Ocena
dorobku naukowego, dydaktycznego i organizacyjnego dr Lukasza Albrechta
w postgpowaniu habilitacyjnym

FEukasz Albrecht urodzit si¢ 5 wrzesnia 1980 roku w Lodzi. Studia na Wydziale Chemicznym
Politechniki L6dzkiej ukonczyt w 2004 roku. Stopien doktora nauk chemicznych uzyskat
na tym Wydziale 24 lutego 2009 roku na podstawie rozprawy Zastosowanie reagentow
fosforowych w stereoselektywnej syntezie zwiqzkow karbo- i heterocyklicznych (promotor,
prof. dr hab. H. Krawczyk). W latach 2009-2013 byl pracownikiem naukowo-technicznym,
nastgpnie asystentem od listopada 2013 do lutego 2014, a od marca 2014 pracuje na
stanowisku adiunkta na tym samym Wydziale.

Dorobek naukowy przed doktoratem

Liczba publikacji — 14, wszystkie wspolautorskie z grupg prof. H. Krawczyka (Synthesis, 3;
Tetrahedron, 4; Eur.J Med.Chem., 1; Phosphorous, Sulfur, and Silicon, 1; Acta Cryst.E, 3)
oraz grupg prof. K. A. Jorgensena (J.Org.Chem. 1; Chem.Eur.J. 1), gdzie przebywal na stazu
doktoranckim, 04 — 08. 2008. Dr Albrecht uzyskal Nagrode Prezesa Rady Ministrow za
najlepszg prace doktorska w 2009 roku, jak réwniez Nagrod¢ PTChem - Sigma-Aldrich.
Monotematyczny cykl publikacji habilitacyjnych

Cykl 15 publikacji z lat 2010 - 2014, pt. Katalizowane chiralnymi aminami nowe
asymetryczne reakcje zwiqzkow karbonylowych i ich zastosowania syntetyczne, sklada sig¢ z
12 eksperymentalnych prac badawczych, jednej pracy klasyfikujacej reakcje organo-
katalityczne wedlug oryginalnej koncepcji i nomenklatury (ref. H1, Angew. Chem. 2011) oraz
2 artykulow przegladowych (H14 i 15, Catal. Sci. Technol. 20121 Chem. Eur. J. 2014, cover
paper).

Prace sa wspolautorskie i w 13 autorem korespondencyjnym jest prof. K. A. Jorgensen,
Aarhus, Dania, gdzie Habilitant przebywal na stazu post-doktorskim 1 gdzie wigkszos¢ prac
zostata wykonana. W dwoéch publikacjach jest autorem korespondencyjnym, z ktorych jedna
(HS8, Synlett, 2014) pochodzi z Jego grupy badawczej. Jednak w 12 publikacjach jest
pierwszym autorem i nie wynika to z porzadku alfabetycznego, lecz z Jego wiodacego wkiadu
koncepcyjnego, eksperymentalnego i edytorskiego, co stwierdzajg wszyscy wspolautorzy
prac, nawet tych, ktérych nie jest pierwszym autorem. Prof. K.A. Jorgensen pisze, ze
doceniajac kreatywnosé dr Albrechta umozliwil Mu wigksza swobodg badawcezg dla dalszego

rozwoju naukowego. O swoim udziale, Profesor pisze, ze wspoltworzyl koncepcj¢ badan i



pomagal w ich realizacji (,,/ was co-designig the research helping to develop it in the right
direction”).

