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Recenzja rozprawy doktorskiej magistra inz. Grzegorza Zielinskiego pt.
»Kwas mréwkowy jako zrédto wodoru w sekwencji reakcji metatezy olefin i

przeniesienia wodoru”
przedtozonej Radzie Naukowej Instytutu Chemii Organicznej PAN

Przedstawiona do recenzji praca doktorska Pana magistra inzyniera Grzegorza
Zielinskiego wykonana zostata pod kierunkiem prof. dra hab. inz. Karola Greli. Praca liczy 183
ponumerowane strony (oraz, na stronach nienumerowanych, wykaz skrétéw i streszczenie w
jez. polskimi i angielskim), opatrzona jest 230 przypisami. Praca doktorska wykonywana byta
w ramach projektu OPUS Narodowego Centrum Nauki dotyczacego selektywnej metody
katalitycznej redukcji wigzania podwdjnego wegiel-wegiel i jej zastosowania w sekwencji z
metatezg olefin.

Geneza i cel badan zostat sprecyzowany na stronach 1-2, gdzie czytelnik dowiaduje sie
0 powigzaniu tematyki projektu z nurtem badan prowadzonych w grupie badawczej prof.
Greli, dotyczacych reakcji katalizowanych kompleksami metali przejsciowych. Jednak zakres
tej konkretnej pracy wykracza poza zagadnienia zwigzane bezposrednio z metatezg, a
wiasciwie dotyczy potaczenia metatetycznych i niemetatetycznych aktywnosci katalitycznych
komplekséw rutenu w reakcjach katalizy tandemowej, polegajacej na zastosowaniu tego
samego katalizatora i w tym samym naczyniu (tzw. one pot synthesis) do dwdch
nastepujgcych po sobie procesdw: metatezy olefin oraz nastepujgcej po niej redukgcji
(uwodornieniu) wigzania podwdjnego C=C poprzez przeniesienie wodoru (transfer of
hydrogen, TH) od czgsteczki dawcy, jakim byt kwas mrowkowy.

Czesc literaturowa (str. 3 -69, tacznie 66 stron), napisana jest w sposdb przystepny i
kompetentny. W pierwszych dwdch rozdziatach Doktorant zwiezle osadzit przedmiot badan
w kontekscie istniejgcej wiedzy dotyczgcej przeniesienia wodoru i mechanizmow opisujgcych
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te niezwykle istotne w chemii i biochemii procesy. Ta czes¢ pracy koncentruje sie na opisie
zjawiska oraz mechanizmach redukcji grupy karbonylowej i redukcji olefin a takze na
zastosowaniu kompleksdw metali przejsciowych (kataliza homogeniczna) jako alternatywy
dla historycznie najstarszych, lecz ciggle popularnych katalizatoréw kontaktowych takich jak
nikiel czy pallad. W celu uzyskania petnej panoramy proceséw redukcji olefin Rozdziat 2
uzupetniono o podstawowe informacje dotyczagce organokatalizy oraz proceséw
niekatalitycznych. Jako recenzent zainteresowany mechanizmami reakcji z udziatem
rodnikow mogtbym tylko zasugerowac, ze istnieje wiele proceséw katalitycznych (szczegdlnie
kataliza enzymatyczna, oraz reakcje taricuchowe z udziatem zwigzkédw cynoorganicznych),
oraz niekatalitycznych (w tym spalanie, ale takze reakcje kaskadowe w chemii rodnikéw) w
ktérych redukcja odbywa sie w wyniku homolitycznego rozpadu wigzan, gdy od czasteczki
reduktora przenoszony a witasciwie ,odrywany” jest atomu wodoru a nie jon wodorkowy.
Niektdre z tych proceséw majg znaczenie w syntezie organiczne;.

