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Unikalne wtlasciwosci bton lipidowych determinujg ich zlozone
funkcje: oddzielanie Srodowisk biologicznych, uczestniczenie w procesach
regulacyjnych, absorpcja  sktadnikow  odzywczych, komunikacja
mi¢dzykomoérkowa, endocytoza i wiele innych. Szczegélnie waznym
zagadnieniem jest odzialywanie pomig¢dzy lipidami a woda biologiczna,
ktérej obecno$¢ jest konieczna dla procesu samoorganizacji blon
lipidowych oraz znaczaco wptywa na ich dynamike i bioaktywno$¢, a takze
posredniczy w interakcjach migdzy réznymi bioczgsteczkami i blonami
biologicznymi.

Mimo fundamentalnej roli bton lipidowych w procesach
biologicznych oraz licznych badan naukowych nasza wiedza dotyczaca bton
lipidowych, ich odzialywania z wodg oraz roli cholesterolu wcigz jest
niekompletna. Blony biologiczne i ich modele s3 heterogenicznymi
(w nanoskali) i dynamicznymi uktadami zlozonymi, o gruboséci rzedu
zaledwie kilku nm i dlatego badanie ich struktury chemicznej i wlasciwosci
jest bardzo trudne i wymaga odpowiedniego podejécia analitycznego oraz
zaawansowanych metod eksperymentalnych i teoretycznych.

Rozprawa doktorska Pani mgr Hanny Orlikowskiej-Rzeznik wpisuje
si¢ w ten bardzo wazny kierunek badawczy, wnikliwie analizujgc
wzajemnie odziatywanie cholesterolu, lipidow btonowych i wody,
w ksztaltowaniu modelowych bton biologicznych. W niniejszej pracy
doktorskiej Pani mgr inz. Hanna Orlikowska-Rzeznik podejmuje si¢ wykonania
prac eksperymentalnych i obliczen teoretycznych, ktérych wyniki pozwolity
na pelniejsze = zrozumienie = powstawania lokalnych  heterogenicznosci
w rozkladzie i uporzadkowaniu czasteczek w btonach biologicznych oraz
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wplywie tych niejednorodno$ci na ich wiasciwosci i funkcje. Przedmiot badan
stanowity procesy molekularne w biomateriatach o ztozonej i skomplikowane;j
budowie oraz nanometrycznych rozmiarach (jedno- i dwuwarstwy
molekularne).

OGOLNA OCENA ROZPRAWY

Rozprawa doktorska Pani mgr inz. Hanny Orlikowskiej-Rzeznik zostata
podzielona na 10 rozdzialéw, ktore stanowig spdjng caloéé: i) wstep,
ii-v) podstawy teoretyczne, vi-vii) artykuly stanowigce podstawe¢ do ubiegania
si¢ o tytul doktora wraz z materiatami uzupetniajagcymi ix) podsumowanie
oraz X) opis osiggni¢¢ naukowych Autorki.

Rozpraw¢ rozpoczyna streszczenie, w ktérym nakres§lono problem
naukowy, przedstawiona zostata metodologia badawcza, najwazniejsze
otrzymane wyniki oraz ich znaczeniae. Nie doszukatam si¢ jednak,
ani w streszczeniu ani w pozostatych cze$ciach rozprawy, postawionej glowne;j
hipotezy badawczej, ktora byla testowana w ramach tej pracy doktorskie;j.
Sformutowanie gtéwnej hipotezy badawczej i napisanie jej przez Autorke
stanowitoby warto§¢ dodang w tej pracy. Natomiast, biorac pod uwage fakt,
iz kazdy z opublikowanych artykutow, stanowigcych podstawe ubiegania sig
o tytut doktora zawiera doprecyzowang hipotez¢ badawcza (lub kilka hipotez),
to w mojej opinii, pewna uogoélniona hipoteza nie jest konieczna.

