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Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska mgr Krystyny Kijewskiej
p.t. ,,Fotopolimeryzacja pirolu-synteza matrycowa struktur polimerowych” zostala
wykonana w Pracowni Elektrochemii Zaktadu Chemii Fizycznej na Wydziale Chemii
UW pod kierunkiem dr hab. Macieja Mazura.

Poszukiwanie nowych typéw nano- i mezo- struktur to jedno z wazniejszych
zagadnien wspotczesnej chemii nowych materiatéw. Stosuje si¢ je do tworzenia
materialdow wielowarstwowych, warstw katalitycznych, sensorowych, no$nikow
barwnikow, gazow 1 lekow. Jako gtowny sktadnik budulcowy tak tworzonych
materialéw czgsto stosowane sa polimery. Zaleznie od przeznaczenia struktury moga
mie¢ rozny ksztatt, a takze mozna je modyfikowaé, aby nada¢ im okreslone
wlasciwos$ci. Tematyka pracy jest wigc wazna 1 aktualna. Celem pracy doktorskiej Pani
Krystyny Kijewskiej byto opracowanie syntezy polipirolowych struktur kapsutkowych,
ich charakterystyka strukturalna i fizykochemiczna oraz badania mozliwosci ich
zastosowania w enkapsulacji barwnikow, inhibitora kapu RNA 1 nanoczastek
metalicznych lub z tlenku metalu

Praca sktada sig z czg$ci wstepnej, w ktorej okreslono cel pracy, 43 stron Czgsci
Literaturowej, po ktorej na 107 stronach Doktorantka opisala swoje badania i
zakonczyta je Podsumowaniem. Bibliografia jest bogata 1 zawiera 122 odnosniki $cisle
zwiazane z tematyka pracy. W czesci literaturowej na uwage zastuguja podrozdziaty
poswigcone strukturom polimerowym i metodom ich syntezy szablonowej. Poznajemy
metody tworzenia polimerowej otoczki na roznego rodzaju migkkich i twardych
templatach (szablonach?), nawet na pecherzykach gazu — zdjecia sa wyjatkowo
atrakcyjne. Ta czg$¢ pracy potraktowana jest bardzo szczegdétowo i1 nadaje si¢ na dobra

prace przegladowa, bedac odbiciem stanu wiedzy na dzien dzisiejszy w dziedzinie



templatowych metod przygotowania kapsutek. Autorka opisuje takze wszystkie metody
usuwania szablonéw w celu pozostawienia samej otoczki, czyli pustej kapsutki.

Nastgpny rozdzial zawiera opis metod zamykania w kapsutkach wybranych
substancji — lekow, barwnikow, enzymoéw oraz nanoczastek nieorganicznych. We
wszystkich rozdziatach Autorka pokazuje przydatnos¢ SEM oraz w przypadku
znakowania np. fluoresceing - mikroskopii konfokalnej fluorescencyjnej, do
obrazowania takich struktur.  Obecno$¢ innego typu struktur — nanoczastek
metalicznych i tlenkowych np. magnetycznych w kapsutkach potwierdza przy uzyciu
transmisyjnego mikroskopu elektronowego.

Waznym zagadnieniem omawianym w rozdziale 1.6 jest uwalnianie substancji
umieszczonej w kapsutce. Mozna je wykona¢ stosujac rézne metody przelaczania przez
czynnik zewngtrzny (pole elektryczne, promieniowanie o okre$lonej dtugosci) lub
prowadzi¢ reakcje prowadzace do dezintegracji kapsutki. Doktorantka omawia
szczegbtowo reakcje rozszczepiania wiazan 1 depolimeryzacji, a takze zmiany
temperaturowe prowadzace do pgkania lub topnienia otoczki polimerowej 1 usunigcia
zgromadzonej substancji. Autorka nie zajmuje si¢ zagadnieniem kinetyki usuwania
substancji zgromadzonej w kapsulce — powinno to mie¢ zasadnicze znaczenie np. w
zastosowaniach biomedycznych. Zabrakto mi takze rozdziatu - przegladu metod, ktore
sa szczegoblnie przydatne w badaniach kapsutek polimerowych. Zapoznajemy si¢ z nimi
dopiero przy okazji opisu aparatury pomiarowej stosowanej w pracy, w rozdziale 11.3 i
w czgsci przedstawiajacej przeprowadzone badania. A trzeba przyznaé, ze gama metod
zastosowanych przez Autorke do scharakteryzowania kapsutek polimerowych jest
imponujaca — cz¢s¢ pomiardOw byta oczywiscie wykonywana przez inne osoby, czgsto
wspotautorow publikacji doktorantki.

