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Recenzja

rozprawy dokterskiej mgr AgnieszKki Gut

Submikronowe materialy hybrydowe oparte na funkcjonalizowanych tyming

polimerach syntetycznych i naturalnych

Projekt badawczy zrealizowany w ramach pracy doktorskiej mgr Agnieszki Gut zostat
opisany na 115 stronach dysertacji obejmujacych réwniez 178 odnosnikéw literaturowych, spis
wazniejszych skrotdow i spis rysunkéw. Badania skladajg sie z dwoch niezaleznych czesed, ktore
faczy obecno$¢ czasteczki tyminy jako elementu receptorowego ukiadéw polimerowych.
Tematyka pracy wpisuje si¢ w najnowsze trendy poszukiwan nowych inteligentnych
materialdéw mogacych wychwytywaé selektywnie wybrane czgsteczki. Skonstruowano
materiaty polimerowe zawierajgce na powierzchni czgsteczki tyminy, ktére nast¢pnie
dimeryzowano w celu modulowania wiasciwosci catego systemu. Jest to ciekawy pomyst,
poniewaz jest nietypowym podejsciem do idei drukowania molekularnego (chociaz Rysunek 4
w pracy przedstawia klasyczng ide¢ drukowania molekularnego, w ktérym slad molekuty
powstaje w wyniku tworzenia tréjwyrniarovirego polimeru poprzez reakcje z wielofunkcyjnym
czynnikiem sieciujacym). Wplyw dimeryzacji tyminy na strukture i wlasciwosci DNA byl
analizowany szczegélowo i uwaza si¢ go za przyczyng uszkodzen DNA, ktore zakl6caja
tworzenie par zasad tymina-adenina. Doktorantka zaobserwowata inny efekt w swojej pracy ~
tworzenie dimeréw tyminy sprzyja powstawaniu oddziatywan tymina-adenina, co wydaje sig
ciekawym zjawiskiem.

Realizacja zadant $wietnie przedstawionych w streszczeniu i zalozeniach wymagata
duzego doswiadczenia w pracy syntetycznej i osiagnigcie sukcesu koficowego moglo by¢
zagrozone w przypadku niepowodzenia wstepnej czgsci eksperymentalnej. Podsumowanie i

wnioski, cho¢ napisane bardzo ogdlnie, stwierdzajg spetnienie celow pracy. Czgsci abstraktowe
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dysertacji sa napisane bardzo dobrze i dlatego oczekiwatam wielu ciekawych szczegolow w
dalszych rozdziatach. Niestety nie wszystkie dane, ktére wedtug mojej oceny powinny znalezé
si¢ w tresci pracy, zostaty w niej umieszczone. Moze to wynika¢ z faktu, ze realizujac konkretne
zadania, podejmujemy decyzje niemal automatycznie i ich celowos¢ wydaje sig oczywista.

