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Recenzja
rozprawy doktorskiej mgr inz. Martyny Krajewskiej

""Biomimetic systems studied by Langmuir and Langmuir-Blodgett techniques'*

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska "Biomimetic systems studied by Langmuir and
Langmuir-Blodgett techniques" autorstwa mgr inz. Martyny Krajewskiej zrealizowana zostata pod
kierunkiem prof. dr hab. inz. Krystyny Prochaski (promotor) oraz dr inz. Katarzyny Dopieraty
(promotor pomocniczy) na Wydziale Chemicznym Politechniki Poznanskiej w ramach projektu
Interdyscyplinarne Studia Doktoranckie ,,NanoBioTech”. Tematyka badan wpisuje si¢ w aktualne
nurty badawcze zwigzane z tworzeniem cienkich funkcjonalnych warstw, w szczegdlnosSci
ukierunkowane na zastosowania biosensorowe i farmaceutyczne.

Rozprawa stanowi cykl 6 publikacji, opublikowanych w latach 2019-2022, opatrzonych tzw.
przewodnikiem. Warto tu zauwazy¢, ze w dorobku Kandydatki znajduje si¢ tgcznie az 11 artykulow
recenzowanych oraz 3 wystane do recenzji, a takze 22 wystgpienia konferencyjne. Za prezentacje
wynikow badan Kandydatka zostata nagrodzona m.in. Award for the best poster presentation from
Langmuir, ACS Publications podczas konferencji European Colloid and Interface Society 2022 w
Grecji. Czes¢ badan w ramach doktoratu finansowana byta z kierowanego przez Kandydatke projektu
»NCN Preludium 20” oraz w ramach 4-miesi¢cznego stazu Fundacji Kosciuszkowskiej na
Uniwersytecie Stanford w USA.

Wszystkie publikacje stanowigce recenzowane dzieto dotycza tematyki monowarstw Langmuira,
Langmuira-Blodgett i Langmuira-Schaefera w uktadach jedno- i dwusktadnikowych. Glownym
celem rozprawy bylo jakosciowe 1 ilosciowe scharakteryzowanie wybranych uktadow
biomimetycznych o potencjalnych zastosowaniach farmaceutycznych. Oprocz celu glownego
Autorka wskazata rowniez szereg celow szczegdtowych, stanowigcych przedmiot badan opisanych
w poszczegblnych czeSciach rozprawy, oraz hipoteze badawcza, wg ktorej monowarstwy substancji
o potencjalnym dziataniu terapeutycznym moga pomoéc w projektowaniu nowych form lekow. O ile

cele szczegdtowe zostaty zdefiniowane i osiggnigte w petni, hipoteza wydaje mi si¢ by¢ zdefiniowana
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zbyt ogdlnikowo (przydatno$¢ monowarstw do takich celow jest ogélnie znana). Dobdér metod
badawczych jest adekwatny do postawionego celu i obejmuje m.in. izotermy kompresji, wizualizacje
z wykorzystaniem mikroskopii kata Brewstera, pomiary potencjalu powierzchniowego, reologii
powierzchniowej, czy za pomoca spektroskopii PM-IRRAS, a takze pomiary kata zwilzania i
wizualizacje za pomocg AFM (w przypadku probek przniesionych na powierzchnig ciata statego).

Od strony edycyjnej praca przygotowana jest starannie, liczne rysunki i schematy ilustrujgce opisy
w tekscie utatwiajg lekturg zardéwno przewodnika, jak i publikacji. Wybrane watki badawcze opisane
szczegdtowo w pracach stanowigcych rozprawe, zostalty omowione w przewodniku podzielonym na
5 rozdzialdéw, z ktorych rozdziaty 1 1 5 przedstawiajg stan literatury, a 2 - 4 — badania wtasne.
Rozdziaty opisujgce podstawy teoretyczne i metodologi¢ badan (rozdziat 1) oraz najnowsze kierunki
badan z wykorzystaniem monowarstw (rozdzial 5) stanowig dobre wprowadzenie ulatwiajgce
zrozumienie badan wilasnych Autorki oraz umiejscowienia ich na tle obecnego stanu nauki i
kierunkéw badan. Wskazuje to na dobre przygotowanie teoretyczne mgr inz. Martyny Krajewskiej
do prowadzonych przez Nig badan eksperymentalnych. Na szczeg6lne podkreslenie zastuguje tutaj
rozdziat 5, w ktérym wychodzac od wieszczacego renesans monowarstw Langmuira artykutu
McCullough’a i Regen’a z roku 2004, Autorka pokazuje jak duzy postep dokonat si¢ w tej dziedzinie
w ostatnich 20 latach. Tym samym udowadnia, ze gloszony przez niektorych zwolennikow warstw
samoorganizujacych si¢ (Self-Assembling Monolayers) zmierzch metod opartych na monowarstwach
Langmuira nie nadchodzi, a te ostatnie nadal moga nadal konkurowa¢ z innymi metodami tworzenia
cienkich warstw, w szczeg6lnosci do celow badawczych.