W rozdziale 11.4 opisano przygotowanie kapsulek z roztworu i na powierzchni
kwarcu metoda fotopolimeryzacji z naswietlaniem lampa rtgciowa oraz napetnianie
kapsutek wybrana substancja przez prosty kontakt z jej roztworem przez okreslony czas.
Nie wiemy, dlaczego stosowano wymiennie chloroform i bromoform. Dopiero pdzniej,
w rozdziale II.5 okazuje sig¢, ze fotopolimeryzacja pirolu w bromoformie przebiega
szybciej 1 powstaja dtuzsze uklady wiazan sprz¢zonych, ale Autorka nie wyjasnia
mozliwych powoddéw obserwowanych roznic. Ogo6lny mechanizm reakcji
fotopolimeryzacji pirolu zostat wyjasniony w pracy Guyarda, wiec Autorka skupita si¢

raczej na wykorzystaniu tej metody do otrzymywania struktur polimerowych. Ciekawe,



ze tlo przy wszystkich dlugosciach fali takze si¢ zwigksza przy uzyciu bromoformu
bardziej, niz gdy stosuje si¢ chloroform.

W syntezie templatowe] kapsutek, doktorantka wykorzystuje krople wody w
chloroformie lub krople wody osadzone na ptytce kwarcu. Na granicy faz chloroform—
woda fotopolimeryzuje pirol, widoczny potem wyraznie na obrazach SEM. Woda
wyparowujac z kapsutek w komorze mikroskopu prowadzi jednak czasem do pekania
struktur polimerowych. Autorka skupia si¢ na tworzeniu tych nowych struktur w jak
najlepszym stanie, doborze warunkéw i czasu procesu polimeryzacji. Sa to trudne
eksperymenty, ale nagroda jest mozliwo$¢ zaobserwowania efektu swojej pracy -
nowego materiatu o ksztalcie kapsutek. Pieczotowicie liczone histogramy pozwalaja
oceni¢ wielkos¢ kapsutek polipirolowych (800-900nm). Mniejsze struktury sa
wypetnione polimerem a wigksze sa puste, jak wnioskuje Autorka na podstawie zdjgc
TEM. Roztworowe kapsuiki sa nieco mniejsze 400-600nm (SEM) a grubo$¢ $cianki
polipirolowej jest rzedu 60nm (TEM).

Typowe sygnaty dla widma ramanowskiego 1 w podczerwieni polipirolu 1 XPS
potwierdzaja tworzenie si¢ warstw polipirolowych w procesie fotopolimeryzacji.
Autorka wyjasnia takze przekonujaco pochodzenie zanieczyszczen np. chloru oraz
bromu (w przypadku syntezy w bromoformie) oraz oblicza stopien domieszkowania
fancucha polipirolowego tymi jonami na podstawie wynikow XPS. Badania te razem z
pomiarem termograwimetrycznym daja wyczerpujaca charakterystyke¢ nowych
nanostruktur, ktére jako puste w S$rodku mozna teraz bylo wypeli¢ roznymi
substancjami. Za praca Mohwalda napelniano gotowe kapsutki barwnikiem
fluorescencyjnym — rodamina 6G w pH 2, gdyz w tych warunkach polimer staje si¢
bardziej przepuszczalny dla czasteczek barwnika.

W sposoéb przekonujacy, zmieniajac pH, udato si¢ Autorce pokaza¢ pH-zalezne
wlaczanie 1 wylaczanie wyptywania barwnika z kapsutki, cho¢ nie wyjasniono natury
tego zjawiska. Przypisano je ogolnie zmianom przepuszczalnosci membrany
polipirolowej — duzej w pH niskim lub wysokim, a matej w pH zblizonym do
obojetnego. Dopiero na koncu pracy (strona 146) doktorantka wskazuje na rolg tadunku
dodatniego rodaminy i jej odpychania od dodatnio naladowanej $cianki polipirolowej w
roztworze o pH oboj¢tnym. Autorka nie komentuje znaczacej zmiany wymiaru kapsutki
petlnej (wypeliona ok. 400nm, obraz na stronie 90) 1 4x wigkszy - kapsulki
oproznionej). Na rysunku str. 94, brakuje mi zalezno$ci anizotropii dla rodaminy w

fazie roztworu w pH 2 1 10.