We wstepie Pani mgr. Hanna Orlikowska-Rzeznik przedstawia w peini
uzasadniong motywacje, ktora towarzyszyta pracy badawczej. Kolejne czgsci
rozprawy stanowi kompleksowy, szczegbtowy i systematyczny, a mimo
to zwiezly opis podstaw teoretycznych i dotychczasowych osiagnigé
w zakresie badanych uktadow ztozonych i metod eksperymentalnych, ktore
zostaly zastosowane w niniejszej pracy doktorskiej. Autorka omawia typy,
funkcje, komponenty, whasciwosci strukturalne modelowych i naturalnych bton
biologicznych. W Rozdziale 3 Doktorantka koncentruje si¢ na ptynnosci bton
lipidowych i wzajemnym odziatywaniu pomigdzy czasteczkami cholesterolu
i fosfolipidow. Rozdziat 4 obejmuje opis wiasciwosci wody i jej interakcji
z btonami lipidowymi. W Rozdziale 5 przedstawione zostaly metody
eksperymentalne stosowane w badaniach — spektroskopia i konfokalna
mikroskopia fluorescencyjna oraz spektroskopia generowania sumy
czgstotliwosdci z detekcjg heterodynowa (ang. heterodyne-detected vibrational
sum-frequency generation (HD-VSFG) spectroscopy). W mojej opinii jest
to bardzo warto$ciowa cze$¢ pracy, stanowigca kompendium wiedzy, ktora
z powodzeniem mogtaby stanowi¢ czg§¢ podrecznika lub skrypt akademicki.
Doé¢ zwigzte ale bardzo staranne i doktadne opisy $wiadcza o tym, iz Autorka
posiada szerokg wiedz¢ i do$wiadczenie badawcze oraz o doglebnym
zrozumieniu podjetej tematyki badawczej. Rozdzialty wprowadzajace zawieraja
prawie wszystkie informacje niezbgdne do zrozumienia artykuldéw



stanowigcych gléwng czes¢ pracy doktorskiej. Brakuje jedynie wprowadzenia
do dynamiki molekularnej, ktoéra stanowi wazng czg¢$¢ jednego z artykutdéw
przedstawionego w rozdziale 7 (J. Phys. Chem. Lett. 2024, 15, 4515-4522).
Z zalaczonych o$wiadczen wspotautoréw oraz opisu udziatu wspoétautorow
zamieszczonego w publikacji nie do konca wiadomo czy Autorka osobiscie
wykonywatla obliczenia, jesli nie, to brak umieszczenia tego opisu we wstepie
uwazam za zasadny.

Rozdzial 6 przedstawia artykul zatytulowany ,Laurdan Discerns Lipid
Membrane Hydration and Cholesterol Content” autorstwa Hanny
Orlikowskiej-Rzeznik, Emilii Krok, Madhurimy Chattopadhyay, Agnieszki
Lester, oraz Lukasza Piatkowskiego, opublikowany w The Journal of Physical
Chemistry B (2023, 127, 3382—-3391) wraz z materiatami uzupehiajgcymi.

W pracy przedstawiono wyniki nowatorskich, bezposrednich pomiaréw
wplywu poziomu uwodnienia oraz ilosci cholesterolu w réznych
dwuwarstwach lipidowych na widma fluorescencji Laurdanu. Pokazano,
iz zmiany spektralne wywolane dehydratacja oraz zwiekszeniem ilosci
cholesterolu sg podobne. Wnikliwa interpretacja otrzymanych wynikéw
dowiodta, izzmiany wywolane odwodnieniem w widmie emisyjnym
Laurdanu zwigzane s3 z utrudniong relaksacjg dipolowg wokot czasteczek
Laurdanu  wynikajaca  z konformacyjnego  uporzadkowania  lipidow
i spowolnienia ruchéw lipidow w dwuwarstwie z powodu zmian dynamiki
sieci wigzafn wodorowych. Autorzy zinterpretowali takze zmiany w widmach
emisyjnych Laurdanu zwigzane ze zwigkszeniem ilosci cholesterolu
w dwuwarstwarstwach lipidowych. W zwigzku z tym, iz przy wzroécie ilosci
cholesterolu nie obserwuje si¢ ani spowolnienia relaksacji sieci wigzan
wodorowych, ani wzrostu uporzadkowania konformacyjnego dwuwarstwy
lipidowej, zapostulowano, iz obserwowane zmiany spektralne zwigzane
sgztym iz czasteczki cholesterolu ograniczaja dynamike szkieletu
glicerolowego oraz grup karbonylowych.

