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RECENZJA PRACY DOKTORSKIEJ
mgr Pauliny Barbary Grzelak
zatytulowane;j
Reakcje tia-Dielsa-Aldera z wykorzystaniem tioketonow oraz tiochalkondw

Jako aktywnych heterodienofili lub heterodiendw.

Zwigzki tiokarbonylowe, takie jak tioaldehydy, tioketony, w tym tiochalkony oraz
tionoestry, uwazane byly przez dlugi czas jako mato uzyteczne substraty w syntezie
organicznej z uwagi zaréwno na ich ograniczong trwato$¢, jak i mato zachecajacy zapach.
Przyznam sig, ze jako czlowiek, ktéry swoje przezyl pracujgc w poczatkach swojej kariery
z kwasami mono- i ditiokarboksylowymi oraz ich tiobezwodnikami, z podziwem obejrzalem
tytut ocenianej pracy doktorskiej i odwage Doktorantki podejmujgcej sie realizacji tej trudnej
tematyki. Okazalo si¢ jednak, ze nie wszystkie pochodne tiokarbonylowe zastuguja na tak ztg
opini¢ i dlatego w literaturze chemicznej w ostatnich latach obserwuje si¢ wzrost
zainteresowania ich zastosowaniem w syntezie organicznej i w badaniach mechanizméw
reakcji. Przedstawiona do recenzji praca mgr Pauliny Grzelak wpisuje si¢ w ten ciekawy
trend, bedac jednoczesnie fragmentem szerszego planu badawczego w ramach tematyki
realizowanej w katedrze Chemii Organicznej i Stosowanej Wydzialu Chemii UL, przez zespot
profesora Grzegorza Mlostonia, ktory zajmuje si¢ nig od dawna, a ostatnio opublikowat w tej
dziedzinie szereg istotnych wynikow.

Recenzowana dysertacja rozni si¢ od tradycyjnych prac tym, Ze zasadnicza jej czesé
stanowi sze$¢ publikacji wieloautorskich, w tym Jednej pracy przegladowej, w ktérej mer P.
Grzelak jest autorkg korespondencyijna. Publikacjom tym towarzysza: ,Komentarz
do rozprawy doktorskiej” ,,Cel i zakres pracy” oraz ,,Oméwienie wynikéw stanowigcych
podstawe rozprawy doktorskiej”. Calogé uzupetniajg ,,Streszczenie w jezyku polskim”,
»Streszczenie w jezyku angielskim”, |, Podsumowanie”, zyciorys i przebieg pracy naukowej

Autorki, opis Jej pozostalej dziatalnosci naukowej oraz o$wiadczenia wszystkich



wspdtautoréw dotyczace ich udziatu w poszczegolnych artykutach. Taka formula rozprawy
doktorskiej nieco utatwia prace recenzentowi, gdyz publikacje, ktére ukazaly sie drukiem,
musialy juz zosta¢ wezesniej zrecenzowane przez niezaleznych ekspertow, a ich walory
docenione. Oczywiscie nie zwalnia to recenzenta z obowigzku merytorycznej oceny calej
pracy.

W liczacym 25 stron ,,Komentarzu do rozprawy doktorskiej”, z podtytutem ,,Wstep™,
Autorka omawia znaczenie zwigzkéw tiokarbonylowych i rosnace zainteresowanie ich
zastosowaniem jako superdienofili i superdipolarofili, a nastgpnie dokonuje przegladu
literatury $cisle zwigzanej z tematykg dysertacji, w tym dotyczacej syntezy tioketonow
1 tiochalkondw, ich zastosowania w syntezie zwigzk6éw heterocyklicznych oraz zastosowania
technik niekonwencjonalnych w syntezie organicznej. Ta czg$¢ pracy jest napisana zwigzle
1 zrozumiale i daje jasny obraz zamiaréw badawczych Autorki. Chociaz generalnie nie mam
zastrzezen do tego fragmentu pracy, pozwalam sobie, z obowigzku recenzenta, zwrdcié
uwage na pewne drobne bledy i niescistoscei.

1. Str. 13 wiersz 11 od gory: nieprawidlowy jest wzor jednego z kwaséw Lewisa;

powinno by¢ AIPW205.

2. Str. 16, wiersz 11 od gory: wzmiankowane tu fluorowane chalkony 2G i 2F nie s3

pokazane w odpowiednim miejscu; pojawiaja si¢ dopiero na stronie 42 i 43.

3. Str. 17, Schemat 4: obie struktury zwigzku 3a’ sg bledne, brak atomu siarki pomiedzy

atomami fosforu.

4. Str. 18, Schemat 5: brak podpiséw pod podstawnikami: a pod wzorem

adamantanotionu, b pod wzorem 3-tiokso-2,2,4,4-tetramety10cyklobutanonu.