W pierwszej czeéci pracy zaproponowano opracowanie selektywnych adsorbentow
pochodnych adeniny (2’-deoxyadeniny oraz 5°-deoksy-5’-(metylotio)adenozyny), ktére sa
proponowane jako potencjalne markery réznych stanéw chorobowych. W drugiej czg$¢ pracy
opracowano podstawy konstrukcji biosensora kationéw rteci(I). W czesci teoretycznej
wspomniano ¢ polimerach syntetycznych bez nawigzania do ukladdéw bgdacych przedmiotem
badaf, natomiast scharakteryzowano dwa polisacharydy uzyte w syntezie. Czgéc
eksperymentalna tez zawiera krotkie wstepy, ktore raczej powinny naleze¢ do czegéei
teoretycznej. Cennym uzupelnieniem byloby uzasadnienie wyboru rodzaju syntezowanych
polimeréw. Dlaczego te, a nie inne? Jakie wazne parametry polimeréw chciano otrzymac
dobierajgc substraty? Doktorantka podaje, ze kopolimery akrylowe byly syntezowane w
zespole prof. Shin-Ichi Yusa na Uniwersytecie Hyogo w Japonii. Czy polisacharydy i
poli(alliloamina) funkcjonalizowane tyming oraz mikrosfery Zelu krzemionkowego byly
syntezowane przez Doktorantke? Czy badano skiad produktéw polimerowych? Czy zawartos¢
sktadnikéw podano na podstawie ilosci uzytych substratéw? Niektore partie opisu wydaja si¢
podane w niewlasciwej kolejnosci. Najpierw podany jest opis syntez, a potem przedstawiono
plan prac syntetycznych. Nie wyjasniono tez dlaczego wybrano konkretne warstwy do
nalozenia na ziarna zelu krzemionkowego. Istnialo wigcej mozliwosci utworzenia filméw
polimerowych, poniewaz dysponowano kilkoma rodzajami kationowych i anionowych
polimeréw. Stworzone skroty sprawiajg trudno$é w $ledzeniu przeprowadzonych prac —sg zbyt
diugie. Opisy wykonanych eksperymentéw przypominajg swoja zwigzloscig fragmenty
publikacji, a warto byloby dodaé wiecej szdzegéléw - chociazby parametry linii kalibracyjnych.
Nadmienié, czy podczas badan napotkano problemy, ktore rozwigzano?

Podrozdzialy przedstawiajgce dane o zdolnosci adsorpcyjnej réznych ukladéw nie
zawieraja prob interpretacji. Brakuje tez informacji jaka czasteczka byla szablonem? Podana
jest jedynie informacja, Ze adsorbent byl drukowany albo niedrukowany? Mozna tylko
domysla¢ si¢, ze na przyklad do analizy 2’-deoxyadeniny uzyto polimeru drukowanego 2’-
deoxyadening. Czy nie nalezato sprawdzi¢ “krzyzowej” adsorpcji? Rozumiem przez to
sprawdzenie adsorpcji  5°-deoksy-5’-(metylotio)adenozyny na adsorbencie drukowanym 2°-

deoxyadening i odwrotnie.



Czy sama obecnos$¢ czasteczek tyminy nie powinna daé efektu adsorpcji? Jak mozna
tlumaczy¢ jej bardzo niski stopienh w niektérych przypadkach (Rysunek 16)?

W badaniach selektywnosci adsorbentéw nie podano definicji selektywnosci — jaki
parametr liczbowy ja wyznaczal? Czy pomiaréw adsorpcji roznych analitdéw dokonywano
niezaleznie czy w mieszaninie (tak, aby mogty konkurowa¢ o miejsca wiazace)?

W pracy podkre$lano potencjat aplikacyjny zsyntezowanych adsorbentdw. Dlaczego nie
analizowano ich dziatania w zlozonych matrycach, zblizonych do ukladéw biologicznych
takich, jak na przyktad sztuczny mocz? Brakuje mi roéwniez opracowania 1 walidacji metody
analitycznej, chociazby dla najlepszego uktadu. Takie oﬁracowanie mogloby by¢ wspanialym
zwienczeniem pierwszej czesdei dysertacji.

Zadatam wiele pytan dotyczacych przeprowadzonych analiz, ale zdaje sobie sprawe, ze
nie wszystko moze by¢ zrobione w jednej pracy i dlatego doceniam szeroki zakres
zaplanowanych badan i jestem $wiadoma faktu, ze kazda uzyskana odpowiedZ rodzi nowe
pytanie,