Analizowano zmiany widm emisyjnych Laurdanu w jedno-
i wielosktadnikowych btonach modelowych. Wykazano, ze cholesterol
w pewnym stopniu kompensuje efekt obniZenia relaksacji dipolowej lokalnego
srodowiska Laurdanu wywotany odwodnieniem. Postulowano réwniez,
iz odwodnienie blony w ktérej wystgpujg rézne fazy, indukuje redystrybucije
cholesterolu w domenach i ich otoczeniu. W pracy podkreslono, iz dynamika
zmian dystrybucji cholesterolu stanowi mechanizm stabilizujgcy ptynnoéé bton
komérkowych. Opisano rolg cholesterolu w mechanochemicznych procesach
utrzymujacych homeostazg bton lipidowych.

W mojej opinii ta interdyscyplinarna praca wnosi istotny wklad w rozwoj
dyscypliny inzynieria materialowa poprzez zaawansowang analiz¢ danych
spektralnych  oraz ich  wnikliwg interpretacje, obejmujagcg  opis
dynamiki tworzenia si¢ wigzan wodorowych pomiedzy tlenem grup
karbonylowych a czasteczkami wody i odzialywania pomiedzy czasteczkami
cholesterolu a ogonami lipidowymi, a takze wplywie tych wigzan i odzialywan



na translacyjng i rotacyjng ruchliwo$¢ lipidow w domenach i ich otoczeniu.
Akwizycja widm fluorescencyjnych Laurdanu przy bezposrednich pomiarach
uwodnienia modelowych bton zostala wykonana po raz pierwszy. Interpretacja
wynikéw tych pionierskich pomiaréw pozwolita na opisanie mechanizméw
molekularnych towarzyszacych zmianom stopnia uwodnienia oraz zmianom
zawarto$ci cholesterolu w jedno- i wielosktadnikowych blonach modelowych
(dwuwarstwach lipidowych).

W rozdziale 7 przedstawiony jest artykul pt.: ,Dehydration of Lipid
Membranes Drives Redistribution of Cholesterol Between Lateral Domains”
autorstwa Hanny Orlikowskiej-Rzeznik, Emilii Krok, Marii Domanskiej, Piotra
Setny, Anny Lagowskiej, Madhurima Chattopadhyay, oraz Lukasza
Piatkowskiego wraz 2z materialami uzupelniajgcymi. Artykut zostat
opublikowany w wyS$mienitym czasopi$émie Journal of Physical Chemistry
Letters. W tej pracy badano rolg¢ oraz zachowanie cholesterolu i mechanizmy
molekularne  w  modelowych dwuwarstwach lipidowych ulegajacym
dehydratacji, ktora jest procesem towarzyszacym fuzji btonowej. Badano
wielosktadnikowe dwuwarstwy skladajace si¢ z domen uporzadkowanych
zawierajacych duzy udzial sfingomieliny (SM) oraz otaczajacej fazy
nieuporzadkowanej zawierajacej fosfatydylocholing (PC). Potgczono podejscie
eksperymentalne i teoretyczne stosujagc obrazowanie znaczonych lipidow
za pomocg konfokalnej mikroskopii fluorescencyjnej i obliczenia dynamiki
molekularnej w  badaniach przedstawionych w pracy. Pokazano,
ze dehydratacja badanej dwuwarstwy lipidowej powoduje uwalnianie
cholesterolu z uporzadkowanych domen (fazy Lo) do otaczajacej fazy
o mniejszym uporzagdkowaniu (Ld). Wynik ten jest potwierdzit, iz woda peini
role w ksztattowaniu blony komoérkowej regulujac jej funkcje i whasciwosci.
Wyniki obliczen dynamiki molekularnej pozwolity wyjasni¢ redystrybucjg
cholesterolu spowodowang odwodnieniem. Dehydratacja powoduje zmiany
w strukturze chemicznej nienasyconych tancuchow acylowych PC, obejmujgce
prostowanie si¢ tancuchéw i wzrost grubosci dwuwarstwy. W rezultacie
whasciwosci biofizyczne obu faz: uporzadkowanej i nieuporzagdkowanej stajg
sie bardziej podobne, utatwiajac interakcj¢ cholesterolu z PC. Drugim waznym
czynnikiem wplywajacym na migracj¢ cholesterolu jest zmniejszenie ilosci
wigzan wodorowych pomigdzy nienasyconymi lipidami i wodg. W wyniku
tego procesu cholesterol przesuwa si¢ w kierunku powierzchni fazy
nieuporzadkowanej i tworzy wigzania wodorowe migdzy swojg grupa
hydroksylowa a resztami fosforanowymi PC.

