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Recenzja
rozprawy doktorskiej mgr Aleksandry Potrzasaj, zatytulowanej ,,Kataliza

witaming B12 - generowanie rodnikow alkilowych i acylowych”

Przedtozona do recenzji rozprawa doktorska Pani mgr Aleksandry Potrzgsaj wykonana
zostala w Instytucie Chemii Organicznej w Warszawie, w prestizowej grupie badawczej Prof. dr
hab. Doroty Gryko. Wiodacym celem dysertacji byly studia nad rodnikowymi reakcjami
katalizowanymi jonami kobaltu zawartymi w czgsteczce witaminy Bi2, a w szczegdlnosci
rozszerzenie grupy prekursoréw rodnikow uzytecznych w katalizie tego typu. Jest to dziedzina
wpisujaca si¢ w nowoczesny kierunek badan nad efektywna katalizg jonami metali przejsciowych
bloku 3d, co stanowi atrakcyjng alternatywe dla metod katalitycznych opartych o drozsze i
bardziej toksyczne metale okresu pigtego 1 szostego, znaczaco poszerzajac dostgpny zestaw
narzedzi stosowanych w syntezie organicznej.

Rozprawie nadano nowoczesny uktad tresci i jest ona w istocie zestawem opublikowanych
prac naukowych wraz z informacjami dodatkowymi (Supplementary Information), poprzedzonym
komentarzem, na ktory sktadaja si¢ miedzy innymi podrozdziaty poswigcone omdwieniu celu i
zatozen pracy, wstepowi literaturowemu i obszernej dyskusji badan wtasnych. W catosci dzieto to
zamieszczono na 387 stronach, szczesliwie przedtozonych do recenzji w formie elektroniczne;j.

Interesujagco 1 kompetentnie napisany Wstep Literaturowy omawia najwazniejsze
zastosowania witaminy Bi2 i jej pochodnych do réznorodnych procesow syntetycznych, w
ktérych istotnym elementem jest generowanie rodnikow alkilowych 1 ich dalsze transformacje.
Stusznie wspomniano o istotnej zalezno$ci pomiedzy stopniem utlenienia kobaltu a aktywnos$cia
chemiczng i katalityczng kompleksow, a takze o mozliwos$ci ich modyfikacji syntetycznej w celu
pozyskania katalizatorow o oczekiwanej lipofilowosci, umozliwiajacej prowadzenie procesu w
rozpuszczalnikach niewodnych. Doktorantka omawia nastgpnie szereg przykladow zastosowania
katalitycznego pochodnych witaminy Biz, rozpoczynajac dyskusje od reakcji dehalogenacii,
ilustrujac  temat kilkoma trafnie dobranymi przykladami, w tym monodehalogenacji
di(chlorofenylo)trichloroetanu (DDT), cennego insektycydu, ktory uratowat zycie wielu milionéw

ludzi, a ktory Autorka zgodnie z zasadami wspotczesnej poprawnosci politycznej, nazywa



niebezpiecznym i toksycznym (str. 22). W kolejnych fragmentach Wstgpu Literaturowego
omoéwione zostaly wspomagane pochodnymi kobalaminy rodnikowe reakcje dimeryzacji
halogenkéw 1 alkenow. Za najbardziej przydatne z syntetycznego punktu widzenia stusznie
uznano procesy sprz¢gan krzyzowych, umozliwiajgce addycj¢ halogenku lub pseudohalogenku do
alkenu, albo powodujace alkilowanie alkenéw i alkindbw. Rownie interesujace byly tez
wspomniane w dysertacji udane reakcje perfluoroalkilowania arenow, a takze obszerny zestaw
nowych reakcji wykorzystujacych generowanie rodnikow acylowych katalizowane witaming Bo.
Szczegblnie ten ostatni proces ma istotne znaczenie w syntetycznej chemii organicznej, gdyz
umozliwia bezposrednie acylowanie zaktywowanych alkenow i arendéw. Z uwagi na fakt, iz
dziedzina ta jest reprezentowana w literaturze jedynie w kilku przypadkach, catkowicie
uzasadniong byla zatem idea podjg¢cia przez Autorke samodzielnych studiow, ktorych wysoce
pozytywne rezultaty zostaty nastepnie omowione w rozdziale poswigconym badaniom wlasnym
Doktorantki.