Rozdziat 3 Doktorant omoéwit najwazniejsze przyktady redukcji olefin z przeniesieniem
wodoru w obecnosci katalizatoréw rutenowych, tgczac ten watek z zastosowaniem kwasu
mrowkowego jako czynnika bedacego donorem wodoru. Rozdziat ten konczy sekcja
opisujgca reakcje hydrogenolizy, czyli redukcyjnego rozktadu czasteczek zawierajgcych
wigzanie wegiel-heteroatom. Doniesienia literaturowe ujete w Rozdziale 3 ograniczone sg
do ostatnich dwudziestu lat, co jest zaletg tego typu opracowan, sg one starannie omowione
i stanowig solidng podstawe do sformutowania i uzasadnienia problemu badawczego
podjetego w projekcie doktorskim mgra inz. Zielinskiego. Duzym udogodnieniem dla
czytelnika jest koniczacy czes$é literaturowg Rozdziat 4, w ktérym zdefiniowano pojecia i
usystematyzowano wiedze w zakresie katalizy tandemowej, z podziatem na katalize
ortogonalng, autotandemowa oraz wspomagang. Wprowadzone przez Autora precyzyjne
definicje algorytmizujg rozrdznianie poszczegdlnych rodzajow katalizy, co pozwala na
unikniecie btednego, wymiennego stosowania okres$len tandem catalysis, domino process
oraz one-pot synthesis.

Podsumowujgc zakres i jako$¢ materiatu przedstawionego w czesci literaturowej oraz
celowos¢ doboru poszczegdlnych zagadnied nalezy zauwazyé wysoki poziom opisu
istniejgcego stanu wiedzy, wynikajaca stad trafng argumentacje co do wyboru przedmiotu
badan oraz sprawne sformutowanie i uzasadnienie problemu badawczego.

Zasadniczg czes$¢ rozprawy doktorskiej, zatytutowang ,Wyniki wtasne” stanowig
rozdziaty 5-13. Pierwsza sekcja to ,Wprowadzenie”, bedgce nawigzaniem do genezy i celu
badan sprecyzowanym uprzednio we ,Wstepie i celu pracy” na stronach 1-2. Doktorant nie
ukrywa, ze impulsem i silnym bodzcem do podjecia badan byta uprzednio zaobserwowana w
tej samej grupie badawczej sekwencyjna, wielokierunkowa aktywnos$¢ katalityczna
kompleksu rutenu. Mozliwosci praktyczne jakie niesie ze sobg to zjawisko byty przedmiotem
pogtebionych studidow, ktérych rezultaty dyskutowane sg kolejnych rozdziatach Badan
Wiasnych. Badania rozpoczeto od optymalizacji warunkdw katalitycznego przeniesienia
wodoru (Rozdziat 6) uwzgledniajgc dobdr katalizatora.  Eksperymenty z najczesciej
stosowanymi rutenowymi katalizatorami metatezy olefin |, Il i lll generacji doprowadzity do
wyboru wiodgcego katalizatora Ru-4, dla ktérego prowadzono kolejne serie syntez z
udziatem roéznej ilosci zasady, ilosci kwasu mréowkowego, badano réwniez wptyw czasu,
temperatury, charakteru rozpuszczalnika. Rozdziat ten $wiadczy o umiejetnym
przygotowaniu pola badawczego co przyczynito sie do metodologicznej poprawnosci
prowadzonych badan i weryfikacji postawionych hipotez badawczych i prawidtowosci
interpretacji wynikdéw uzyskanych w dalszych etapach realizacji projektu doktorskiego.

W Rozdziale 7 autor dyskutuje wyniki eksperymentow dotyczagcych metatezy z
zamknieciem pierscienia. Okazato sie, ze nastepujgca po metatezie i cyklizacji redukcja jest
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selektywna wzgledem wielkosci uktadu cyklo-alkenowego, bowiem ulegajg jej olefinowe
pierscienie 5- i 7- cztonowe, lecz nie 6-cztonowe. Doktorant zbadat szczegétowo ten efekt i
od razu z sukcesem przetestowat mozliwos¢ jego wykorzystania do selektywnej redukcji grup
cykloalkenowych o réznej wielkosci, w tym takich, ktére tworzyty jedng czgsteczke. Autor
sformutowat teze, ze przyczyng tego rodzaju selektywnosci katalizatora jest energia
naprezenia pierscienia. Wyjasnienie takie mozna uznac¢ za przekonujace do pewnego
stopnia, albowiem teza taka poparta jest tylko obserwacjami eksperymentalnymi dla
pierscieni C-5, C-6 i C7, podczas gdy na stronie 89 sg zaprezentowane literaturowe wartosci
energii naprezenia pierscieni dla uktadéw od cyklo-C4 do cyklo-Cg co prowokuje to dalszego
przetestowania tak postawionej hipotezy. Uwazam réwniez, ze w tym miejscu dyskusje
nalezatoby wzbogaci¢ o rezultaty zamieszczonych kilka stron dalej (w Tabeli 12)
eksperymentow z udziatem heterocyklicznych pierscieni o réznej wielkos$ci. Ostatnia sekcja
Rozdziatu 7 to dyskusja o selektywnosci redukcji cykloalkenéw z przytaczonymi réznymi
grupami funkcyjnymi. Problematyka poruszang w Rozdziale 8 jest redukcja pierscieni
zawierajgcych heteroatom, a alkenom acyklicznym poswiecono Rozdziat 9. Rezultaty
uzyskane dla alkenéw acyklicznych nie prowadzg do jednoznacznych korelacji, jednak
dostarczajg cennych informacji o wptywie grup elektronoakceptorowych, o roli zattoczenia
sterycznego jako czynnika zwiekszajgcego chemoselektywnos¢, oraz o podatnosci grup
formylowych na redukcje do alkoholi i nastepujaca po niej estryfikacje do mréwczandw.