Uwalnianie cholesterolu z tratw lipidowych wywotane odwodnieniem jest
bardzo waznym procesem, ktory umozliwia fuzj¢ blon komoérkowych poprzez
redukcje niedopasowania hydrofobowego migdzy domenami w btonach.
Dodatkowo uporzgdkowane domeny petnig rolg zbiornikéw cholesterolu, ktory
moze byé z nich uwalniany w celu regulowania ptynnosci btony dla
zapewnienia integralno$ci i odpowiednich wiasciwos$ci blon biologicznych
w réznych warunkach fizjologicznych.



Wyzej opisany artykul stanowi wazny wklad w rozwéj dyscypliny
inzynieria materialowa, dostarczajgc nowych informacji o dystrybucji
i mobilnodci lipidéw podczas odwodnienia oraz wzajemnego odziatywania
lipidow (dokladnie ich grup funkcyjnych) i dynamiki tworzenia wiazan
wodorowych lipidéw z wodg. Waznym aspektem w tym kontekscie jest takze
zaproponowanie modelu pozwalajacego na wyznaczenie swobodnej energii,
ktora jest uwalniana podczas redystrybucji cholesterolu wywolanej
odwodnieniem.

W rozdziale 8 znajdujemy artykut pt.: ,Cholesterol Changes Interfacial
Water Alignment in Model Cell Membranes™ autorstwa Hanny Orlikowskiej-
Rzeznik, Jana Versluis, Huiba J. Bakker, oraz Lukasza Piatkowskiego” wraz
z informacjami uzupetniajgcymi. Praca zostata opublikowana w Journal
of American Chemical Society - jednym z najwazniejszych czasopism
zawierajacych artykuly dotyczace przelomowych badan z kazdej dziedziny
chemii i dziedzin pokrewnych. W badaniach przedstawionych w artykule
zastosowano spektroskopi¢ generowania sumy czgstotliwoéci z detekcja
heterodynowa (HD-VSFG), w celu zbadania wptywu cholesterolu na strukture
monowarstw dipalmitylofosfatydylocholina (DPPO),
dioleilofosfatydylocholina (DOPC) i sfingomieliny (SM) znajdujacych sie
na powierzchni wody (lub wody cigzkiej). Analizowano zachowanie drgan
pochodzacych od grup karbonylowych w fosfolipidach, drgan grup CH
w fosfolipidach i cholesterolu oraz drgan OH czasteczek wody hydratujacych
lipidy. Wykryto, ze wplyw cholesterolu silnie zalezy od dipolarnych
fosfolipidow tworzacych warstwe.

Nie wykryto silnych specyficznych oddziatywah migedzy cholesterolem
a nienasyconymi ogonami acylowymi dioleilofosfatydylocholiny DOPC.
Zapostulowano, iz cholesterol wnika w warstwe, powodujac zwickszenie
odlegtosci migdzy sgsiednimi czgsteczkami lipidéw. Zaobserwowano roéwniez
spadek ilosci czgsteczek wody zwiazanych 2z gtéwnymi grupami
fosfolipidowymi.

Wyniki pokazalty réwniez, ze wzrost ilosci cholesterolu w warstwie
nasyconej fosfatydylocholiny DPPC powoduje zwigkszenie uporzadkowania
ogonow acylowych co w widmach HD-VSFG przejawia si¢ wzrostem sygnatu
od grup CH. Dodatkowo zarejestrowano relatywny wzrost intensywnosci
pasma od grup karbonylowych nie zwigzanych z wodg (za pomocg wigzan
wodorowych) w stosunku do zwigzanych grup karbonylowych, co wskazuje na
to, iz wigkszemu upakowaniu towarzyszy cze$ciowa eliminacja czasteczek
wody zlokalizowanych na poziomie grup karbonylowych. Zaobserwowano
rowniez, mniejszy niz oczekiwano spadek intensywnoéci pasm pochodzacych
od wody po dodaniu cholesterolu do warstwy. Autorzy thimacza ze moze byé
to spowodowane przez jednakowa orientacj¢ czgsteczek wody w powtoce
hydratacyjnej hydrofilowych  gtow fosfolipidow. Zasugerowano,
ze indukowane przez cholesterol uporzadkowanie tancuchéw acylowych



wymusza wigksze upakowanie w monowarstwie, co skutkuje bardziej pionowa
i jednorodng orientacja grup metylowych oraz hydrofilowych glow lipidow.

