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Recenzja
rozprawy doktorskiej mgr Jolanty Pisklak zatytutowanej ,Dekonstrukcja pochodnych
trifenylofosfiny jako nowa metoda syntezy niesymetrycznie podstawionych pochodnych
trzeciorzedowych fosfin” wykonanej w Zaktadzie Chemii Organicznej Wydziatu Chemii
Uniwersytetu Marii Curie-Sktodowskiej w Lublinie pod opiekg dr. hab. Marka
Stankevica.

Zwiazki fosforoorganiczne petnig istotng role w Zyciu codziennym. Stanowig
integralng cze$¢ organizmdéw zywych oraz znajdujg wiele aplikacji w chemii medyczne;j,
agrochemii oraz chemii przemystowej. Tak szerokie zastosowanie tych zwigzkéw jest
powodem duzZego zainteresowania ich syntezg a w szczeg6lno$ci opracowaniem
efektywnych metod ich otrzymywania bazujgcych na tatwo dostepnych i tanich
substratach. Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska wpisuje sie w ten nurt
badan i dotyczy wykorzystania tlenku trifenylofosfiny, zwigzku stabilnego i tatwo
dostepnego (produkt uboczny takich sztandarowych reakcji chemicznych jak reakcja
Wittiga, Mitsunobu czy Staudingera) jako substratu w syntezie niesymetrycznych
pochodnych trzeciorzedowych fosfin, ktére po dalszych transformacjach moga znalez¢
zastosowanie na przyktad jako ligandy w reakcjach katalizowanych metalami
przejsSciowymi.

Praca liczy w sumie 182 strony tekstu oraz 164 odno$niki literaturowe i ma
uktad klasyczny, ktéry obejmuje: wstep, cel pracy, czes$¢ literaturowsa, badania wiasne,
podsumowanie, cze$¢ eksperymentalna, wykaz skrétéw oraz literature cytowana.
Wstep, cel pracy oraz cze$¢ literaturowa Pani mgr Jolanta Pisklak opisala na 52
stronach. Natomiast rozdziat badania wiasne liczy 42 strony a cze$¢ eksperymentalna to
75 stron. Dyskusja uzyskanych wynikéw oraz opis przeprowadzonych przez
Doktorantke eksperymentéw stanowi wiec ponad 60 % opracowania. Proporcje te
uznaje za prawidtowe.

W czesci literaturowej Pani mgr Jolanta Pisklak wyréznia dwa podrozdziaty, w
ktorych omawia wybrane doniesienia literaturowe odwotujgce sie bezposérednio to
tematyki Jej badan wtasnych.

W pierwszym podrozdziale zatytutowanym ,Wymiana grupy fenylowej w
trifenylofosfinie i jej pochodnych na inne podstawniki” Doktorantka przedstawia w
sposob chronologiczny znany stan wiedzy dzielac opisane metody syntezy na metode z
zastosowaniem metali alkalicznych, metode z zastosowaniem metali alkalicznych w
cieklym amoniaku oraz wymiane podstawnika arylowego na drodze substytucji
nukleofilowej z odczynnikiem lito- lub magnezoorganicznym. Nastepnie, w podrozdziale
drugim, Autorka opisuje modyfikacje pierécieni aromatycznych w trifenylofosfinie i
pochodnych zachodzace bez rozerwania wiagzania P-C i skupia sie na reakcji
kierowanego orto-deprotonowania. Jest to niewgtpliwie interesujaca alternatywa dla



opisanych wczedniej metod modyfikacji podstawnika fenylowego w trifenylofosfinie i
pochodnych, ale przeglad literatury dokonany przez Doktorantke, wskazuje na fakt ze
jest to metoda majgca ciagle niewykorzystany potencjat.

Wysoko oceniam poziom merytoryczny i jezykowy tej czeéci rozprawy doktorskiej.
Autorka pokazuje, Ze potrafi dokona¢ krytycznej analizy literatury branzowej oraz
potrafi sprawnie redagowac¢ tekst naukowy. Ponadto, zagadnienia prezentowane w tym
rozdziale wyraznie wskazuja na fakt, Ze tlenek trifenylofosfiny moze byé stosowany jako
substrat do otrzymywania podstawionych fosfin oraz zwigzkéw pokrewnych, ale ocena
jego przydatnosci wymaga dalszych badan i w zwiazku z tym cele badawcze niniejszej
rozprawy doktorskiej uznaje za w petni uzasadnione.

