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Recenzja pracy doktorskiej

»Nanostrukturalne materialy porowate jake katalizatory oraz nesniki lekéw
w medycynie i ochroenie Srodowiska”

przedstawionej przez Panig mgr Aleksandre Joann¢ Korzeniowska

wykonanej pod kierunkiem prof. dr hab. Barbary Gil

Zeolity stanowig bardzo wazng grupe materialow porowatych, a spektrum ich praktycznych
zastosowan trudno przecenié. Nadmienié mozna chociazby ich udzial we wtornej przerdbce ropy
naftowej w celu pozyskiwania paliw (wilasciwosci katalityczne) czy codzienne wykorzystywanie jako
zmigkczacze wody poprzez ich obecnoé¢ w srodkach pioracych (whasciwosci sorpcyjne
1 jonowymienne). Zdecydowana wiekszo$¢ tychze materialdéw, ponad 90~ %, posiada struktury
trojwymiarowe. Interesujaca grupa zeolitow sa materiaty warstwowe, ktore rowniez okreslane sa jako
zeolity dwuwymiarowe. Istotng wiasciwoscia tychze jest mozliwoéé trwalej separacji warstw,
co prowadzi do wygenerowania migdzykrystalicznej porowatosci, gléwnie w zakresie mezoporéw,
i zmiany wlasciwosci sorpcyjnych przez co takze dostgpnosci do centréw aktywnych w zeolicie.
Zwornikiem recenzowanej pracy doktorskiej sg zeolity warstwowe o strukturze MWW, co doskonale
wpisuje si¢ w tematyke badawcza intensywnie rozwijana w grupie badawczej pani profesor Barbary
Gil. Przedlozona praca ma charakter interdyscyplinarny, a jej naczelnym zadaniem bylo opracowanie
nowych katalizatoré6w dla procesow istotnych w ochronie srodowiska oraz jako nosnikow substancji
aktywnych w zastosowaniach biomedycznych.

Praca doktorska Pani Aleksandry Korzeniowskiej sklada si¢ z 10 rozdziatow (I-X) zawartych na 216
stronach, przy czym czgsé literaturowa i doswiadczalna (wyniki i dyskusja) zawiera dodatkowsg
numeracj¢ rozdziatow (1-13). Uklad pracy jest klasyczny dla prac doktorskich. Po streszczeniu
w jezyku polskim i angielskim (rozdziaty I i II) przedstawiony jest cel i motywacja pracy (rozdziat
IIl). Czgs¢ literaturowa (rozdziat IV) wprowadza czytelnika w $wiat materialow porowatych,
Z szczegblnym uwzglednieniem zeolitow dwuwymiarowych, ich syntezg, wlasciwosci oraz
zastosowanie w katalizie i jako ukiady kontrolowanego uwalniania lekow. Stanowi takze bogate
studium literatury swiatowej w temacie wiodacym, ktore co wazne uwzglgdnia takZe najnowsze
doniesienia literaturowe. Rozdzial pigty, najbardziej obszemy (100 stron) przedstawia wyniki
przeprowadzonych badan, doglebna ich dyskusje, a zakoficzony jest ancksem, w ktorym opisana jest
stosowana metodologia badawcza. Kolejne rozdzialy zawieraja spis rysunkoéw (rozdziat VI), spis tabel
(rozdziat VII), bibliografi¢ obejmujacg 271 pozycji (rozdziat VIII), dorobek naukowy doktorantki
(rozdziat IX) oraz wystapienia konferencyjne (rozdziat X).
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Cel pracy i motywacja

Cel pracy zdefiniowany jest jako ,.zbadanie potencjatu nowej klasy zeolitdw dwuwymiarowych
(warstwowych) w zastosowaniach, ktére sg w chwili obecnej najwickszym wyzwaniem dla
wspdlczesnej chemii, a zwiazanych bezposrednio z zagrozonym przez postep cywilizacyjny zdrowiem
cztowieka". Wspomniane zagrozenia sg przedstawione w dalszej czedei rozdziahu dotyczacego
motywacji podjetych badan. Ta czgé¢ opracowania wskazuje takze powigzanie podjetej. tematyki
badawczej z wiodacymi kierunkami rozwoju badaf podstawowych.