Szukano takze innych zwiazkéw, dla ktérych celowe bytoby wiazanie w
kapsutkach. Takim uktadem okazat si¢ analog kapu mRNA (wybdr wynikat raczej
chyba z dostgpnosci dla Autorki tego typu zwiazkéw) i w trakcie syntezy kapsutek
dodawano go do roztworu wykazujac potem obecno$¢ w otrzymanych kapsutkach.
Znakowane selenem lub fluoresceina czasteczki obrazowano metoda SEM-EDS i
wykazywano akumulacje¢ zwiazku w kapsutkach. Zaktadano, ze fotopolimeryzacja nie
wplywa negatywnie na aktywno$¢ inhibitora, co nie jest jednak dyskutowane w pracy, a
jest to pewnie bardziej istotne niz niezbyt znaczace zmiany czasOw reorientacji w
wodzie i wewnatrz kapsutki. Rozdziatowi I1.8, w ktéorym stosowano game metod
analizy efektywnosci kapsutkowania czasteczek, brakuje wnioskéw zbierajacych te
obserwacje 1 pokazujacych przydatnos¢ procesu kapsutkowania w innych
zastosowaniach wybranych zwiazkéw. Dotyczy to szczegoélnie tak oryginalnych
zwigzkow jak analogi kapu mRNA. Czy zamknigcie tego zwiazku w kapsulce
utatwitoby jego transport w pozadane miejsce w organizmie? Czy bylyby jakie$
sposoby kontrolowania miejsca i szybkosci uwalniania, czy moze sa jakie$ inne powody
kapsutkowania tych analogow.

W rozdziale 11.9 trochg lepiej wyjasniono, jakie motywy kieruja Autorka w
badaniach mozliwo$ci kapsutkowania nanoczastek magnetycznych lub zlotych. W tym
przypadku kropla ferrofluidu byta szablonem w procesie kapsutkowania, a stosunkowo
znaczny rozmiar nanoczastek magnetycznych uniemozliwiat ich wydobywanie si¢ na
zewnatrz kapsutki. Obecno$¢ nanoczastek potwierdzono metodami TEM, a zachowanie
ich sktadu w kapsulce — metodami SEM-EDS, metoda fluorescencji rentgenowskiej
(XRF) oraz TOF-SIMS. Imponujacy zestaw metod. Metody TEM i1 TOF-SIMS daja
tez mozliwos$ci okreslenia gdzie w kapsutce kumuluja si¢ nanoczastki magnetyczne —
gldwnie na granicy warstwy polipirolowej po wewngtrznej stronie kapsutki. Dlaczego
gléwnie tam — pytanie nie znajduje propozycji wyjasnienia. Mas¢ nanoczastek i
warstwy polimerowej okreslano na podstawie pomiaréw termograwimetrycznych.

Zgodnie z moim oczekiwaniem, wilasciwosci magnetyczne nanoczastek nie
zmieniaja si¢ po umieszczeniu ich w kapsultkach, co potwierdzity badania magnetyzacji
w 2 1 300K. Autorka nie wyjasnia, jakich zmian i dlaczego si¢ spodziewata w wyniku
enkapsulacji czasteczek magnetycznych, ich zachowanie nie odbiega od opisanego w
pracach dotyczacych paramagnetyzmu nanoczastek ferrytowych i zaleznosci tych

wlasciwos$ci od temperatury.



Najciekawsze w recenzowanej pracy, wydaje si¢ jednoczesne umieszczenie leku
znakowanego barwnikiem z nanoczastkami magnetycznymi w kapsuice polipirolowe;,
ten fragment pracy ma bowiem istotne cechy nowosci naukowej i daje mozliwosé
kierowania duzych ilosci leku w pozadane miejsce, a obecno$¢ barwnika umozliwia
sledzenie tej drogi i ostatecznej lokalizacji leku.

Mgr Kijewska stosuje takze kapsutki polipirolowe z nanoczastkami ztota. Nie
podaje jednak w zadnym miejscu pracy, jak otrzymala wodna zawiesing nanoczastek
ztota modyfikowanych tiolowanym PEG w chloroformie lub bromoformie. Krople
zawiesiny postuzyly jako templat do fotopolimeryzacji i utworzenia na ich powierzchni
kapsutek podobnie jak w przypadku nanoczastek magnetycznych.