Nastepnie, w czgsci ,Badania wiasne” Doktorantka opisuje uzyskane w trakcie
realizacji pracy doktorskiej wyniki prac eksperymentalnych. W pierwszej kolejnosci
Autorka rozpatruje mozliwo$¢ wymiany podstawnika arylowego w pochodnych
trifenylofosfiny na drodze substytucji nukleofilowej stosujac w roli nukleofila zwiazki
litoorganiczne. Wstepne badania wykazaty, ze najlepszym substratem w tej reakcji jest
tlenek trifenylofosfiny, ktéry ulega selektywnemu monopodstawieniu z dobrymi
wydajnoSciami. Nastgpnie Doktorantka dokonata optymalizacji warunkéw reakcji
tlenku trifenylofosfiny z odczynnikami litoorganicznymi i w dalszej kolejnosci
przeprowadzita reakcje z réznymi odczynnikami tego typu, dostepnymi handlowo lub
generowanymi in situ. Niestety reakcja ta okazata sie trudna do opanowania i z reguly
prowadzita do. mieszaniny produktéw mono-, di- oraz tréjpodstawienia lub do
oczekiwanych produktéw ale z umiarkowanymi wydajno$ciami. Zastgpienie
odczynnikéw litoorganicznych zwiagzkami Grignarda nie przyniosto poprawy wynikéw
reakeji a dodatkowo reakcja wymagata w wielu wypadkach podwyzszonej temperatury.
Szukajac alternatywy dla wyzej wymienionych procedur wymiany podstawnika
fenylowego w tlenku trifenylofosfiny Autorka zbadata reakcje tego substratu z sodem w
cieklym amoniaku wytwarzajac in situ odpowiedni anion a nastepnie dodawata do
roztworu anionu halogenki alkilowe. Ponownie rezultaty przeprowadzonych reakgji to z
reguty mieszaniny skladajace sie¢ z produktu wilasciwego oraz produktéw reakcji
ubocznych.

W dalszej kolejnosci Doktorantka przeprowadzita reakcje wymiany jednego z
podstawnikéw fenylowych w tlenku difenylometylo- oraz tert-butylodifenylofosfiny z
sodem w ciektym amoniaku i dodajac do generowanego anionu odpowiednie halogenki.
Tym razem przeprowadzone reakcje otrzymywania niesymetrycznych tlenkéw w
przypadku zastosowania obu substratéw zachodzily z zadowalajgcymi wydajnoéciami.
Ta czgs¢ pracy pokazuje uzyteczno$é produktéw otrzymanych z tlenku trifenylofosfiny
w syntezie innych warto$ciowych zwigzkéw, w tym przypadku niesymetrycznie
podstawionych tlenkéw fosfin.

Z kolei zastosowanie dwéch wspomnianych juz wczeéniej tlenkéw w reakcji ze
zwigzkami litoorganicznymi prowadzito w zaleznoéci od substratu i zastosowanego
nukleofila do wta$ciwych produktéw alkilowania ale z niskimi wydajno$ciami, lub do
mieszanin wiadciwego produktu alkilowania oraz tlenku fosfafluorenu jako produktu
orto-deprotonowania i wewnatrzczasteczkowej cyklizacji.

Nastepnie Doktorantka zbadata mozliwo$¢ zastosowania reakcji kierowanego orto-
deprotonowania jako alternatywnej metody desymetryzacji ugrupowania PhzP(0).
Wstepne proby wykonane na tlenku difenylometylo- oraz cykloheksylodifenylofosfiny
jako substratach pokazaty, ze reakcja prowadzi gtéwnie do mieszanin zawierajgcych
produkty wielokrotnego alkilowania czego powodem, jak postuluje Autorka, byta
obecno$¢ protonéw na weglu . Rozwigzaniem tego problemu okazato sie zastosowanie



jako substratu tlenku tert-butylodifenylofosfiny, dla ktérego reakcja zachodzita prawie
wytgcznie w pozycji orto- podstawnika fenylowego.

Sposréd otrzymanych w tych reakcjach produktéw Doktorantka za szczegdlnie
interesujgcy uznata tlenek tert-butylo(orto-jodofenylo)fenylofosfiny. Tlenek ten zostat
zastosowany w reakcji Suzuki w wyniku, ktérej Doktorantka otrzymata z wydajnoscig
49 % odpowiedni tlenek zawierajacy ugrupowanie bifenylowe, interesujacy substrat do
wykorzystania w syntezie bifenylowych ligandéw difosfinowych o potencjale do
zastosowania w Kkatalizie asymetrycznej. Ponadto w celu zwiekszenia potencjatu
aplikacyjnego, Doktorantka otrzymata tlenek tert-butylo(orto-jodofenylo)fenylofosfiny
takze w postaci enancjomerycznie czystej na drodze wspoétkrystalizacji z (R,R)-TADDOL-
em.