Rozdziat 10 to kontynuacja i rozszerzenie materiatu eksperymentalnego oméwionego
w poprzedzajgcych rozdziatach na procesy tandemowe, gdzie kolejnymi etapami sg metateza
olefin oraz redukcja /przeniesienie wodoru. Doktorant udowodnit. ze zaproponowany cigg
reakcyjny to atrakcyjne rozwigzanie syntetyczne i w kolejnych podrozdziatach opisuje
przyktady takiego tandemowego procesu zawierajgcego metateze przebiegajaca z
zamknieciem pierscienia (rozdz. 10.1), proponuje i udowadnia praktyczng przydatnosé tego
postepowania do syntezy zwigzkéw biologicznie aktywnych: bencyklanu (bloker kanatéw
Ca®*) oraz leku przeciwkaszlowego pentoksyweryny (rozdz. 10.2). Préby syntezy tych
substancji metodg ,,one pot” nie powiodty sie, jednak kataliza tandemowa byta skuteczna na
wczesniejszym etapie, gdy zastosowano prekursor nie zawierajgcy azotu. W ostatniej czesci
rozdziatu 10. Autor bada przydatno$é zaproponowanego tandemu do metatezy krzyzowej,
ktéra okazuje sie mniej wdziecznym obiektem eksperymentalnym.

Badaniu tolerancji grup funkcyjnych i chemoselektywnosci poswiecono Rozdziat 11, w
ktérym dokonano syntezy serii prekursoréw dienowych zawierajgcych ugrupowanie
aromatyczne z odpowiednimi grupami funkcyjnymi w pozycji para, uniemozliwiajgc w ten
sposob kontakt grupy funkcyjnej z uktadem 1,6-dienu. Generalnym wnioskiem ptyngcym z tej
serii  eksperymentéw jest potwierdzenie wysokiej chemoselektywnosci procesu
tandemowego —grupy funkcyjne nie ulegajg niekorzystnym przemianom - wyjgtkiem jest
grupa karbonylowa w aldehydach (sg one mniej odporne) i ketonach (bardziej odporne na
warunki procesu). Rozdziat ten koniczy informacja o tym, ze grupa karbonylowa zredukowana
do hydroksylowej jest od razu estryfikowana. Szkoda ze autor nie zgrupowat w tym miejscu
wszystkich informacji dotyczacych reaktywnosci grupy hydroksylowej — dane w Tabeli 11, 13,
14, 15 swiadczg o tym, procesy przeniesienia wodoru sg neutralne dla grup hydroksylowych
w fenolach i alkoholach lll-rzedowych, natomiast alkohole I- i lI-rzedowe ulegajg estryfikacji.

Badania wtasne konczy Rozdziat 12. Doktorant dokonuje tu weryfikacji przyjetej
hipotezy badawczej dotyczgcej mechanizmu przeniesienia wodoru z kwasu mréwkowego do
olefiny za posrednictwem reakcji katalitycznej. Po pierwsze, wyklucza mozliwos¢ istnienia
katalizy heterogenicznej (test rteciowy), co staje sie istotne w momencie, gdy stwierdzono,
ze w ukfadzie katalitycznym generowany jest czgsteczkowy wodor jako produkt rozktadu
kwasu mréwkowego wobec katalizatora rutenowego. Ponadto, za pomocg techniki NMR
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dokonuje detekcji wodorku rutenu (wyizolowanie nie jest mozliwe) oraz rozstrzyga, ze
addycja wodoru nie nastepuje jednoetapowo, jako przytgczenie H,, lecz jako sekwencja
odwracalnych reakcji przytgczania anionu wodorkowego oraz protonu, o czym s$wiadczy
stopniowo postepujgca wymiana wszystkich atoméw wodoru na deuter w pierscieniu, gdy
donorem jest deuterowany kwasem mréwkowy. Zatem redukcja nastepuje w wyniku cyklu
ztozonego z reakcji wodorku rutenu z olefing, produktem przejsciowym jest kompleks
alkilorutenu wchodzacy w kolejng reakcje z kwasem mréwkowym z wytworzeniem alkenu i
mrowczanu rutenu ulegajgcemu dekarboksylacji do wodorku rutenu. Rozdziat 12 cechuje
metodologiczna poprawnos$¢ badan empirycznych prowadzgca do potwierdzenia zatozonych
hipotez badawczych a uzyskane wyniki sg prawidtowo zinterpretowane.