Zgodne o$wiadczenia zardwno Kandydatki, jak 1 wspotautorow artykutdow stanowigcych
rozprawe, wskazuja ze znaczaca czg¢$¢ prac eksperymentalnych i analizy wynikow zostata wykonana
przez Autorke rozprawy. Z pewnoscig nie bylo to zadanie tatwe, zwazywszy na duza liczbe
stosowanych metod badawczych. Jednak na podstawie wspomnianych o$wiadczen mozna rowniez
Smiato wysnu¢ wniosek, ze Autorka nie byla jedynie wykonawcg badan, ale w duzej mierze rowniez
tworcg koncepcji (w 4 sposrod 6 prac stanowigcych rozprawe). Potwierdza to dodatkowo dojrzata
konstrukcja przewodnika, gdzie poszczegolne watki badawcze pojawiajace si¢ w roznych
publikacjach zostaty pogrupowane i omowione w sposob pozwalajacy czytelnikowi na cato$ciowe
spojrzenie na kazdy z watkow.

Znaczna czg$¢ prac zostala opublikowana w cenionych czasopismach o duzej renomie w
srodowisku naukowym, np. Langmuir, The Journal of Physical Chemistry B, Food Hydrocolloids, co
wsakzuje, ze prace te wnoszg istotne elementy nowosci naukowej. Autorka wykazata w nich, ze
monowarstwy Langmuira moga by¢ cennym narzgdziem w badaniach biomimetycznych.
Zastosowanie uktadow dwusktadnikowych (biatko-kwas ttuszczowy, biatko-kwas triterpenowy,
kwas tluszczowy-kwas triterpenowy) pozwolilo na poglgbiong analize oddziatywan miedzy

poszczegolnymi sktadnikami. Z powodow niewyjasnionych w przewodniku, na réznych etapach
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badan stosowano jednak rozne biatka i rézne kwasy tluszczowe. Zaletg takiego podejscia jest

oczywiscie mozliwos$¢ opisania wigkszej liczby uktadéw. Moim zdaniem jednak jeszcze bardziej

warto§ciowe wnioski mozna by wysnu¢ stosujac takie same sktadniki w poszczegélnych uktadach.

Wobec znanego w literaturze, ale takze uwidocznionego w pracach Kandydatki, znacznego wptywu

szczegdtow budowy chemicznej bioczgsteczek, poréwnywanie ich oddzialywan pomiedzy

poszczegolnymi parami (np. kwas oleinowy-a-laktoalbumina vs kwas oleanolowy-albumina

surowicy ludzkiej) jest trudne. Prawdopodobnie z tego powodu rozprawa zostata podzielona —moim

zdaniem nieco sztucznie — na trzy watki, z ktorych trudniej jest wysnu¢ wnioski ogélne. By¢ moze

taki byt od poczatku zamyst Autorki, jesli tak to chetnie podejme dyskusje na ten temat podczas

publicznej obrony.

Do najwazniejszych osiggnie¢ przedstawionej do recenzji rozprawy zaliczam:

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

Zastosowanie wymiany subfazy pod monowarstwa do kontroli nie tylko jej sktadu, ale takze
temperatury. Utrzymanie temperatury innej niz otoczenia w uktadzie monowarstwy
Langmuira jest zwykle trudne i wymaga dilugotrwatej stabilizacji warunkow. Dlatego
sterowanie temperaturg poprzez wymiang subfazy uwazam za innowacyjne i praktyczne
rozwigzanie.