Druga czgs¢ pracy doktorskiej stanowi odrebna cato$¢ opartg na tworzeniu kompleksow
kationéw rteci(Il) z tymina potaczonag wigzaniem chemicznym z tancuchem polimerowym. W
tym celu zaszczepiono na poli(alliloaminie) (M=17000 Da) czasteczki tyminy. W opisie
syntezy nie podano ile syntez wykonano i jak okreslono ilo§¢ wprowadzonej tyminy.
Stwierdzono tylko, ze wydajno$¢ reakeji wynosita 41 %. Tak otrzymany polimer wigzat jony
Hg?, a ich obecno$é wplywata na zdolnés’é dimeryzacji tyminy, ktora przeanalizowano
szczegblowo. Nie jest jasne dlaczego uzyto $wiatla o dlugosci 300 nm (a nie dokladnie
odpowiadajgcego pasmu absorpcji) i dlaczego probki naswietlano tak dlugo. Uwaza sig, ze
reakcja dimeryzacji tyminy zachodzi szybko. Przy badaniu rozmiardw czgsteczek
polimerowych, Doktorantka uzyla terminu ,,sieciowanie fizyczne”. Jakie zjawisko miala na
my$li? '

Nastepnie poli(alliloaming) z przylaczonymi czasteczkami tyminy wykorzystano do
konstrukcji sensora jonéw Hg?*, W tym celu polimer nakladano na kropki kwantowe QDcqre,
ktore tracily znaczaco zdolno$é do fluorescencji. Po zwigzaniu jonéw rteci fluorescencja
ponownie wzrastala, sugerujac mozliwos$é konstrukeji czujnika. Doktorantka okreslita wpltyw
wybranych parametréw ukladu sensorowego na czuloé¢ koncowego produktu. O ile doboér
stezen roztwordw, czasu trwania procesow wydaje si¢ zrozumialy, to nie do konca jest jasny
wybor konkretnych wartosci pH do analizy.

Warto$¢ opisu tego fragmentu (jak zreszta i pozostalych) podniostoby bardzo

uzasadnienie czego spodziewano si¢ po wynikach? Skad wiadomo, ze dany parametr jest
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istotny? Napisanie, ze zbadano konkretng korelacj¢ i jak ona si¢ przedstawiala ma wartosé
informacyjng. Natomiast w pracy doktorskiej powinna by¢ dodana proba interpretacji, ktére;
nie wszg¢dzie dokonano.

Domyslam sie, ze druga czes$é pracy zostala objeta zgloszeniem patentowym, wigc jej
walor jest niezaprzeczalny, a brak niektorych danych by¢ moze jest przypadkowy.

W catej pracy brakuje informacji o zakresach bledu, powtarzalnosci wykonanych
oznaczen, precyzji oznaczen. Czy procedury byly wykonane tylko raz? Tylko w czesci 3.1.5,
zwigzanej z badaniem adsorpcji analitow podano, Ze proby powtarzano czterokrotnie. Dlaczego
nie wyznaczono biedu?

Na koniec kilka uwag edytorskich. Na Rysunku 9 niezrecznie uzyto nazwy pirymidyna
podpisujac wzdr tyminy. W podpisie Rysunku 44 pomylono oznaczenia linii korelacji (kotko i
kwadrat). Na Rysunkach 19-22 mylaco opisano 0§ odcigtych. Zauwazylam tez drobne
niescistosci w nazwach (uzywanie wymiennie nazw adenina-adenozyna), réznice w zapisie

pi$miennictwa i drobne niezrecznosci jezykowe.

Whiosek koncowy

Ze wzgledu na opracowanie nowoczesnych, adsorpeyjnych materialéw polimerowych
0 potencjalnych zastosowaniach w analizie medycznej i konstrukcje nowego typu sensoréw do
analizy zanieczyszczen $rodowiska uwazam, ze przedstawiona dysertacja jest opracowaniem
oryginalnym i spelnia wymagania art. 13 ust. 1 ustawy z dnia 14 marca 2003 1. o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz stopniach i tytule naukowym w zakresie sztuki (Dz. U. z
2016 r. poz. 882 ze zm. w Dz. U. 22016 r. poz. 1311) i przedktadam Radzie Wydzialu Chemii

Uniwersytetu Jagiellofiskiego wniosek o dopuszczenie Pani mgr Agnieszke Gut do dalszych
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etapow przewodu doktorskiego.