Termograwimetrycznie i metoda XRF Autorka ustalita sktad kapsutek, a obrazy
TEM pokazaly preferencyjne wbudowywanie si¢ nanoczastek w $cianki kapsulek,
potwierdzone  wystapieniem  wzmocnienia  powierzchniowego  rozproszenia
ramanowskiego, podobnie jak to ma miejsce dla substancji zaadsorbowanych na
chropowaconych powierzchniach metalicznych. Gdy do kapsulki jednoczesnie
wprowadzony zostaje barwnik, obserwuje si¢ czgSciowe wygaszanie fluorescencji, ale
zachowane sa wlasciwosci pH-zaleznego transportu barwnika przez $cianki
polipirolowe. Autorka pokazuje tez, ze dziataniem ultradzwigkéw mozna doprowadzi¢
do zniszczenia kapsutek, szczegdlnie, gdy zawieraja one nanoczastki ztota. Nie wiem,
jakie to mialoby zastosowanie w przypadku barwnikdbw 1 nanoczastek w
mikrokapsutkach, ale mogtoby by¢ przydatne w przypadku kapsulkowania lekow
jednoczesnie z nanoczastkami magnetycznymi, szczegolnie dla tych lekéw, ktorych nie
mozna usuwac¢ z kapsutki w wyniku odpowiedniej zmiany pH. Usuwanie badanego
inhibitora — analogu kapu mRNA z kapsutki modyfikowanej nanoczastkami nastgpuje
samoistnie. Uwalnianie §ledzono fluorymetrycznie wyznaczajac zmiang intensywnosci
fluorescencji w roztworze zewngtrznym w czasie. Otrzymane wyniki daja nadzieje na
zastosowania polimerowych kapsutek do stabilizowania nietrwatych lekow podobnych
do kapu mRNA 1 ich uwalniania w miejscu przeznaczenia, bez degradacji leku.

Podsumowujac pracg doktorska pani mgr Kijewskiej uwazam, ze jest to
warto$ciowy 1 powazny wklad w dziedzinie wykorzystania materiatéw polimerowych,
wsrod ktorych te, o potencjalnych zastosowaniach w diagnostyce i terapii medycznej
budza obecnie szczegdlne zainteresowanie.

Pozytywnie oceniam sumienno$¢ eksperymentalna Autorki i trud wlozony w

okreslenie wihasciwosci mikrokapsutek polimerowych i zbadanie ich zdolnosci do
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zamykania czasteczek i nanoczastek, lub jednych i drugich naraz, a takze rzeczowy i
jasny opis przeprowadzonych badan. Doktorantka uzyskata w czasie swojej pracy
umiej¢tnosci analizowania wynikéw pomiaréw wyjatkowo szeroka gama metod, w
szczegllnosci obrazow mikroskopowych badanych uktadow 1 jest obecnie w tej
dziedzinie wysokiej klasy specjalista.

Pani mgr Krystyna Kijewska jest wspotautorka 11 publikacji w bardzo dobrych
czasopismach naukowych, prawie wszystkie dotycza mikrokapsutek polipirolowych i
ich zastosowan. Jej wkltad w dopracowanie syntezy kapsut polimerowych i ich
charakterystyke jest niepodwazalny i musi budzi¢ uznanie. Praca jest takze perfekcyjnie
przygotowana pod wzgledem edytorskim — btedow i literowek jest bardzo mato; na

podkreslenie zastuguje jakos$¢ prezentowanych obrazéw mikroskopowych.

W oparciu o przeprowadzong analiz¢ rozprawy stwierdzam, ze praca mgr dr
Krystyny Kijewskiej spelnia wymagania stawiane pracom doktorskim przez Ustawg o
stopniach naukowych i tytule naukowym i wnioskuje o dopuszczenie Doktorantki do
dalszych etapow przewodu doktorskiego. Dzigki Jej pracy (oraz innych w zespole dr
hab. Macieja Mazura) nastapit niewatpliwy postgp w naszym rozumieniu wilasciwosci
kapsutek polimerowych i proceséw zamykania w nich réznych substancji. Dlatego tez

zgtaszam wniosek o wyrdznienie pracy.

Renata Bilewicz
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pracy doktorskiej Pani mgr Krystyny Kijewskiej
zatytulowanej: ,,Fotopolimeryzacja pirolu — synteza matrycowa struktur

polimerowych”

Praca doktorska Pani mgr Krystyny Kijewskiej zostala przygotowana w Pracowni
Elektrochemii Zaktadu Chemii Fizycznej Wydziatu Chemii Uniwersytetu Warszawskiego,
pod opieka promotorskg Pana dr hab. Macieja Mazura.

Celem badafi zrealizowanych ~ w ramach niniejszej rozprawy byla synteza
mikrokapsutek polipirolowych metoda fotopolimeryzacji prowadzonej na kroplach cieczy
petnigcych funkcje szablonéw, okreslenie wilasciwosci fizykochemicznych otrzymanych

obiektow oraz ich modyfikacji poprzez wprowadzenie nanoczastek nieorganicznych, a takze



opracowanie metodologii zamykania i uwalniania z ich wnetrza czasteczek modelowych
zwigzkéw organicznych.