Dla sfingomieliny zaobserwowano, ze zwigkszony udzial cholesterolu
powoduje  wzrost upakowania i stopnia uporzadkowania hydrofobowych
laficuchéw acylowych (wigkszy niz w przypadku DOPC). Autorzy artykutu,
postuluja, ze relatywnie ggsta sie¢ migdzyczasteczkowych wigzan wodorowych
w warstwie sfingomieliny kotwiczy cholesterol gigbiej w niepolarnym wngtrzu
blony, ograniczajac jego wplyw na orientacje czasteczek wody, ktora je
hydratuje.

Artykut opisany w rozdziale 8 niniejszej rozprawy doktorskiej bez
watpienia wnosi bardzo istotny wktad w rozwdj dyscypliny inzynieria
materiatowa dostarczajac waznych i bardzo szczegétowych informacji
o wzajemnych odziatywaniach grup funkcyjnych czasteczek lipidow (DPPC,
DOPC, SM, cholesterolu) i wody w warstwach. Stwierdzono, ze wzrost ilosci
cholesterolu w monowarstwie DOPC nie powoduje znaczacej zmiany
orientacji i upakowania tancuchéw acylowych oraz nie wptywa na orientacjg
czasteczek wody. Inaczej jest w przypadku monowarstw nasyconych lipidow
DPPC i SM, gdzie dodanie cholesterolu prowadzi do wzrostu upakowania
czasteczek i uporzadkowania hydrofobowych tfancuchéw acylowych oraz
zmiany orientacji czasteczek wody hydratujacej grupy czotowe lipidow, co
wplywa na potencjat dipolowy modelowej btony. Nalezy podkresli¢, iz autorzy
badali bardzo cienkie uktady, ktorych grubo$¢ (~ 2 nm) jest znacznie mniejsza
niz zdolno§¢ rozdzielcza konwencjonalnych metod
analitycznych/spektroskopowych, a mimo to odpowiedni dobér metod
badawczych i wiasciwa interpretacja otrzymanych danych spektralnych
pozwolila na zrozumienie i opisanie proceséw zachodzacych w réznych
czgéciach  jednowarstwy:  hydrofobowych  faficuchach  acylowych,
hydrofilowych glowach i obszarze pomigdzy nimi gdzie znajdujg si¢ grupy
kabonylowe i amidowe. Wyniki opisanych badaf maja duze znaczenie dla
whasciwego zrozumienia proceséw zachodzacych w heterogenicznych
rzeczywistych btonach lipidowych, gdzie domeny, w ktérych udziat
sfingomieliny jest relatywnie duzy sa otoczone o fosfolipidami zawierajacymi
nienasycone tafncuchy zwykle o mniejszym upakowaniu.

Rozprawa doktorska mgr Pani mgr inz. Hanny Orlikowskiej-Rzeznik
zostata napisana w jezyku angielskim, co wg mnie jest bardzo pozytywne,
gdyz dzigki temu istotnie zwigksza si¢ zasieg odbiorcow tej bardzo
warto§ciowej pracy. Zaréwno rozdzialy opisujace badane uktady, podstawy
teoretyczne metod eksperymentalnych jak i cykl artykutow zawartych w tej
rozprawie s3 w mojej opinii wyjatkowo dobrze napisane. Autorka
w zrozumialy sposob przedstawia skomplikowane zagadnienia i opisuje
ztozone procesy. Wszystkie rysunki sa przepigkne: przejrzyste, czytelne,
bardzo starannie przygotowane i wzbogacaja lektur¢ pracy. Czytanie tego
doktoratu to prawdziwa przyjemnos$¢, POLECAM!