Badania habilitacyjne koncentruja si¢ na asymetrycznych organokatalitycznych reakcjach
sprzgzonych enali i dienali. Sa to nowoczesne, kaskadowe sekwencje nie wymagajace
wydzielania produktu po kazdej przemianie. Pierwsza praca cyklu jest formalna trans-2,3-
dihydroksylacja oraz trans-2,3-aminohydroksylacja «,p-nienasyconych aldehydow (enali),
katalizowana silylowanym difenyloprolinolem, z kluczowym etapem enancjoselektywnego
tworzenia posrednich 2,3-epoksy- lub 2,3-azirydynoaldehydéw (EA i AA). Dalsze kaskadowe
przemiany doprowadzily do zabezpieczonych 2,3-dihydroksyaldehydéw 1 3-podstawionych
2-metoksyazetydyn-3-oli, a nastepnie do D-allozy i D-3-aminoallozy ( H2, JACS, 2010).
Wykonano badania mechanistyczne ze 2znakowaniem izotopowym ('*0) i zaproponowano
mechanizm enancjoselektywnej epoksydacji nadtlenkiem wodoru. Praca wyznacza nowe
mozliwoséci syntetycznych zastosowan i skiania do refleksji nad rozwojem epoksydacji od
Weitza-Scheffera do wspélczesnosci. W kolejnych pracach, posrednie EA 1 AA byly klu-
czowe w dalszych kaskadowych przemianach. Tak wigc, w wyniku reakcji Feista - Benary ze
zwigzkami 1,3-dikarbonylowymi otrzymano 2-hydroksyalkilo- 1 2-aminoalkilofurany.
Wykazano tez mozliwos¢ syntezy 2,3-dihydrofuranéw z trzema centrami stereogenicznymi
(H3, JACS 2010, highlght, Synfacts). [3+2]-Annulacja posrednich EA i AA z amidynami,
mocznikami i tiomocznikami, jako 1,3-dinukleofilami, doprowadzila do optycznie czynnych
hydroksyalkilo- i aminoalkiloimidazoli, oksazoli i tiazoli, 92-96 % ee, wydajnos¢ 52-76 %
(HS, Chem.Eur.J. 2011, highlight, Synfacts), a annulacja z 2-aminopirydynami do 3-
hydroxyalkiloimidazo[1,2-a]pirydyn i indolizyn (H4, Chem.Sci. 2011, edge article). Podjgto
tez ambitng, syntetycznie i mechanistycznie wazna przemiang posrednich EA 1 AA, droga
kaskady: benzylowanie / reakcja Friedela-Craftsa iminy z fenolami/cyklizacja 5-egzo-tet,
otrzymujac optycznie czynne 2,3-dipodstawione-2,3-dihydrobenzofurany, d.r. 20:1, 92-07 %
ee, wydajnosé¢ 44-70 % ( H6, Angew. Chem , 2011). Zwigzki tego typu wykazuja aktywnos¢
biologiczng i sa tez strukturalnymi fragmentami zwiazkOw naturalnych, np.taksolu, a
dotychczasowe  asymetryczne syntezy sg wieloetapowe. Opracowano nomenklaturg
kaskadowych przemian (HI1, Angew.Chem. 2011).

Druga grupa cyklu publikacji opisuje asymetryczne regioselektywne addycje do enalii 2,4-
dienali poprzez odpowiednie di- i trienaminy generowane z uzyciem aminokatalizatora. Tak
wige, dienamin generowanych wobec silylowanego difenyloprolinolu, uzyto do reakcji
hetero-Diesla-Aldera z N-aryloiminami aldehydéw salicylowych, otrzymujac po dwoéch
dalszych kaskadowych reakcjach benzokazocyny z mostkiem RCH , d.r. 7:1 - 20:1, 88 % ee,



wydajnosé 66-88 % (H7, Org.Lett. 2014). Natomiast w wyniku reakcji (E)-3-alkilideno-5-
arylofuran-2(3H)-onéw z trienaminami, generowanymi z dienali wobec tego samego amino-
katalizatora, otrzymano spirocykliczne AP"—butenolidy z wysoka enancjoselektywnoscia,
89-98 % ee, lecz umiarkowang diastereoselektywnoscia , 1:1- 3,5 1 wydajnoscia 26-65 %

( HB, Synlett 2014).