Cel pracy zostat dobrze zdefiniowany a tematyka prowadzonych badan wpisuje si¢ w
aktualne, $wiatowe trendy badawcze. W ostatnich latach  obserwuje sie  duze
zainteresowanie syntezq dobrze zdefiniowanych ukladéw nano/mikrostrukturalnych tak w
kontekscie badan czysto poznawczych jak i aplikacyjnych. Rozwijane sq nowe metody
syntezy takich ukladow, badaniom poddawane sq  unikalne wiasciwosci otrzymywanych
obiektow, a takze wskazywane nowe obszary ich potencjalnych zastosowan.

Zaprezentowane w pracy badania maja charakter studiéw interdyscyplinarnych,
wymagajacych od Pani mgr Kijewskiej dobrego przygotowania i wiedzy z zakresu kilku
galezi chemii i inzynierii materialowej. PomySlna realizacja badaii byla mozliwa dzieki
zastosowaniu szeregu nowoczesnych, komplementarnych technik badawczych. Doktorantka
opanowata zar6wno podstawy fizykochemiczne jak i zdobyla kompetencje instrumentalne
umozliwiajace wlasciwy dobér technik badawczych, przeprowadzenie pomiaréw i
interpretacje wynikow.

Pani mgr Kijewska przygotowata i przedstawila rozprawe doktorska w tradycyjnej
formie opracowania, ktore podzielita na dwie zasadnicze czesci — literaturows i badawcza.
Zwarta, bo obejmujaca 43 strony, cze$¢ literaturowa podzielona zostala na siedem
rozdzialow, w ktérych Doktorantka oméwila kolejno: wybrane wihasciwosci polimerow
przewodzacych, metody polimeryzacji pirolu, metody otrzymywania struktur polimerowych
z wykorzystaniem syntezy szablonowej, proces modyfikacji struktur polimerowych-
wprowadzeniem doni lub zamknigciem w ich wnetrzu - odpowiednio zwiazkow
nieorganicznych i organicznych oraz mozliwosci uwalniania tych ostatnich i wreszcie
potencjalne zastosowania struktur polimerowych jako no$nikow lekéw. W mej ocenie dobor
zagadniefi omawianych w tej czedci pracy jest prawidlowy i logiczny. Wszystkie podjete
watki tematyczne znajduja odniesieniec w badaniach wilasnych prowadzonych przez
Doktorantkg.  Prezentowane zagadnienia omdwione zostaly jasno, a jednoczesnie
dostatecznie wyczerpujaco i precyzyjne. Te¢ czgs¢ rozprawy przygotowata Pani mgr
Kijewska na podstawie dobrze wyselekcjonowanych pozycji literaturowych - w liczbie 122.
Lektura literaturowej czgsci rozprawy pozwala mi stwierdzié, ze Doktorantka posiada dobrg
znajomos¢ aktualnego stanu wiedzy w przedmiocie prowadzonych przez Nig bada.

Pierwsze cziery rozdzialy czesci badawczej zawieraja kolejno; informacje dotyczace
uzywanych odczynnik6w, materialow, aparatury pomiarowej i wykorzystywanych procedur

doswiadczalnych. Prezentacje przeprowadzonych eksperymentow i uzyskanych wynikow



otwiera krotki rozdziat, ktérego celem bylo wykazanie, ze naswietlanie chloroformowego lub
bromoformowego roztworu pirolu $wiattem o dlugosci fali mniejszej niz 400 nm inicjuje
fotopolimeryzacj¢ prowadzaca do otrzymania polipirolu. W oparciu o literature Doktorantka
zaproponowata schemat przebiegu tej reakcji, w ktdrej kluczowa role odgrywa generowanie
reaktywnego kationorodnika pirolu w procesie fotoindukowanego przeniesienia elektronu do
uzytego rozpuszczalnika, bedacego akceptorem elektronu.