Wyniki prac badawczych opisanych w rozprawie doktorskiej Pani mgr
inz. Hanny Orlikowskiej-Rzeznik zostaly zaprezentowane w trzech artykutach
opublikowanych w prestizowych czasopismach o zasiggu miedzynarodowym.
Pani mgr inz. Hanna Orlikowska-Rzeznik jest pierwsza i korespondencyjng
autorkg wszystkich trzech prac. Z zalgczonych szczegblowych o$wiadczen
wspotautorow oraz z opisow udzialu wspétautoréw zamieszczonych
w publikacjach jasno wynika, iz Pani mgr inz. Hanna Orlikowska-Rzeznik
miala wiodgcy udziat w powstaniu tych trzech prac, uczestniczac
we wszystkich najwazniejszych etapach powstawania artykutéw. Zapewne
udziatu Autorki rozprawy omawiane prace te nie ukazatyby si¢ w obecnej
formie. Poza artykutami zawartymi w Jej Pracy Doktorskiej Pani mgr inz.
Hanna Orlikowska-Rzeznik jest autorkg jeszcze 15 artykutéw naukowych
recenzowanych czasopismach o zasiggu migdzynarodowym, 10 artykutéw
w recenzowanych materiatach z konferencji miedzynarodowych. Dodatkowo
Pani mgr inz. Hanna Orlikowska-RzeZnik jest wspétautorka az 4 patentow a Jej
osiggnigcia byly wielokrotnie prezentowane podczas miedzynarodowych
1 krajowych konferencji naukowych. W mojej opinii jest to wybitny dorobek
naukowy osoby ubiegajacej si¢ o tytul doktora.

SZCZEGOLOWE UWAGI DO ROZPRAWY

Podczas czytania rozprawy nasuwaja si¢ pewne bardziej szczegdétowe
pytania oraz zagadnienia:

* Czy opisana w rozdziale 6 i 7 metoda preparatyki probek polegajaca
na depozycji pecherzykéw lipidowych na podtozach prowadzita
do otrzymania ciagtych dwuwarstw lipidowych? Czy lokalna ciggto$é
warstw byla weryfikowana eksperymentalnie np. za pomocg
mikroskopii sit atomowych?

e Dynamika molekularna dostarczyta wielu szczegétowych informaciji
0 badanych uktadach migdzy innymi: o lokalnej dystrybucji czasteczek
PC, SM oraz cholesterolu dla r6znych pozioméw uwodnienia, liczbie
wigzan wodorowych pomiedzy woda i SM/PC/cholesterolem oraz
cholesterolem a PC/SM, uporzadkowaniu taficuchéw lipidowych, ich
konformacji i orientacji w dwuwarstwie. Jestem ciekawa zdania
Autorki, ktére z tych wynikéw moglyby zostaé zweryfikowane
cksperymentalnie i jakie metody mozna byloby w tym celu
zastosowac?

e Czy znakowanie lipidow sondami fluorescencyjnymi moze mieé¢ wplyw
na wlasciwosci bton biologicznych migdzy innymi mobilnosé lipidow
czy formowanie si¢ domen? Czy mobilnoéé lipidéw byta badana
dla réznych st¢zen barwnikéw?



e Poréwnujac widma HD-VSFG (przedstawione w artykule opisanym
w rozdziale 8) zebrane z badanych fosfolipidow, cholesterolu i ich
mieszanin widzimy bardzo intensywne drgania pochodzace od grup
metylowych i metylenowych cholesterolu: zginajace (rys. 3)
irozciagajace (rys. 6). Autorzy wyjasniaja, iz moze by¢
to spowodowane wigkszym upakowaniem czasteczek cholesterolu, oraz
wigkszg ilosciag grup metylowych w cholesterolu w poréwnaniu
do badanych fosfolipidéw. Czy jesli upakowanie cholesterolu byto
wigksze to czy orientacja (nachylenie) czasteczek w monowarstwie
cholesterolu byta taka sama jak w monowarstwach mieszanin?
Czy dodatkowa analiza danych HD-VSFG zebranych w zakresie drgan
rozciggajacych  grup metylowych i  metylenowych  (oparta
o wyznaczeniu odpowiednich stosunkéw pasm CHa, CH3) mogtaby
dostarczy¢ informacji i nachyleniu czasteczek w monowarstwach (ktore
w zastosowanej metodzie spektroskopowej ma duzy wplyw
na otrzymane wyniki)?