Czesd literaturowa

Trafny dobdr 195 pozycji literaturowych stanowi kanwe dla opisu najwazniejszych tematéw podjetych
przez Doktorantke, ktére dotycza materialéw porowatych (zeolity, materialy mezoporowate), ich
sposobu otrzymywania, wiasciwosci i zastosowaf, w tym biomedycznych. Nalezy podkreslic,
iz interdyscyplinarny charakter pracy wymagat studium literatury z wielu dziedzin,

Czgéé literaturowa, jak juz wczesniej wspomniatem, rozpoczyna si¢ wprowadzeniem czytelnika
w $wiat materiatldw porowatych, a nast¢pnie logicznie przechodzi do opisu jednego z przedstawicieli
tejze grupy, tj. zeolitéw. Doktorantka nie stroni od didaskaliow historycznych zwigzanych
z odkrywaniem zardwno struktury jak i wlasciwosci zeolitéw co niewatpliwie sprawia,
Ze opracowanie czyta si¢ z przyjemnoscia. Opisowi towarzyszg trafnie dobrane schematy i rysunki
z odpowiednimi cytowaniami. Autorka przedstawia sposoby badania kwasowosci zeolitow oraz
monitorowania ich syntezy w oparciu o spektroskopie IR, ktére to metody szeroko byly stosowane
w czgscl doswiadezalnej pracy. Przedstawia takze ograniczenia w zastosowaniu zeolitéw zwigzanych
z ich mikroporowata naturg, co wigze si¢ z utrudniong lub wrecz niemozliwg dyfuzja duzych
czgsteczek w porach materiatu. Opisane sg takze sposoby obejécia tych probleméw poprzez tzw.
hierarchizacjg zeolitdw, ktéra mozna przeprowadzié réznymi sposobami opisanymi w pracy. Taki
uklad tresci pozwala na logiczne i plynne przejscie do materiatéw dwuwymiarowych opisanych
w kolejnej czgsci opracowania,

Czgs¢ literaturowa dotyczaca zeolitbw dwuwymiarowych jest bardzo obszerna co nie dziwi
zwazywszy na fakt, iz stanowia one najwazniejszg czg$é pracy. Bardzo szczegdlowo przedstawiona
jest struktura i metody syntezy oraz modyfikacji materialéw z rodziny MWW, Lektura tej czgsci pracy
umozliwia swobodne poruszanie sig czytelnikowi posrod réznych przedstawicieli rodziny materiatéw
o strukturze MWW wigcznie z ich szybka diagnostyka dokladnie opisang i odpowiednio zilustrowang
dla kazdego z materiatow.

Kolejnym istotnym watkiem poruszonym przez Doktorantke sg sita molekularne modyfikowane
tytanem i ich zastosowanie w katalizie, przede wszystkim w procesach utleniania. W oparciu o liczne
doniesienia literaturowe przedstawione s rdzne strategie wprowadzenia tytanu do struktury zeolitu
oraz aktywnos¢ katalityczna otrzymanych materiatéw.

Poza zeolitami dwuwymiarowymi Doktorantka w pracy wykorzystywata takze materialy
mezoporowate, a dokladnie material SBA-15. O tychze sitach molekularnych traktuje kolejna czesé
opracowania literaturowego, ktéra przedstawiona jest w analogiczny sposdb jak czesé dotyczaca
zeolitow, tj. rys historyczny, synteza, wladciwosci i modyfikacja.
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Ostatni fragment czgéci literaturowej dotyczy zastosowania materialdw porowatych w systemie
kontrolowanego uwalniania lekoéw. Zebrane sg istoine informacje dotyczace lekdw, sposobdw ich
podawania czy wprowadzania substancji aktywnej do nosnika. W tym kontekscie przedstawione sg
mikro- i mezoporowate materiaty wykorzystywane w celu wymienionym powyzej. W oparciu o liczne
przykiady literaturowe przedstawione sa parametry teksturalne sit molekularnych, np. $rednica porow,
ktore wplywaja na szybko$¢ uwalniania substancji aktywnej, a takze dyskutowane sa badania
dotyczace cytotoksycznosdci stosowanych nosnikow.

