynylo-8-
laktaméw, w reakcji z odpowiednimi aldehydami mozna selektywnie otrzymywaé allenodiole
a diastereoselektywnos¢ reakcji mozna kontrolowaé odpowiednimi ligandami.

Oprécz znacznej liczby przyktaddw, optymalizacji warunkéw reakcji, na podkreslenie
zastuguje fakt drobiazgowej analizy stereochemicznej i préby okreslenia mechanizmu reakcji. Wielka
szkoda, ze Habilitant nie byt sktonny do wspdtpracy z chemikami parajgcymi sie chemig obliczeniowa.
Podbudowa wynikami obliczen podniostaby wartos¢ publikacji. Podobna rzecz sie ma
z sygnalizowanymi problemami, zwigzanymi z okresleniem konfiguracji wzglednej/absolutnej
produktow — dosy¢ dziwna sytuacja, zwazywszy na wysoce wykwalifikowang kadre stereochemikow
pracujgcg w IChO.

Cecha reakcji opisanych w pracach H1-H5 jest mozliwos$¢ indukcji asymetrycznej (rozumianej
zgodnie z definicjg IUPAC), dobra wydajnos¢ chemiczna, brak racemizacji (epimeryzacji)
enancjomerycznie wzbogaconych substratow i/lub produktow i mozliwos¢ konwersji jednego
elementu chiralnosci (centrum stereogenicznego) w inny (o$ chiralng). Jakkolwiek ten ostatni typ
przeksztatcen jest znany (np.: katalizowane miedzig otwieranie podstawionych alkinylem 8-laktonéw
przez zwigzki Grignarda, czy eliminacja SnBus i grupy acetoksylowe] z optycznie czynnych pochodnych
(2)-3-tributylostannylo-3-deceno-2-oli), jest on wcigz stosunkowo rzadkim przyktadem syntezy
stereoselektywnej.

Swoistym podsumowaniem i pokazaniem dokonan Habilitanta na tle nauki sSwiatowej jest
publikacja przegladowa H6. Chociaz generalnie jestem przeciwny zamieszczaniu publikacji
przeglagdowych jako czesc ,osiggniecia naukowego”, jednak w tym przypadku ta praca jest bardzo na
miejscu. Lektura tejze prowadzi do konstatacji, iz Habilitant eksploruje dosy¢ wysublimowang,
a nawet mozna stwierdzi¢ (bez pejoratywnego kontekstu), ze niszowa dziedzine chemii organiczne;j.

Na dobrg sprawe od tej publikacji nalezatoby rozpoczgé zaznajomienie sie z dokonaniami Habilitanta.
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Cykl prac cyklu habilitacyjnego zostat opatrzony przez Habilitanta Autoreferatem. Jezeli
zamystem Habilitanta byto zniechecenie czytelnikdéw do lektury i analizy dokonan to cel zostat
osiggniety. Mam wrazenie, ze Habilitant w mniejszym lub wiekszym stopniu wykorzystat po prostu
tekst i schematy z omawianych publikacji, omawiajgc kazdg publikacje z detalami. Raczej
oczekiwatbym bardziej syntetycznego podejscia do tematu i pokazania badan Habilitanta w szerszym
kontekscie. Na domiar ztego sktadnia oraz upodobanie do zdan wielokrotnie podrzednie ztozonych
skutecznie ograniczajg percepcje tekstu.

To, czego brakuje w tym opracowaniu to wykazanie, ktére z 8 osiggniec¢ Habilitant uwaza za
swoje najwazniejsze. Habilitant nie przedstawit rowniez plandw na dalszg i blizszg przysztos¢, co
oczywiscie nie jest obowigzkowe, ale z pewnoscig dla czytelnika interesujgce, zwtaszcza w kontekscie

informacji zawartych w publikacji przeglagdowe;.

Dziatalnos¢ dydaktyczna i organizacyjna

Dziatalnos¢ dydaktyczna dra Zambronia sprowadzata sie do opieki nad pracami magisterskimi
realizowanymi na Woydziale Chemii Uniwersytetu Warszawskiego, opiekg nad studentami
odbywajgcymi praktyki w IChO oraz nad uzdolniong mtodzieza.

Jak na razie Kandydat nie wykazat sie znaczagcym dorobkiem organizacyjnym.

Podsumowanie

Podsumowujac, moge stwierdzi¢, ze dr Bartosz Zambron jest specjalistg w dziedzinie syntezy
organicznej i metaloorganicznej. Obszarem zainteresowan dra Zambronia jest rozwdj metody
syntezy, co obecnie nie jest popularnym trendem, zwtaszcza w polskiej chemii. Co wiecej — Habilitant
nie tylko tworzy nowe byty, ale rowniez okazuje sie by¢ drobiazgowym analitykiem, o czym
przekonuje réowniez publikacja przeglagdowa. Analiza niuanséw stereochemicznych reakcji zastuguje
na szczegdlne uznanie, gdyz Habilitant pokazuje nie tylko, ze co$ mozna otrzymac, ale réwniez
dlaczego.

Kontrowersje moze wzbudza¢ stosunkowo mata liczba publikacji stanowigcych catkowity
dorobek naukowy, z ktdérych potowa stanowi podstawe osiggniecia naukowego. Z drugiej strony
nalezy wzig¢ pod uwage, ze dr Zambron pracuje samodzielnie, nie realizujgc tematyki dobrze
osadzonej w macierzystym zespole, bo takiego nie ma, a chemia, ktérg uprawia nie nalezy do
najtatwiejszych (przynajmniej z punktu widzenia recenzenta). Czy dokonat stusznego wyboru
tematyki pokaze czas, natomiast efekty dotychczasowych badan sg wartosciowe i pokazujg nie tylko
zalety, ale i ograniczenia stosowanego podejscia.

Stad, biorgc pod uwage wszystkie aspekty dziatalnosci dra Bartosza Zambronia,

dotychczasowy dorobek naukowy, fakt realizacji wtasnej (nowej) tematyki, uwazam, iz materiat
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przedstawiony jako osiggniecie habilitacyjne, spetnia w mojej opinii kryteria stawiane tego rodzaju
rozprawom, w szczegolnosci stawiane przez obowigzujgce akty prawne.

Wnosze do Komisji do Sprawy Postepowania Habilitacyjnego dra Bartosza Zambronia
powotanej przez Rade Doskonatosci Naukowej oraz do Rady Naukowej Instytutu Chemii Organicznej
o dopuszczenie dra Bartosza Zambronia do dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego.

Uwazam tez, ze dobrym obyczajem jest zapraszanie Kandydatéw na posiedzenie Komisji.
Stad, korzystajgc z mozliwosci, chciatbym zaprosi¢ Habilitanta na posiedzenie Komisji celem poznania

jego planéw na dalszg kariere naukows.

strona7z7