e Analizujac izotermy dla jednowarstw cholesterolu (np. Makyta-Juzak
etal, The Journal of Membrane Biology (2018) 251:641-631,
J.L. Fidalgo Rodriguez et al., Chemistry and Physics of Lipids, 225,
2019, 104819) widzimy, ze ci$nienie powierzchniowe 40 mN/m jest
relatywnie blisko granicy zalamania warstwy tzw ,kolapsu”. Czy
autorzy weryfikowali stabilno§¢ warstw cholesterolu otrzymywanych
w takich warunkach? Czy sprawdzano np. czy lokalnie nie tworzyly si¢
wielowarstwy zwigzane z procesem ,,kolapsu” warstwy cholesterolu?

e (Czy rozwazano/zastosowano normalizacj¢ danych spektralnych przed
poréwnaniem widm mieszanin otrzymanych eksperymentalnie i danych
obliczonych na podstawie widm czystych sktadnikéw i ich udziatu
molowego w mieszaninach? Biorac pod uwage, iz upakowanie
cholesterolu i monowarstw cholesterolu z badanymi fosfolipidami
moze byé inne, odpowiednia normalizacja  pozwolilaby
na uniezaleznienie intensywnosci sygnatu spektralnego od ilosci
prébkowanych czasteczek.

e Jestem ciekawa opinii Autorki odnoénie tego, czy badanie
deuterowanych  czasteczek  wybranych  lipidéw  umozliwitoby
rozroznienie sygnatéw spektralnych (w zakresie rozciggajacych drgan
grup CHz, CH3) od réznych komponentéw mieszanin, a tym samym
rownolegle monitorowanie tancuchéw acylowych fosfolipidach oraz
czgsteczek cholesterolu.

Powyzsze uwagi/komentarze nie zmieniaja mojej wysokiej oceny
rozprawy, raczej sa sugestia do dyskusji, ktora moze zosta¢ podjgta podczas
obrony pracy.



PODSUMOWANIE

Biorge pod uwage duze znaczenie podjgtej tematyki badawczej,
kompleksowe, doglebne i systematyczne podejscie do wykonywanych prac
badawczych ianalizy danych oraz otrzymane nowatorskie wyniki prace
doktorskg Pani mgr inz. Hanny Orlikowskiej-Rzeznik oceniam bardzo
wysoko. W mojej opinii niniejsza rozprawa spelia wymagania stawiane
pracom doktorskim. Zrealizowane prace eksperymentalne i wykonane
obliczenia teoretyczne pozwolily osiaggna¢ ambitne cele pracy i znacznie
poszerzy¢ wiedz¢ dotyczacg roli hydratacji i cholesterolu w ztozonych
biomateriatach jakimi sg jedno- i dwuwarstwy lipidowe .

Podsumowujgc uwazam, ze ztozona rozprawa doktorska spetnia w petni
wymagania stawiane pracom doktorskim zgodnie z ustawg o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki
220 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2018 poz.
1668 zpdzn. zm.). Niniejszym wnioskuje do Rady Dyscypliny Inzynieria
Materiatowa Politechniki Poznanskiej o dopuszczenie Pani inz. Hanny
Orlikowskiej-Rzeznik do dalszych etapéw przewodu doktorskiego. Otrzymane
rezultaty znaczaco poszerzyly dotychczasowa wiedze pozwalajac na pehiejsze
zrozumienie roli hydratacji/dehydratacji _oraz cholesterolu i ich wplywie
na wiasciwosci oraz funkcje skomplikowanych ukladéw zlozonych - blon
biologicznych. Bioragc pod uwage przede wszystkim duze znaczenie
otrzymanych wynikéw oraz podjetej tematyki badawczej. bardzo wysoki
poziom naukowy prezentowanych badafi, kompleksowe, doglebne podejscie
do analizy danych i interpretacji wynikdw, oraz ich przepiekna prezentacie
graficzng, a takze wiodacy udziat autorki (jako pierwsza i korespondencyjna
autorka) we wszystkich trzech artykutach stanowiacych podstawe do ubiegania
si¢ o tytut doktora wnoszg o wyr6znienie pracy doktorskiej.

Podpisany elektronicznie przez
Ewelina Wioletta Lipiec
07.01.2025
15:04:21 +01'00"
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