Doktadny opis syntez, identyfikacja produktéw korncowych i posrednich oraz szczegéty
metodologiczne i aparaturowe zawarte sg w czesci eksperymentalnej, na stronach 129-178.
Na podstawie tej czeSci pracy mozna stwierdzi¢, ze doktorant bardzo dobrze opanowat
umiejetnos$¢ raportowania oraz interpretacji wynikdbw badan w celu identyfikacji /
potwierdzenia struktury otrzymanych zwigzkéw. Pewnym mankamentem jest brak
informacji dotyczacej formy w jakiej dodawano wodorek sodu i mréwczan sodu, co
kontrastuje z bardzo precyzyjnym opisem procedury dodawania katalizatora (,,dodawano w
jednej porcji, jako ciato state”) oraz brak opisu czystosci stosowanego kwasu mréwkowego.

Strukture i sposdb przedstawienia pracy uwazam za prawidtowy. Zatgczone ilustracje,
zaréwno w czesci literaturowej jak i w czesci eksperymentalnej sg logicznym uzupetnieniem
tekstu, podpisy sg jednoznaczne i klarowne (jednak dziwne wydaje sie umieszczanie
podpisow nad wykresami zamiast pod wykresami, jak wskazuje pochodzenie stowa
»podpis”). Prace koriczy spis odnosnikéw literaturowych zawierajgcy 230 pozyc;ji.

W pracy nie dostrzegtem btedow metodologicznych, natomiast zdarzajg sie btedy
stylistyczne, literéwki oraz pewne niezreczne lub nazbyt optymistyczne sformutowania, z
ktérych kilka z obowigzku recenzenckiego wymienie.

Kilkukrotnie w teks$cie uzyte jest niezreczne sformutowanie ,ekonomia atomowa”
bedace skrotem myslowym (np. str. 3 wzbogacona dodatkowo epitet wartosciujagcy ,,nizsza
ekonomia atomowa” a na str. 44 zdanie: "Kwas mrowkowy posiada niskg mase molowa,
dzieki czemu procesy redukcji z jego uzyciem charakteryzujg sie wysokg ekonomig
atomowg”).

Autor naduzywa sformutowania , w przypadku” oraz ,skutkuje”, czesto powtarzajac je
w niewielkich odstepach, podczas gdy to pierwsze sformutowanie mozna niemal zawsze
bezbolesnie pomingé, a drugie zastgpi¢ takimi czasownikami jak powoduje, wywotuje,
sprawia. Fragment ,zastosowanie katalizatoréw na bazie rutenu” (str. 7 i 8) wywotuje
niefortunne skojarzenie stylistyczne z katalizg kontaktowg i stosowanymi w niej nosnikami
katalizatoréw. Na stronie 17 jest dwukrotnie mowa o , hydrido alkoholanie rutenu” (powinno
by¢ ,hydrydo-”). Przymiotnik ,niskoczgsteczkowe” jest rusycyzmem, w jezyku polskim
bardziej poprawne jest modwienie o matoczasteczkowych zwigzkach lub o matych
czgsteczkach (w kontrascie do zwigzkdéw wielko- lub makroczgsteczkowych).