Liczace w sumie 20 stron ,,Cel i zakres pracy” oraz ,,Oméwienie wynikéw stanowigcych
podstawg rozprawy doktorskiej” utatwiaja zorientowanie si¢ w tematyce dysertacji i stanowia
przewodnik po zalgczonych publikacjach. Analizujagc wyniki badan wilasnych Autorki
cheiatbym podkresli¢, ze jestem pod wrazeniem duzej liczby przeprowadzonych przez Nig
eksperymentéw. Jak juz wspomniatem, sg one zawarte w pigciu oryginalnych publikacjach
zamieszczonych w znaczgcych czasopismach o zasiggu mi¢dzynarodowym oraz streszczone
we wzmiankowanym powyzej bardzo dobrze i jasno napisanym ,,Omoéwieniu wynikéw...”
Poniewaz nie wydaje si¢ celowe szczegétowe omawianie wszystkich publikacji, ogranicze si¢
do ogblnego podsumowania, skrétowego oméwienia najbardziej interesujacych osiggnieé
1 kilku uwag.

Dysertacja obejmuje szereg prac, ktérych wspélnym mianownikiem jest zastosowanie

w reakcjach cykloaddycji samej grupy tiokarbonylowej lub we wspétdziataniu ze sprzezonym
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podwojnym wigzaniem C=C. Chociaz tytul dysertacji mowi tylko o cykloaddyciji
tia-Dielsa-Aldera, praca obejmuje réwniez badania opisujace po raz pierwszy reakcje addycii
[3+2], w ktérych grupa tiokarbonylowa odgrywa role dipolarofila.

Do najwazniejszych osiagnigé nalezy zaliczyé nastepujace wyniki:

1. Udowodnienie  superdienofilowego  charakteru grupy  tiokarbonylowe;j
w reakcji  tioketonéw  hetarylowych =z nieaktywowanymi  dienami-1,3
1 udokumentowanie udzialu mechanizmu dwurodnikowego (publikacja D-2).

2. Wykazanie reaktywnosci tioketonow hetarylowych, jako 1-tia-1,3-dienéw
z whaczeniem pierscienia hetarylowego jako fragmentu dienu, w reakcjach
cykloaddycji z aktywowanymi dienofilami acetylenowymi.  Zastosowanie
po raz pierwszy wariantu wysokocisnieniowego i udowodnienie, ze jedynie
W umiarkowanym stopniu poprawia on efektywnosé reakcji (publikacja D-3).

3. Uzycie tiochalkonéw jako innych efektywnych 1-tia-1,3-dienéw w reakcjach
regioselektywnych cykloaddycji z dienofilami acetylenowymi i udowodnienie, ze
zastosowanie w tym przypadku wariantu z wykorzystaniem promieniowania
mikrofalowego spowodowato znaczna poprawe efektywnosé procesu (publikacja D-
4).

4. Przeprowadzenie po raz pierwszy  reakcji  cykloaddycji 1,3-dipolarne;j
z wykorzystaniem tiochalkonéw jako dipolarofili i wykazanie ze, spos$réd dwoch
potencjalnych centrow dipolarofilowych, Jedynie ugrupowanie tiokarbonylowe C=S
uczestniczy w reakcji z dipolem. Ponadto stwierdzenie, ze obecnosé ugrupowania
silnie elektronoakceptorowego, takiego jak grupa trifluorometylowa, jest niezbednym
warunkiem aktywacji niektérych dipoli (publikacja D-5).

5. Zastosowanie ylidow tiokarbonylowych, w szczegblnosci tworzonych in  situ
tiokarbonylo-S-metanidéw, w reakcji cykloaddycji [3+2] z trifluorometylowymi
pochodnymi chalkonéw (szkoda, ze nie udato si¢  otrzymaé tiochalkonow
zawierajgcych grupe trifluorometylowa) i wykazanie, ze chemoselektywnosé tej
reakcji zalezy od polozenia grupy trifluorometylowej w czgsteczce chalkonu
(publikacja D-6).

Ocenigjac uzyskane przez Doktorantke wyniki nalezy podkresli¢ ich oryginalno$é

i warto$¢ merytoryczng, doceniong juz przez recenzentéw publikacji zamieszczonych w
czasopismach i opracowaniach o zasiegu migdzynarodowym. Trzeba réwniez dodaé, ze
przedstawione w dysertacji rezultaty $§wiadczg o duzej zrgcznosci Autorki, ktéra poradzita

sobie z trudna materig przy wykonywaniu prac eksperymentalnych oraz o dobrym
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opanowaniu metod analitycznych, stosowanych w sposob niepozostawiajacy watpliwosei co

do rzetelnosci przedstawianych danych i prawidlowosci okreslenia struktur opisywanych

produktéw. Pozytywnie oceni¢ nalezy réwniez strong edytorsko-redakcyjng rozprawy oraz

logiczng i jasng prezentacje materiatu. Praca jest napisana bardzo dobra polszczyzna, ze

szczeg6lng dbatoscig o prawidlowe stosowanie nazw i wyrazefi chemicznych, co zastuguje na

szczegolne podkreslenie w kontekscie zanikajgcych umiejetnosci pisania w jezyku ojczystym.