Omowienie wlasnych osiagni¢¢ rozpoczyna jednak Autorka od opisu rezultatow
zgromadzonych podczas badan nad regioselektywnym otwieraniem epoksydow, katalizowanym
przez witaming Bis. Inspiracja do podjecia badan byly wyniki prac zespotu macierzystego
Doktorantki, dowodzace mozliwosci generowania rodnikow z naprezonych bicyklobutanow.
Wstepne rezultaty otwierania tlenku styrenu katalizowane jonami kobaltu potwierdzity
decydujacy wplyw witaminy B12 na regioselektywnos$¢ procesu, bedac przez to dowodem trafnie
postawionej tezy badawczej. Obliczenia kwantowo-chemiczne metoda DFT pozwolity na
teoretyczne potwierdzenie proponowanego mechanizmu procesu. Na podstawie tych wynikow
Autorka dokonata optymalizacji chemicznej reakcji, badajac takze jej zakres stosowalnosci
substratowej i tolerancje grup funkcyjnych, finalnie publikujac je w prestizowym czasopismie (J.
Am. Chem. Soc., 2021, 143, 25, 9368-9376). Warto odnotowac, iz praca zostata wyrdzniona W
tym periodyku oktadka, co ilustruje ponadprzecigtng warto$¢ naukowa tego fragmentu badan.
Pomimo krotkiego czasu, ktory uptynat od publikacji, prace cytowano juz 6 razy. Rozszerzeniem
powyzszych badan byty studia nad reakcjami otwarcia pierscieni oksetanowych, ktore jako takze
naprgzone, mogg podlega¢ analogicznym procesom, jak oksetany. Istotnie, takie zachowanie
zostato zaobserwowane, co wigcej powiodly si¢ proby takiego dobrania warunkow reakcji, ze
proces otwarcia przebiegal tym razem od strony bardziej zattoczonej sterycznie. Zakres
stosowalnosci syntetycznej tego procesu zostal znaczaco wzbogacony przez polaczenie
regioselektywnego otwierania oksetanow z ich nastgpcza addycja do alkendéw ubogich w
elektrony. Bardzo staranna i pracochtonna optymalizacja tej transformacji pozwolita na uzyskanie
bardzo dobrych wydajnosci i selektywnosci produktow. Zakres stosowalnosci zostat zilustrowany

wieloma przykladami. Te interesujgce rezultaty staty si¢ podstawa publikacji w bardzo dobrym



czasopismie (Org. Lett., 2022, 24 (13) , pp.2469-2473). Doktorantka podj¢ta si¢ tez realizacji
ambitnego zadania w postaci zastosowania kobalaminy w jednoczesnym generowaniu rodnikow
alkilowych 1 acylowych z tego samego substratu w celu dokonania ich potaczenia z
zaktywowanymi alkenami. Tutaj rowniez staranna optymalizacja warunkow reakcji, poszerzona o
okreslenie zakresu stosowalnosci metody i eleganckie studia mechanistyczne, pozwolita na
podsumowanie otrzymanych wynikéw w formie publikacji w dobrym czasopismie (Eur. J. Org.
Chem , 2020, 1567 — 1571).

Znaczacym objetosciowo fragmentem rozprawy sa kopie wymienionych wyzej prac
oryginalnych wraz z kompletem uzupetiajacych danych dodatkowych (szczegoty
eksperymentalne, szczegdtowe dane widmowe, etc.).

W sumie recenzowana rozprawa stanowi, w moim przekonaniu, przyktad doskonale
zaplanowanego celu badawczego i jego eleganckiej oraz efektywnej realizacji. Tekst tzw.
przewodnika po pracy doktorskiej napisany jest przejrzyscie i klarownie, nienagannym jezykiem
naukowym, a staranna szata graficzna czyni go przyjaznym w odbiorze. Nie znalaztem tez w
dysertacji uchybien merytorycznych czy edytorskich.

Podsumowujac wszystko, co zostalo wyzej powiedziane stwierdzam, ze Pani mgr
Aleksandra Potrzgsaj zgromadzita wartosciowy dorobek naukowy, wnoszacy istotny wkiad do
chemii syntetycznej i katalizy realizowanej przez kompleksy korynowe kobaltu. Materiat za$,
przedstawiony jako rozprawa doktorska wypetnia z naddatkiem wszelkie kryteria formalne
jakosciowe i iloSciowe stawiane tego rodzaju rozprawom i W szczego6lnosci odpowiadaja
wymaganiom okre$lonym w art. 179 Ustawy z dnia 3 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce (Dz. U. poz. 1669).

Dlatego tez z pelnym przekonaniem przedktadam Radzie Naukowej Instytutu Chemii
Organicznej PAN w Warszawie wniosek o dopuszczenie mgr Aleksandry Potrzasaj do dalszych
etapow przewodu doktorskiego.

Jednoczes$nie, biorac pod uwagg ponadprzecietng wartos¢ naukowa zaprezentowanych
wynikow, a Ww szczegdlnosci studia nad regioselektywnym otwieraniem epoksydow,
katalizowanym przez witaming Biz, oraz opracowanie metodyki generowania i wykorzystania
syntetycznego rodnikow alkilowych i acylowych z tego samego substratu, stawiam wniosek o

wyrdznienie rozprawy, o ile inne warunki formalne to umozliwiaja.
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