W pracy H9, JACS 2012, wykonano syntezg¢ cyklobutanow z czterema centrami
stereogenicznymi, 99 % ee, wydajnos¢ 62-88 %, droga formalnej [2+2]-cykloaddycji nitro-
alkenéw w pozycje 3,4 dienaminy. Kluczowe znaczenie dla selektywnego elektrofilowego
ataku w pozycje 4 mial nowy aminokatalizator, amid kwasu kwadratowego i 2-amino-
metylopirolidyny, aktywujacy nitroalken przez tworzenie wigzan wodorowych i powodujacy
odpowiednie ulozenie przestrzenne obydwu reagentow. Ksztalt katalizatora dobrano przez
modelowanie stanu przej$ciowego. Opracowang strategi¢ aktywacji przez wiazania wodorowe
uzyto tez do reakcji hetero-Dielsa-Aldera posrednich dienamin z o,-nienasyconymi keto-
estrami, otrzymujac pochodne dihydropiranu z trzema centrami stereogenicznymi, 85-91 %
ee, d.r. 3:1-11:1, wyd. 42-52 % (H10, Angew.Chem. 2012). Jeszcze wigkszym wyzwaniem
byta [4+2]-cykloaddycja cyjanochromonéw i 1,4-naftochinonéw w odlegle 3,6-pozycje
posrednich trienamin. Stosujac t¢ strategi¢, wobec tego samego aminokatalizatora, otrzymano
odpowiednio pochodne tetrahydroksantonu (H11, Angew.Chem. 2011) oraz karboannu-
lowane pochodne 1,4-naftochinonu (Org. Lett. 2013, highlight, Synfacts).

Alkoholi Mority-Baylisa-Hillmana (MBH), aktywowanych poprzez jon iminiowy 1 wewnatrz-
czasteczkowe wiazanie wodorowe z grupg hydroksylowa, uzyto do stereokontrolowanej
formalnej reakcji Sx2’ z olefinowymi oksindolami otrzymujac 3-alkilideno-2-norbornanony
z czwartorzegdowym centrum w pozycji 5, d.r. 3:1 - >95:5, 70-94 % ee. Jednak synteza jest
ograniczona do alkoholi MBH z pierscieniem 5-czlonowym ( H13, Chem.Eur.J., DOI).
Gléwne osiagniecia, wnoszace znaczny wklad do syntezy organicznej, sq nastepujace:
1) Opracowanie nowych stereoselektywnych metod funkcjonalizacji sprz¢zonych enali

i dienali w pozycjach odlegtych od centrum stereogenicznio$ci organokatalizatora (remote
functionalization) i zaprojektowanie pozadanej geometrii stanu przejSciowego przez
tworzenie wigzan wodorowych.

2) Zastosowanie opracowanych reakcji kaskadowych (one-por) do wydajnych
asymetrycznych syntez réznorodnych zwiazkow alifatycznych, karbo- i heterocyklicznych.
3) Opracowanie oryginalnej nomenklatury kaskadowych reakcji i ukazanie perspektyw ich

dalszego rozwoju.



Wyzej przedstawiony cykl publikacji jest tematycznie zwarty i skoncentrowany na
asymetrycznych, organokatalitycznych, kaskadowych reakcjach sprze¢zonych enali 1 dienali.
Prace zostaly opublikowane we wiodgcych czasopismach migdzynarodowych, a niektére
zostaly wyr6znione jako ilustracja okladki lub opis (highlight). Obejmuja duza grupe reakcji i
zawieraja obszerny material eksperymentalny. Zostaty wykonane wspoélczesnymi technikami
chemii organicznej oraz metodami obliczeniowymi. Zawierajg opracowania nowych metod
syntezy, optymalizacj¢ warunkéw, badania zakresu reakcji, badania mechanistyczne oraz
ukazujg kierunki i mozliwosci zastosowan w syntezie organicznej. Osiggnigto wysoka dia-

i enancjoselektywno$¢ oraz wysokie wydajnosci kaskadowych przemian, co ma
pierwszorzgdne znaczenie dla mozliwosci praktycznych zastosowan. Wiodacy wklad
Habilitanta, przede wszystkim koncepcyjny, jak rowniez wykonawczy, jest udokumentowany.
Pozostaly dorobek naukowy po doktoracie

Poza cyklem habilitacyjnym, w dorobku jest jeszcze 16 publikacji wspolautorskich w
czasopismach z listy filadelfijskiej, w tym 5 artykulow przegladowych (Chem.Eur.J., udzial
60%; Acc.Chem.Res., 20%; Chem.Sci., cover paper, 40%; Eur.J.Org.Chem. 2011, 35% i
praca w druku, 40%). Publikacje te sq tematycznie zwigzane z cyklem habilitacyjnym, a
praca w druku pochodzi z Jego grupy badawczej. Jest tez wspolautorem rozdzialu w
monografiach Comprehensive Enantioselective Organocatalysis: Catalysis, Reactions and
Applications, Wiley-VCH, 2013 (20%) i Natural Lactones and Lactames — Synthesis,
Occurrence and Biological Activity, Wiley-VCH, 2013 (40%).