Poréwnanie izoterm kompresji kwasow oleinowego i linolowego w formie zjonizowanej
(pH 6.2) i niezdysocjowanej (pH 2.0), wskazujace na istotne réznice w upakowaniu
czasteczek spowodowane obecnoscig dodatkowego wigzania podwdjnego w czasteczce.
Charakteryzacja kompleksow typu HAMLET (nienasycony kwas tluszczowy + a-
laktoalbumina) w uktadzie dwuwymiarowym (monowarstwa).

Wykazanie r6znej natury oddziatywan miedzy sktadnikami w kompleksach typu HAMLET
w zaleznosci od pH srodowiska oraz udowodnienie za pomoca techniki PM-IRRAS
tworzenie kompleksu kwas thuszczowy - a-laktoalbumina.

Wykazanie istotnej roli jonow Ca(Il) w oddziatywaniu miedzy a-laktalbuming a kwasem
thuszczowym.

Udowodnienie tworzenia si¢ kompleksu pomiedzy monowarstwg kwasu oleanolowego a
albuming surowicy ludzkiej, szczegdlnie jego dwuwarstwowej budowy.

Okreslenie warunkéw mieszalno$ci modelowego kwasu thuszczowego (oleinowego) i
modelowego kwasu triterpenowego (oleanolowego).

Za interesujgcy uwazam roOwniez watek zwigzany z zaobserwowaniem oscylacji wzglednej
zmiany powierzchni (A/Ag) W monowarstwach kwasu oleanolowego (artykut P5). Z
podobnym problemem spotkali si¢ Brezesinski i Vollhardt (ChemPhysChem 2008, 9, 1670)
podczas prob zarejestrowania izotermy kompresji kwasu oleanolowego (artefakty na
izotermie powyzej n~8 mN/m). Szkoda, ze ani w pracy P35, ani w przewodniku (str. 81)

Autorka nie podje¢ta si¢ wyjasnienia tego zachowania.



Mimo ogolnej bardzo wysokiej oceny rozprawy chcialbym réwniez zwrdci¢ uwage na kilka

drobnych niedociggnie¢ merytorycznych i edycyjnych. Oczekuje, ze Autorka podczas obrony

podejmie dyskusje na temat punktow 1-4 (pozostale majg charakter uwag technicznych i nie

wymagaja dyskusji, chyba ze Autorka si¢ z nimi nie zgadza).

1)

2)

3)

4)

5)

6)

Fragment ,,(...) surface pressure, such as 25-35 mN/m representing the surface pressure of
biological membranes [49-51] (...)” jest skrotem myS$lowym (niestety czgsto powtarzanym).
Blony biologiczne s3 dwuwarstwami samoorganizujagcymi si¢, wiec pojecie cisnienia
powierzchniowego nie stosuje si¢ w tym przypadku.

Dlaczego jako pKa kwasu linolowego w monowarstwie przyjeto warto$¢ z poprawka na geste
upakowanie (tzw. ,,surface pKa”), rowne 6.6 (artykut P1 1 str. 57 w przewodniku), za$ dla
kwasu oleinowego — juz wartos¢ ,,objetosciows” (tzw. ,,bulk pKa”), rowne 4.77 (artykut P3 i
str. 60 w przewodniku) ?

Poréwnujac szybkos$¢ spadku A/Ao na rys. P3.2 z uwzglgdnieniem skali na osi Y nie widze
istotnych réznic miedzy pH 2.0 (rys. A) i pH 6.2 (rys. B). Czy drugie zdanie w ponizszym
fragmencie: ,, The decrease in the A/AQ value is observed in time due to the desorption of the
fatty acid molecules to the subphase. However, the effect of molecule loss is faster at pH 2.0.”
jest na pewno prawdziwe ? Jesli juz spodziewatbym si¢ jakichs$ réznic spowodowanych pH,
to raczej nizszej rozpuszczalnosci w pH 2.0, a nie odwrotnie. Prosze o komentarz.
Posrednich wartosci modutu sprezystosci (Cs?) w maksimum piku nie powinno sig
interpretowac¢ jako dowod na wspotistnienie stanu LE-LC (np. rys. P6.1). Zgodnie z
umownym podziatem Davies’a i Rideal’a (na ktory zreszta Autorka si¢ powotuje) taka
sytuacja (wspotistnienie faz LE-LC) moze mie¢ miejsce w zakresie warto$ci ci$nien
powierzchniowych pomi¢dzy pikami odpowiadajgcymi stanowi LE (12.5-50 mN/m) i stanowi
LC (100-250). Natomiast pik z maksimum w zakresie 50-100 mN/m nie odpowiada
wspotistnieniu stanow LE-LC, jak to sugeruje ponizszy fragment ,,According to the graph of
compression modulus vs. surface pressure (Figure P5.1B), the LC state for pure OLA shifts
to LE-LC or even LE state in the presence of HSA at the interface.” (str. 79).