Korzystajgc ponownie z przywileju recenzenta, pozwolg sobie jednak na kilka drobnych

uwag i komentarzy dotyczacych badan wilasnych Autorki.

L

Zawarte w publikacji D-5 stwierdzenie: ,moze by¢ rozpatrywany mechanizm
uzgodniony (concerted) ale niesynchroniczny (non-synchronous)”, chociaz juz
ocenione przez recenzentOw, pozostawia pewien niedosyt zaréwno jesli chodzi o jego
dokladne znaczenie, jak i niepoparte dowodami przyjecie mozliwosci jego operowania
W opisywanym przypadku. Warto byloby to wyjasnic.

Nieco razi niekonsekwencja w nomenklaturze - podstawnik tienylowy, nazywany jest
czasem tiofenylowym. Autorka uzywa tych nazw naprzemiennie (np. str. 21 i 32),
nawet w publikacji D-2, nota bene juz ocenionej przez innych recenzentéw. Moim
zdaniem nazwa ,tienyl” jest powszechnie akceptowana w literaturze, chociaz sam
mam watpliwo$¢ jak nazwa¢ analog selenowy...

Schemat 2, str. 33: zwiazek 17 wydaje si¢ by¢ niewlasciwie narysowany. Nalezaloby
przesung¢ podwdjne wigzania w prawym pierécieniu fenylowym tak, aby mozna byto
narysowa¢ podwojne wigzanie egzo do tego pierscienia. Dopiero wtedy mozna bedzie
méwi¢ o migracji wodoru 1,3 prowadzacej do re-aromatyzacji pierscienia.

W kilku miejscach znaleZ¢ mozna wyrazenie »dienofile acetylowane” zamiast
»acetylenowe™ ( np. tytul w rozdziale 6.2, str. 36, wiersz 11 od dotu). Podejrzewam, ze
moze to by¢ nadgorliwosé komputera Doktorantki, ktory wie lepiej jak ma wygladaé

okreslony wyraz.

. Schemat 29, str.43: podpis pod produktem reakcji powinien brzmie¢ 2Ga-d, a w

dalszej czgsci dobrze byloby przypisa¢é oznaczenia ab,e,d poszezegdlnym
podstawnikom.
Schemat 29 (ponownie ten sam numer, chyba pomytka w numeracji), str.45: bltad w

zapisie struktury 36a-c, zamiast R' powinno byé R’



W podsumowaniu stwierdzam, ze oceniana praca wnosi powazny wklad w rozwoj
zastosowan zwigzkow tiokarbonylowych w syntezie organicznej, w szczegolnosci w
otrzymywanie intersujgcych zwigzkdéw heterocyklicznych. Zapowiadane przez Doktorantke
we wstepie zatozenia i zamiary dotyczace syntez wybranych zwiazkéw zostaly w pelni i
duzym powodzeniem zrealizowane. Wyniki zostaly opublikowane w szesciu artykutach o
sumarycznym IF = 10.2, 140 pkt. MNiSW. O zaangazowaniu Doktorantki $wiadczy jeszcze
Jej udziat w trzech innych publikacjach, niewchodzacych w skfad pracy doktorskiej.
Oswiadczenia pozostalych wspétautorow publikacji wskazujg na decydujacy lub co najmniej
powazny udzial Doktorantki w ich przygotowaniu. Uzyskane wyniki oraz sposob ich
interpretacji i prezentacji dowodza duzej wiedzy Autorki w dziedzinie syntezy organicznej.
Przedstawione w recenzji drobne uwagi krytyczne, glownie dotyczace nazewnictwa i strony
formalnej, nie wptywajg na og6lng wysoka oceng rozprawy.

W zwigzku z powyzszym uwazam, ze recenzowana praca doktorska spelnia wszelkie
wymagania stawiane tego typu rozprawom przez Ustawe o Stopniach Naukowych i Tytule
Naukowym oraz o Stopniach i Tytule w Zakresie Sztuki z dnia 14 marca 2003 roku (z
pézniejszymi zmianami) i niniejszym wystepuje z wnioskiem do Rady Wydzialu Chemii
Uniwersytetu Lodzkiego o dopuszczenie Pani mgr Pauliny Grzelak do dalszych etapow
przewodu doktorskiego.

Jednoczesnie, biorgc pod uwage uzyskane wyniki, wielko$¢ przedstawionego
materiatu doswiadczalnego i bardzo dobry sposob jego prezentacji oraz fakt opublikowania
rezultatéw w szesciu publikacjach w czasopismach o zasiggu migdzynarodowym, wnosz¢ do

Rady Wydziatu o przyznanie wyrdznienia jej Autorce, Pani mgr Paulinie Grzelak

1.6dz, 1 czerwea 2017 r.