W dalszej czesci tego rozdziatu Autorka przedstawita wyniki prac nad otrzymywaniem
tlenkéw  fosfafluorenu oraz zwiazkéw pochodnych. Wykorzystujac  tlenek
trifenylofosfoniy oraz tlenek tert-butylodifenylofosfiny Doktorantka otrzymata w reakcji
z fenylolitem dwa tlenki fosfafluorenu. Nastepnie oba zwigzki poddata reakcji z
metalicznym sodem w cieklym amoniaku a nastepnie dodawata odpowiedni elektrofil.
Tlenek 9-fenylo-9-fosfafluorenu poddany tej reakcji ulegat rozerwaniu wiazania P-C w
pierScieniu fosfafluorenu z wytworzeniem odpowiednich tlenkéw fosfin z dobrymi
wydajno$ciami. Natomiast tlenek 9-tert-butylo-9-fosfafluorenu poddany analogicznym
reakcjom nie ulegat przeksztatceniu w oczekiwane produkty.

Na zakonczenie tego rozdziatu Doktorantka prezentuje wyniki przeprowadzonych
reakcji substytucji nukleofilowej roznych tlenkéw triarylofosfin stosujac odczynniki
litoorganiczne. Celem nadrzednym tych badan byto sprawdzenie uniwersalnoéci
opracowanej metody. Szczegélnie interesujgce okazaly sie eksperymenty z
wykorzystaniem tlenkéw posiadajacych w swojej budowie podstawnik naftylowy gdyz
produkty reakcji posiadaty czeSciowo zdearomatyzowany pierécien naftylowy.
Otrzymane wyniki sktonity Autorke do zbadania jednego z tlenkéw, a mianowicie tlenku
difenylo-1-naftylofosfiny w reakcji z réznymi odczynnikami nukleofilowymi.

Na szczegblng uwage zastuguje fakt, ze w trakcie realizacji badan opisanych w tej czesci
rozprawy doktorskiej Doktorantka wytrwale analizowata powstate skomplikowane
mieszaniny reakcyjne oraz bardzo trafnie postulowala mechanizmy powstawania
poszczegolnych produktéw. Dociekliwo$¢ i wytrwatoéé Autorki w dazeniu do
rozwiktania problemu naukowego sg godne pochwaty.

W kolejnym rozdziale pracy zatytulowanym ,Cze$¢ eksperymentalna”
Doktorantka obok ogélnych przepiséw na przeprowadzenie reakcji podaje doktadng
charakterystyke otrzymanych zwiazkéw. Do zastosowanych metod nalezy: rezonans
magnetyczny jadrowy (NMR) widma 'H, 13C oraz 3P NMR, spektrometria mas w
pofaczeniu z chromatografia gazowa (GC-MS), analiza elementarna oraz oznaczenie
temperatury topnienia. Dla zwigzkéw optycznie czynnych dokonano pomiaréw
skrecalno$ci wladciwej a takze analizy czystosci optycznej z wykorzystaniem
wysokosprawnej chromatografii cieczowej (HPLC) oraz analizy rentgenograficzne;j.
Analiz mieszanin poreakcyjnych Doktorantka dokonywata na podstawie widm 3P NMR
surowego produktu natomiast probki analityczne otrzymywata na drodze oczyszczania
stosujac chromatografie kolumnowg z wykorzystaniem zelu krzemionkowego jako fazy
stacjonarnej. Taki dobér metod analitycznych uwazam za whasciwy.

Wszystkie opisane w pracy zwigzki sa dobrze scharakteryzowane. Opis dla kazdego z
nich zawiera komplet analiz NMR (1H, 13C, 3'P), GC-MS, GC, analize elementarng,
temperatura topnienia (dla ciat statych) a ponadto precyzyjnie okre$lono wydajnosé (w
procentach i masowo), forme produktu (olej lub ciato state tacznie z podaniem koloru) a