Whbrew temu co napisano na str. 21 ,the capillary action acts as a driving force in the
spontaneous rise of water through the tree trunk (...), sity kapilarne nie wystarcza do
transportowania wody na wysoko$¢ wielu metrow (sekwoje dorastajag nawet do 100 m).
Oczywiscie odgrywaja w transporcie wody w ro$linach istotng rolg, ale musza by¢
wspomagane innymi mechanizmami transportu.

Warstwy adsorpcyjne zwykle nie maja $cisle okreslonej grubosci tak jak warstwy Langmuira,
dlatego zamiast ,,Gibbs monolayer” powinno si¢ raczej uzywac okreslenia ,,Gibbs layer” (str.
23).



7) Trudno zgodzi¢ si¢ ze sformutowaniem, ze grupy -OH w terpenach takich jak lupeol, a- czy
B-amyryna maja charakter hydrofobowy, a nawet z tym, ze terpeny te sg surfaktantami
(,,Reduced terpenes (lupeol, a- and B-amyrin) are simple surfactants with —OH polar group as
the hydrophobic moiety”) — str. 25. Moim zdaniem niepodstawione terpeny wykazuja zbyt
niska amfifilowos¢ by dziata¢ jak surfaktanty (co nie przeszkadza im tworzy¢ monowarstw

Langmuira).

Waga wyzej opisanych drobnych niedociggni¢g¢ nie umniejsza jednak mojej ogdlnej bardzo
wysokiej oceny przedstawionej mi do recenzji rozprawy. Prezentuje ona ogdlng wiedze teoretyczng
oraz znajomos¢ dotychczasowych dokonan i aktualnych kierunkow badan w tematyce monowarstw
Langmuira i ich modyfikacji zwigzanych z przenoszeniem warstw na podtoza stale. Opisane w
pracach oryginalnych badania, a takze ich omowienie w przewodniku, potwierdzaja samodzielnosc¢
naukowa Kandydatki. Otrzymane wyniki badafh dostarczyty odpowiedzi na pytania postawione w
podrozdziale Motivation and aim, co pozwala stwierdzi¢, ze rozprawa stanowi oryginalne
rozwigzanie problemu naukowego, zgodnie z wymaganiami Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. ,,Prawo
o szkolnictwie wyzszym i nauce”. Rozprawa przedstawia duza warto$¢ pod wzgledem poznawczym
i wnosi elementy nowosci w dziedzinie badan nad wykorzystaniem monowarstw w uktadach
biomimetycznych. W zwiagzku z tym stwierdzam, ze rozprawa doktorska "Biomimetic systems studied
by Langmuir and Langmuir-Blodgett techniques™ autorstwa mgr inz. Martyny Krajewskiej spetnia
wszystkie wymagania stawiane pracom doktorskim okreslone w art. 187 Ustawy (Dz.U. 2018 poz.
1668). Wobec powyzszego wnioskuje do Rady Naukowej Dyscypliny Nauki Chemiczne Politechniki
Poznanskiej o przyjecie rozprawy 1 dopuszczenie Autorki do dalszych etapéw przewodu
doktorskiego. Biorgc pod uwage wysoki poziom rozprawy, znaczacy udziat Kandydatki w powstaniu
cyklu 6 publikacji, wsrod ktorych znajdujg sie prace opublikowane w bardzo cenionych czasopismach
(np. Langmuir, The Journal of Physical Chemistry B, Food Hydrocolloids) oraz dobrze rokujaca
liczbe cytowan jak na krotki okres aktywnosci naukowej (32 niezalezne cytowania wg bazy Scopus

z dn. 27.02.2023) wnioskuje o wyroznienie rozprawy.