Nazwisko Tiszczenko funkcjonuje w polskiej notacji, nie ma potrzeby pisa¢ Tishchenko,
ponadto, jak wiekszos¢ nazwisk stowianskich, podlega w jezyku polskim deklinacji, zatem
$miato mozna pisa¢ o reakcji Tiszczenki, a nie, jak to ma miejsce na stronie 5: ,reakcje
Tishchenko oraz Cannizzaro” (to drugie nazwisko nie deklinuje sie, wiec chyba tu lezy
przyczyna niezrecznosci). Doktorant zamiennie uzywa okreslen heterogeniczny i
heterogenny co sprawia wrazenie niezdecydowania. Poprawny termin to kataliza
heterogeniczna. Str. 56: niezreczne sformutowanie w zdaniu ,Mozliwos¢ przebiegu reakgcji
poprzez produkt eliminacji wody (odpowiedni styren) zostata wykluczona przez autorow”
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chodzi zapewne o wykluczenie mozliwosci powstawania styrenu jako produktu
posredniego... Str. 68 to jednoczesnie btedna pisownia oraz niejasny styl: ,...aby w petni
unikna¢ niepetnej konwersji... ”

Na stronie 75 ciekawie brzmi zdanie: ,[Standardowy (pis. oryg.)]procedura zaktadata
uzycie wodorku sodu, jednak biorgc pod uwage swojg wysokg reaktywnos¢ i mozliwosé
zaptonu w kontakcie z wodg, jego zastosowanie wydaje sie mato praktyczne”.

Autor wykazuje czasami tendencje do komplikowania wypowiedzi, jak np. na str. 106
zamiast napisac o tym, ze odczynniki byty za drogie, pisze o odczynnikach "ktérych cena byta
nieproporcjonalna do ich wartosci”. Wymienione powyzej potkniecia dotyczg jednak
warstwy jezykowej i nie s3 powigzane z merytoryczng wartoscig pracy.

Dokonujgc ogdlnej oceny rozprawy doktorskiej uwazam, ze podjety przez Doktoranta
temat jest wazny dla nauki i stanowi istotne jej poszerzenie, sposéb rozwigzania stawianych
probleméw charakteryzuje sie nowatorstwem a nagromadzona wiedza bedzie praktycznie
uzyteczna. Doktorant zademonstrowat umiejetnos¢ twodrczego wykorzystania literatury
przedmiotu do zaplanowania, zorganizowania i opracowania poprawnych metodologicznie
syntez oraz do zbadania mechanizmu procesu. Autor rozprawy potrafi dostrzec i
sformutowac problemy badawcze oraz poszerzy¢ kierunek badan na kazdym etapie pracy w
celu dogtebnego wyjasnienia ewentualnych niepowodzenn / rozbieznosci otrzymanych
rezultatéow z rezultatami zaktadanymi, czego przyktadem jest wyjasnienie reaktywnosci grupy
formylowej w reakcjach przeniesienia wodoru.

Za najwieksze osiggniecia przedstawionej rozprawy doktorskiej uwazam:

— wyjasnienie mechanizmu przeniesienia wodoru podczas katalitycznej redukcji
alkenow z zastosowaniem kwasu mréwkowego jako reduktora,

— okreslenie szerokiego zakresu stosowalnosci oraz zbadanie chemoselektywnosci
zaproponowanej przez Doktoranta metody redukgji,

— metodologiczne opracowanie katalitycznej syntezy taczgcej metateze i nastepujaca
po niej redukcje / przytaczenie wodoru, co spetnia warunki katalizy tandemowej.

Dodatkowg, ale niezwykle istotng miarg merytorycznej wartosci pracy jest fakt, ze
czes$¢ wynikéw zostata opublikowana w trzech doskonatych czasopismach z dziedziny chemii
organicznej i chemii multidyscyplinarnej (Organic & Biomolecular Chemistry 2015, 13, 2684-
2688, Journal of Organic Chemistry 2018, 83, 2542-2553 oraz Chemistry - A European Journal
2016, 22, 9440-9495).

Catos¢ spetnia wymagania stawiane tekstom raportéw naukowych jak i dysertacjom
stanowigcym podstawe przyznawania stopni naukowych. Rozprawa spetnia wymagania
okre$lone w art. 13 ustawy z dn. 14 marca 2003 roku o stopniach naukowych i tytule
naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. Nr 65/2003 poz. 595 z
poézniejszymi zmianami), dlatego wnioskuje o dopuszczenie Pana magistra inzyniera
Grzegorza Zielinskiego do dalszych etapdéw przewodu doktorskiego. Ponadto, biorgc pod
uwage zakres badan i wazkos¢ podejmowanych zagadnien, popartg dobrym dorobkiem
publikacyjnym, stawiam wniosek o wyrdznienie tej rozprawy.
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