nawet wspotczynnik opé6znienia (Ry) i warunki rozdziatu dla zwigzkéw oczyszczanych
na drodze chromatografii kolumnowej. Bardzo istotny jest fakt, ze Doktorantka
wyraznie pisze, ktére zwigzki s3 juz znane i podaje odpowiedni odno$nik literaturowy
wigc czytelnik z tatwoscig odnajduje informacje, ktére zwigzki sg nowe. Zwigzkéw
znanych jest wiecej niz nowych, ale wedtug mnie jest to uzasadnione w przypadku
pracy, ktérej celem byto opracowanie nowej metody a nie synteza nowych zwigzkéw.
Reasumujgc, Doktorantka przygotowata bardzo interesujgca rozprawe
doktorska, ktéra przeczytatem z duzym zainteresowaniem. Dostrzezone niedociggniecia
sg niewielkie. Z obowiazku recenzenta wymienie kilka. Potkniecia drukarskie: strona 45
wspoétpracownicy; strona 46 w pierscieniu; strona 58 podpis pod tabelg 3 ,we -78 °C”;
strona 98 w tytutach procedur ,trzeciorzedowych”.
Niefortunne sfomutowania: strona 75 .. obserwowatam brak jakiejkolwiek konwersji
."; strona 98 ,Kolbe troéjszyjna o pojemnosci 100 ml zaopatrzono w mieszadto
magnetyczne...”.
Brak thumaczenia skrotu PNNPPh (strona 41 tekstu) w wykazie skrotow.
Duzym utatwieniem dla czytelnika jest wypisanie u dotu kazdej strony cytowanej na
danej stronie literatury. Jednak uwazam, ze skoro autorka zadata sobie tyle trudu to u
dotu strony powinny by¢ wypisane wszystkie odno$niki cytowane na danej stronie a nie
tylko te, ktére pojawiajg sie jako nowe. Dla przyktadu odno$nik 72 na stronie 45 nie jest
juz wypisany w literaturze u dotu strony. Podobnie, odnosniki 41-51 oraz 60,61 na
stronie 61, takze odnos$nik 76 na stronie 70 oraz odno$nik 84 na stronie 79.
Moim zdaniem niefortunne jest wprowadzenie numeracji zwigzkéw w cze$ci
literaturowej (od 1 do 183) a nastepnie wprowadzenie od nowa (to znaczy zaczynajacej
sie¢ od numeru 1) numeracji zwiazkéw w czesci badania wlasne. To sprawia, ze w pracy
czytelnik znajduje rézne zwiazki, ktérym nadano ten sam numer co nie powinno moim
zdaniem mie¢ miejsca w tego typu opracowaniach. To samo dotyczy wprowadzenie
nowej (to znaczy zaczynajacej sie od numeru 1) numeracji tabel oraz rysunkéw w czeéci
badania wtasne..
Doktorantka na stronie 4 pracy pisze ,Wyniki badan opisane w niniejszej pracy
doktorskiej prezentowane byty na konferencjach krajowych i zagranicznych w formie
komunikatéw ustnych i posteréw...” jednak brak precyzyjnego wyliczenia ile
konferencji, ile prezentacji ustnych.
Na stronach od 80 do 83 Autorka opisuje rozdziat tlenku tert-butylo(orto-
jodofenylo)fenylofosfiny na drodze wspétkrystalizacji z (R,R)-TADDOL-em. Jednak w
tekscie nie znajduje wyttumaczenia dlaczego wiaénie (RR)-TADDOL zostal tu
zastosowany. Czy (R,R)-TADDOL moze zosta¢ ponownie wykorzystany po zakonczeniu
procesu rozdziatu? Czy podjgte zostaty proby zastosowania tego protokotu dla innych
tlenkéw fosfin? Ponadto w czgsci eksperymentalnej nie znalaztem opisu procedury na
przeprowadzenie wspomnianego rozdziatu.
Powyzsze uwagi nie obniZzajg mojej wysokiej oceny pracy lecz maja poméc Doktorantce
w doskonaleniu swoich umiejetnosci i z taka intencjg zostaty tu zamieszczone.

Na podstawie lektury rozprawy doktorskiej Pani mgr Jolanty Pisklak, uwazam ze
jest Ona dobrze wyksztatconym chemikiem, zar6wno od strony teoretycznej jak tez
praktycznej. Pani mgr Jolanta Pisklak dobrze opanowata metody syntezy oraz analizy
zwigzkow fosforoorganicznych oraz ich skomplikowanych mieszanin. Wysoko oceniam
takze umiejetno$¢ wtasciwego korzystania ze Zrédet literaturowych i zdolnoéé¢ do
czerpania z literatury najistotniejszych faktéw a nastepnie zastosowanie tych informacji
w swojej pracy naukowej.



Uzyskane w trakcie przeprowadzonych prac eksperymentalnych wyniki wnoszg istotny
wktad w rozwoj chemii fosforoorganicznej a w szczegélnoéci w rozw6j metodologii
otrzymywania trzeciorzgdowych fosfin w oparciu o fatwo dostepny tlenek
trifenylofosfiny i jego pochodne. Cze$¢ =z uzyskanych rezultatéw zostala juz
opublikowana w renomowanym czasopi$mie branzowym Tetrahedron w 2016 roku i
sgdzg, ze ukazanie sie kolejnych prac bazujgcych na opisanych w rozprawie doktorskiej
wynikach eksperymentalnych jest tylko kwestig czasu.

Z uwagi na powyzsze fakty, z pelnym przekonaniem stwierdzam, ze
przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska spetnia wszystkie kryteria ustawowe
oraz zwyczajowe stawiane rozprawom doktorskim. Dlatego wnosze do Rady Wydziatu
Chemicznego Uniwersytetu Marii Curie-Sktodowskiej w Lublinie o dopuszczenie Pani
mgr Jolanty Pisklak do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Wroctaw, 12 grudnia 2016 roku OLSZEWSKI Tomasz