W kolejnym etapie badan, wykorzystujac fotopolimeryzacje pirolu, Doktorantka
otrzymata mikrostruktury polipirolowe osadzone na pelnigcych role szablondw, kroplach
wody obecnych w emulsji woda/chloroform lub woda/bromoform. W zaleznosci od
warunkow w jakich prowadzita naswietlanie otrzymata hemisferyczne kapsutki osadzone na
powierzchni kwarcu lub  sferyczne kapsutki, o rozmiarach w granicach 100 nm- 2 pm,
tworzace si¢ w calej objetosci ukiadu. Doktorantka wykazata si¢ duzg sprawnoscig i
starannoscia eksperymentalnag; zdolala doprowadzi¢ do optymalizacji warunkow
prowadzonych doswiadczen, tak aby zapewni¢ stabilno$¢ emulsji w czasie trwania
cksperymentu i przeprowadzi¢ fotopolimeryzacje tak aby uzyskaé dobrze zdefiniowane,
trwale kapsutki lecz zminimalizowaé prawdopodobiefnstwo utworzenia wypetnionych
polipirolem mikrosfer. Otrzymane kapsutki poddano starannym badaniom fizykochemicznym
przy uzyciu szeregu dobrze dobranych, komplementarnych technik badawczych. Metodami
spektroskopowymi — widma  Ramana oraz FTIR, oraz stosujac termograwimetrie
potwierdzono, ze kapsulki sa utworzone z polipirolu. Jednakze, przeprowadzone przez
Doktorantke bardziej precyzyjne badania wskazaly, ze material ten zawiera nie tylko
makroczasteczki polipirolu. Stosujac metode spektroskopii fotoelektronéw (XPS) do analizy
sktadu kapsulek osadzonych na powierzchni plytki kwarcowej stwierdzono, ze w trakcie
procesu fotopolimeryzacji w strukture¢ makroczasteczek polipirolowych wbudowuja sie grupy
zawierajace tlen i chlor oraz, Ze azot obecny jest nie tylko w postaci azotu zwiazanego z
wodorem w pierscieniu pirolowym, ale takze w postaci azotu obdarzonego ladunkiem
dodatnim. Na podstawie widm FTIR ustalono, ze w kapsutkach obecny jest monomer —
pirol, zamknigty tam w trakcie fotopolimeryzacji. Dobrze oceniam t¢ dociekliwosé
badawczag Doktorantki, bo jakkolwiek obecnos¢ tych domieszek/podstawnych Iub
pochodnych polipirolu w strukturze otrzymanych kapsutek nie miata istotnego wplywu na
proces realizacji Jej zamierzen badawczych, to wiedza ta moze by¢ wykorzystana w
badaniach mechanistycznych dotyczacych procesu fotopolimeryzacji pirolu, a takze w
planowaniu strategii otrzymywania materiatow nano/mikrostrukturalnych o pozadanych

wiasciwosciach.  Obserwacje te powinny jednak znalezé odzwierciedlenie w ksztalcie



mechanizmu fotopolimeryzacji pirolu — nie mam watpliwosci, ze proponowane przez
Doktorantke reakcje odgrywaja kluczows role w procesie otrzymywania polipirolu, jednakze
nie stanowiag one zbioru kompletnego, poniewaz nie wyjasniaja obecnosci chloru w
powstatym materiale, ktéry, jak wykazala Doktorantka jest nie tylko skoordynowany z
makroczasteczkami  (wystepuje nie tylko jako domieszka), ale jest takze wbudowany w
strukture polimeru. |

Do wngtrza uprzednio otrzymanych kapsutek polipirolowych wprowadzita
Doktorantka czasteczki barwnika — rodaminy 6G z jej wodnego roztworu, w wyniku
umiejetnej manipulacji wartoscia pH fazy wodnej, co skutkuje odpowiednimi przesunieciami
rownowag proponowania- deprotonowania jednostek powtarzalnych polipirolu i zmianami
wartosci potencjatu zeta kapsutek, a takze jonizacji oraz protonacja - deprotonacja grup
monoetylo aminowych w strukturze czasteczki rodaminy. Skuteczno$¢ tego zabiegu
potwierdzita Doktorantka rejestrujac obraz otrzymanych obiektéw przy uzyciu
fluorescencyjnego mikroskopu konfokalnego. Przeprowadzone pomiary widm wzbudzenia i
emisji rodaminy zamknigtej we wnetrzu kapsulek wykazaly, ze czasteczki barwnika
zachowuja swe charakterystyczne wiasciwosci spektroskopowe. Doktorantka podjeta takze
probe udzielenia odpowiedzi na pytania dotyczace mikrolepkosci $rodowiska wewnatrz
kapsutek oraz o to czy istnieje oddziatywanie pomiedzy polipirolem tworzacym powloke
nanokapsulki i czasteczkami rodaminy. W tym celu przeprowadzila pomiary anizotropii
fluorescencji barwnika w wodzie i czasteczek rodaminy zamknietych w kapsutkach ( w stanie
stacjonarnym i czasowo-rozdzielcze). Chociaz wyniki tych badan byly obarczone duzymi
bledami i nie pozwolily na poczynienie jednoznacznych ustalefi warto moze je powtornie
przeanalizowa¢ uwzgledniajac fakt, ze na wlasciwosci srodowiska wnetrza kapsutek wplywaé
moze obecnos¢ w nim oligomeréw polipirolu i rozpuszezonego chloroformu (rozpuszezalno$é
chloroformu w wodzie w temp. 20 C jest znaczna i wynosi ~7x10 ° M ), co stawia pod
znakiem zapytania dokonywanie porownan z sytuacja czasteczki barwnika w wodzie.