Wspélne prace badawcze z grupa prof. K.A. Jorgensena koncentrujq si¢ na organokata-
litycznych reakcjach sprz¢zonych enali i dienali oraz enancjoselektywnej syntezie zwiazkow
heterocyklicznych. Tak wiec, droga tandemowej reakcji enali poprzez epoksy- lub azirydyno
aldehydy ulepszono metodg syntezy B-hydroksy- i f-aminoestrow, 92-98 % ee, wyd. 34-96%
w gramowej skali (Org.Lett. 2010). Opracowano stereokontrolowana addycj¢ Diesla-Aldera
arylometylenoazlaktonéw w pozycji 3,6-trienamin, generowanych z 2,4-dienali, otrzymujac
addukty, d.r. 5,1-8.1, 90-99 % ee, wydajns¢ 51-90 %, ktore przeksztalcono w estry metylowe
a,c-dipodstawionych aminokwaséw, a nastgpnie w peptydy (Chem.Eur.J. 2011).

Wybitng praca jest odwrocenie reaktywnosci sprzezonych enali i dienali w stereo-
kontrolowanch reakcjach 1,4- i 1,6-addycji Michaela poprzez jony iminiowe do olefinowych
butyrolaktonow i azlaktonéw (JACS 2013). Jest to praca ukazujaca nowe mozliwosci kontroli
reakcji tych sprz¢zonych ukladéw, ktéra zostala natychmiast zauwazona i skomentowana w
ChemCatChem 2013, highlight.

Enancjoselektywna, organokatalityczna, synteza podstawionych tiofenow, dihydrokumaryn



i 2,3-dihydrobenzofuranéw umozliwia dogodny dost¢p do tych biologicznie aktywnych
zwiazkow (Org.Lett. 2012, 724 i 5526; Chem.Asian J. 2013).

Prace z grupa prof. H. Krawczyka (Synthesis 2012; Tetrahedron Lett. 2013) skupiajg si¢ na
wykorzystaniu fosfonowych pochodnych kwasu akrylowego do syntezy a-metyleno-y-lak-
taméw oraz f3,y,y,0-tetrapodstawionych a-metyleno-6-laktonéw. Syntezy tego typu laktonéw
i laktaméw o dzialaniu cytotoksycznym sa tez przedmiotem dwoéch prac z niewielkim
udzialem Habilitanta w grupie prof. T. Janeckiego (Ewr.J.Org.Chem. 2011; RSC Adv. 2013).
Poczatkiem samodzielnych badan, poza publikacja H8 cyklu habilitacyjnego, jest
organokatalityczna synteza racemicznych fosforylowanych aminokwasow przez addycje
Michaela a-podstawionych azlaktonow do winylo(bis)fosfonianéw. Jednak wobec
zastosowanych katalizator6w cynchoninowych nie osiagnigto wysokiej enancjoselektywnosci
(Synthesis 2014).

W wyzej przedstawionych pracach badawczych z grupami prof. K.A Jorgensena (6), prof.
H . Krawczyka (2) i prof. T.Janeckiego (2) udzial Habilitanta wynosi 25-40% (8 prac), 10% i
5% (2) oraz 1 praca ze swoja grupa badawcza (40%). Charakter swojego udzialu we
wszystkich tych pracach, poza ostatnig i artykutami przegladowymi, Habilitant okresla jako
badanie optymalizacji i zakresu reakcji oraz udzial w przygotowaniu manuskryptu.
Calkowity dorobek naukowy

Liczba publikacji : 46, w tym 14 przed doktoratem. Sumaryczny IF= 254,81,

Liczba cytowan: 927, bez autocytowan (WoS), w tym cykl habilitacyjny - 371; IF=127,814.
Indeks Hirscha = 18.