Opracowano i zastosowano z powodzeniem takze alternatywny sposéb wprowadzania
czasteczek zwigzkow organicznych do wnetrza kapsutek dokonujac tego na etapie tworzenia
tych struktur. Procedur¢ t¢ zastosowano w stosunku do analogéw kapu, modelowych
substancji biologicznie aktywnych, a jej skuteczno$é potwierdzono pomiarami widm EDS,
analiza HPLC-MSK. Wykorzystujac analogi kapu mRNA znakowane odpowiednio selenem
oraz fluoresceing i przeprowadzajac pomiary widm EDS, SEM oraz rejestrujac obrazy przy
uzyciu mikroskopu konfokalnego ustalono, ze kap mRNA lokuje sie gtéwnie w bezposrednim

sasiedztwie otoczki polipirolowej. Podjete badania dynamiki dyfuzji rotacyjnej dla czasteczek



kapu MRNA znakowanych fluoresceing poprzez pomiary anizotropii fluorescencji
fluoresceiny nie przyniosty rozstrzygajacych rezultatow, tak ze wzgledu na ziozong nature
badanych uktadéw jak i ograniczenia eksperymentalne.

Ciekawych wynikéw dostarczyly badania nad otrzymywaniem kapsut polipirolowych
modyfikowanych nanoczastkami magnetycznymi ferrytu niklowo-cynkowego i kapsut
zawierajacych nanoczastki zlota. Nanoczastki wprowadzono do ukladéw strukturalnych na
etapie ich syntezy. Badania prowadzone technikami SEM, TEM, EDS, XRF, TOF-SIMS
wykazaly, ze nanoczastki wbudowane sg w strukture polimeru tworzacego $cianki kapsut.
Pomiary termograwimetryczne pozwolily okresli¢ ich zawarto$¢ w tym materiale. %
przypadku badan prowadzonych dla kapsut zawierajacych ferryt, stosujac technike SQUID
wykazano, ze w temperaturze pokojowej wbudowane w strukture S$cianki kapsuly
nanoczastki ferrytu nadal zachowuja swe wilasciwos$ci superparamagnetyczne. Wyznaczono
takze magnetyzacj¢ nasycenia, ktéra osigga wartosci charakterystyczne dla  ferrytu niklowo-
cynkowego.

Doktorantka otrzymata i poddata starannym badaniom kapsuly modyfikowane
Jjednoczesnie wprowadzonymi don nanoczastkami nieorganicznymi i czasteczkami rodaminy
G lub kapu MRNA. W kapsutkach zawierajacych polipirol-nanoczastki ztota — rodamina G
oraz polipirol- nanoczastki ziota - modyfikowane heksylo-fluoresceing czasteczki kapu
MRNA, zaobserwowata fluorescencj¢, odpowiednio: rodaminy lub fluoresceiny gtéwnie w
okolicach polimerowej $cianki kapsuty a nie w calej jej objetosci. Fakt ten wyjasnita
mozliwoscia wygaszania wzbudzonych elektronowo czasteczek barwnika przez nanoczastki
zlota obecne we wnetrzu kapsuly. Wyjasnienie to nie jest pozbawione podstaw fizycznych,
bowiem wykazano doswiadczalnie i wyjasniono teoretycznie zjawisko rezonansowego
przenoszenia energii w ukladzie rodamina G- nanoczastki zlota i fluoresceina- nanoczastki
ztota.  Wydaje sig jednak, ze w badanym ukladzie nalezatoby rozwazyé¢ mozliwosé wplywu
oddziatywani czasteczek rodaminy G z ligandem stabilizujacym nanoczastki ztota (1-1-
merkaptoundecylo)tetra(etylo glikol) na organizacje czasteczek barwnika, pamietajac, ze
wngtrze kapsuly wypetnione jest gitéwnie woda.  Podobnie mozna wyjasni¢ lokalizacje
czasteczek fluorescencyjnie znaczonego (grupa N6-heksylo-fluoresceina) kapu MRNA.
Moze warto przeprowadzi¢ eksperymenty potwierdzajace lub obalajacy te hipotezg.
Istotnym ustaleniem poczynionym w tym fragmencie pracy jest to, ze modyfikacja $cianki
kapsuly nanoczastkami nieorganicznymi pozwala na kontrole kinetyki uwalniania substancji
znajdujacej si¢ we wnetrzu kapsuly, a takze stwarza potencjalne mozliwosci wykorzystania

takich obiektéw w procesach obrazowania i celowanego dostarczania substancji np. do



zmienionej chorobowo tkanki. Takie wstepne, obiecujace wyniki badan biologicznych

zamykaja omawiang prace doktorska.
Whioski koncowe.

Po starannym zapoznaniu si¢ z rozprawa doktorska Pani mgr Krystyny Kijewskiej
stwierdzam, ze gldwny cel pracy zostal dobrze zdefiniowany, a dobdér materialu i metod
badawczych pozwolil na jego realizacje.  Badania przeprowadzone w ramach niniejszej
pracy naleza do glownego, $wiatowego nurtu badan nad nowymi ukladami
nanostrukturalnymi, o szerokich potencjalnych zastosowaniach. Doktorantka wykazata sie
dobrym przygotowaniem merytorycznym i duzgq sprawnoscia eksperymentalna. Nalezy
zauwazy¢, ze pomyslna realizacja badafi byla mozliwa dzieki zastosowaniu szeregu
nowoczesnych, komplementarnych metod badawczych. Pani mgr Kijewska opanowata
zardwno podstawy fizykochemiczne jak i zdobyla kompetencje instrumentalne umozliwiajace
wlasciwy dobor technik badawczych, przeprowadzenie pomiaréw i interpretacje wynikow.

Na podstawie bazy danych Scopus ustalitam, ze Pani mgr Kijewska jest wspotautorka
10 publikacji w prestizowych specjalistycznych czasopismach naukowych, z ktérych 6
ulokowanych w czasopismach takich jak: Langmuir, Chemistry- A European Journal,
Polymer, Biomacromolecules, Bioelectrochemistry — dotyczy S$cisle problematyki badan

realizowanych w ramach pracy doktorskie;j.

Biorac pod uwage powyzsze uwazam, ze spelnione sa warunki ustawy o stopniach i
tytutach naukowych z dnia 14 marca 2003 r. (Dz. U. nr 65) znowelizowanej w dniu 18 marca
2011 r. (Dz.U. 2011 nr 84 poz. 455) i wnosze do Rady Wydziatu Chemii Uniwersytetu
Warszawskiego o dopuszczenie Pani mgr Krystyny Kijewskiej do dalszych etapow

przewodu doktorskiego.
Jednocze$nie, biorac pod uwage wysoka warto§¢ merytoryczna pracy, fakt

opublikowania znacznej czeSci zawartych w niej wynikéw w uznanych

specjalistycznych czasopismach naukowych wnoszg o jej wyréznienie.
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WNIOSEK
Niniejszym wnioskuje wyréznienie rozprawy doktorskiej
Pani mgr Krystyny Kijewskiej zatytulowanej: ,,Fotopolimeryzacja pirolu

— synteza matrycowa struktur polimerowych”
UZASDNIENIE

Praca doktorska Pani Mgr Kijewskiej dotyczy waznej i aktualnej tematyki
badawczej koncentrujgcej sie na otrzymywaniu, okredleniu wihasciwosci
fizykochemicznych oraz wskazaniu obszaréw potencjalnych zastosowan dobrze
zdefiniowanych  struktur polimerowych. Stosujac nowatorskg technike
fotopolimeryzacji ~ matrycowej — Doktorantka otrzymata serie  kapsul
polipirolowych o wymiarach submikronowych wypetnionych modelowymi
substancjami zwiazkéw organicznych oraz zmodyfikowanych nanoczastkami
nieorganicznymi. Uktady te wykazuja bardzo interesujace whasciwosci i moga
stanowi¢ punkt wyjscia do dalszych badan, gléwnie o charakterze
biomedycznym. O dobrej pozycji Pani mgr Kijewskiej w nauce i wysokiej
jakosci  uzyskanych przez Nig wynikéw zas$wiadcza fakt, ze jest Ona
wspétautorkg 10 publikacji, ktore ukazaly sic w prestizowych specjalistycznych

czasopismach naukowych, z czego 6 dotyczy $cisle tematyki Jej pracy
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doktorskie;j.