Nagrody i wyrdznienia naukowe: Nagroda Naukowa im. Profesora Mieczystawa Makoszy,
2014; Finalista nagréd naukowych tygodnika Polityka; Nagroda Prezesa Rady Ministréw za
najlepsza prace doktorska w 2009 r. oraz Nagroda PTChem-Sigma-Aldrich.

Wspblpraca migdzynarodowa: wieloletnia wspélpraca z prof. K.A.Jorgensenem.

Udzial w konferencjach: migdzynarodowe 7, po doktoracie 2, lecz bez wykladu; krajowe 13,
po doktoracie 4. Jednak wysluchalem bardzo dobrego wykiadu Habilitanta na konferencji
,Postepy w syntezie zwigzkow nieracemicznych”, Swieradow, 2014.

Recenzje: trzy projekty badawcze FNP - program Skills, oraz recenzje dla czasopism: Chem
Commun.,1; RSC Adv., 1; Comptes Rendus Chemie, 1.

Dzialalnos§¢ dydaktyezna

Habilitant ma doswiadczenie w pracy dydaktycznej. Prowadzil ¢wiczenia z Chemii

Organicznej oraz Analizy Instrumentalnej na studiach I stopnia. Prowadzil wyklad Kataliza



organiczna, ¢wiczenia z Chemii Organicznej oraz projekt technologiczny Technologia lekéw i
srodkow ochrony roslin na studiach II stopnia. Na Studium Doktoranckim prowadzil wyktad
1 seminarium Organocatalysis - a shortcut to chemical diversity. Sprawowal opieke nad
pracami magisterskimi (5) i inzynierskimi (4), jest opickunem 3 prac doktorskich.

Dzialalnos$é organizacyjna

Zorganizowal grupe badawcza i kieruje wykonaniem 3 projektow badawczych, program
Lider, NCBR 2013-2016; program Homing Plus, FNP 2013-2015, program luventus Plus,
MNiSW 2015-2016 (wspdlnie z grupa prof. K.A.Jorgensena).

Konkluzja

Badania dr L.Albrechta po doktoracie sa wyraznie ukierunkowane i w obszernym cyklu
publikacji habilitacyjnych koncentrujg si¢ na asymetrycznych, organokatalitycznych reakcjch
kaskadowych sprz¢zonych enali 1 dienali. Umozliwily one funkcjonalizacje tych zwigzkow w
pozycjach odleglych od centrum stereogenicznos$ci organokatalizatora. Doprowadzily do
nowych drég syntezy szeregu zwigzkéw alifatycznych, karbo- 1 heterocyklicznych oraz
pokazaly nowe mozliwosci syntezy cukrow, aminokwasoéw i peptydow. Osiagnigte wyniki
stanowig znaczny wklad do syntezy organicznej i byly wyr6zniane w literaturze jako
ilustracja okladki (cover paper), edge article, lub opis (highlight). Czg¢sto cytowany,
obszerny cykl publikacji habilitacyjnych wraz z duzg grupg pozostalych publikacji
przekracza dorobek zwykle prezenmtowany w rozprawach habilitacyjnych. Habilitant byl
nagradzany za najlepsza prace doktorskq w 2009 r. (Nagroda Prezesa Rady Ministrow i
Nagroda PTChem-Sigma Aldrich) oraz po doktoracie (Nagroda im. Profesora Mieczyslawa
Makoszy) 1 byt stypendysta FNP, program KOLUMB. Nawiazal owocna wspolprace
migdzynarodowg z prof. K.A. Jorgensenem, Aarhus, Dania. Stworzyl grupe badawcza,
sprawuje opiek¢ nad trzema doktorantami i uzyskal finansowanie trzech projektéw
badawczych z NCBR, FNP i MNiSW. Wykazal istotng aktywnos$¢ naukowa i jest jednym z
nielicznych miodych doktoréw o tak duzej dynamice rozwoju naukowego (indeks Hirscha =
18). Posiada umiejetnos¢ klarownej prezentacji wynikéw badan oraz ma doswiadczenie w
pracy dydaktyczne;j.

Zatem uwazam, ze dr Lukasz Albrecht spelnia warunki ustawowe wymagane do nadania

L o
Pro . Marek Zaidlewicz

stopnia doktora habilitowanego nauk chemicznych.

Torun, dnia 14 lutego 2015 r.