Podsumowujac, czgd¢ literaturowa jest bardzo interesujaca i odpowiada tematyce pracy doktorskiej.
Warta podkreslenia jest rowniez dbatosé o strone estetyczng. Do tej czgsci mam tylko male uwagi,
ktére z obowigzku recenzenta wymieniam ponizej:

1. Przy opisie struktury zeolitow oprocz wspomnianych BBS (Basic Building Units) nalezafoby takze
wspomnie¢ o SBU (Secondary Bulding Units), o ktérych zreszta pisze Autorka w dalszej czgsci
opracowania przy przedstawieniu sposobu badania kwasowosci zeolitow. Takze ciekawa bylaby
informacja o mozliwych odst¢pstwach od reguly Lowensteina opisywanej w pracy.

2. W przypadku dyfraktogramu nie nalezy moéwi¢ o "rozmytym pasmie" lecz "rozmytym refleksie”
str. 33.

3. Doktorantka w tej czesci pracy stosuje i cytuje starg klasyfikacje¢ izoterm niskotemperaturowe;j
adsorpcji/desorpcji azotu TUPAC z 1985 roku (str. 37, przypis 3). W czesci doswiadczalnej,
w odniesieniu do materialow SBA-15, stosowana jest najnowsza klasyfikacja z roku 2015 rowniez
opatrzona odpowiednim cytatem (str. 119, przypis 234).

4. Na stronie 49 Doktorantka przedstawia unikatowe wiasciwosci materialu SBA-15 w stosunku do
MCM-41, j. obecnos¢ mikroporéw w pierwszym z wymienionych materialow. Zabraklo jednak
wyjasnienia natury ich powstawania.

5. Na stronie 52 Doktorantka pisze, iz ,,gtéwnymi zaletami metody wspoikondensacji jest usunigeic
czasteczek surfaktanta poprzez ekstrakcje, dzieki czemu $rodek powierzchniowo czynny moze zostaé
ponownie uzyty, co wiaze si¢ z obniZzeniem kosztéw samej syntezy". Jednakze, przygotowujac
mezoporowaty nosnik do modyfikacji post-syntezowe] z uzyciem blokowego kopolimeru mozna go
rowniez usungé metoda ciaglej ekstrakeji z wykorzystaniem organicznego rozpuszczainika, a nie
koniecznic poprzez kalcynacjg.

Metodyka pracy

Metodyka pracy przedstawiona jest w aneksie na koficu rozdzialu V. Zawiera ona dokladne opisy
stosowanych procedur syntezy, charakterystyki otrzymanych materiatéw, testow katalitycznych oraz
badah dotyczacych uwalniania lekéw. Czytelnik znajduje takze teoretyczne podstawy obliczen
parametrow teksturalnych z wykorzystaniem niskotemperaturowej adsorpcji azotu czy kizywe
kalibracyjne stosowane do oznaczenia stezenia uwalnianej cyprofloksacyny. W tej czgsci znajduje
nieliczne niedociggnigcia, np. opis alkilacji Friedela-Craftsa, ktéry pomija dodanie jednego ze
substratéw. Brakuje rowniez informacji dotyczacej analizy produktéw po reakcji. utleniania sulfidu
metylowego. Mile widziane byloby takze przedstawienie stosowane] metodologii do obliczen
konwersji i1 selektywnoséci w opisywanych reakcjach testowych.
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Czesé doswiadczalna, wyniki i dyskusja

Czes¢ pracy poswigcona wynikom badah podzielona jest na podrozdziaty, w ktorych podejmowane sg
problemy badawcze okre§lone w celu pracy. Taki ukiad treéci jest bardzo czytelny, a kolejnodé
opisywanych dziatan jest logiczna.

Pierwszym zadaniem byto zbadanie wplywu réznych Zrodet krzemu (Aerosil, Ultrasil, Ludox), a takze
czasu syntezy zeolitu MCM-56 na jego wilasciwosdci, w tym takze katalityczne w procesie alkilacji
Friedela-Crafisa. Na podstawie systematycznych badan wykazano, Zze wraz z wydhuZeniem czasu
syntezy poczatkowo stgzenie centréw kwasowych BAS rosnie, a nastepnie stabilizuje sig. Wykazano,
Zz¢ najwigeej glinu mozna wprowadzi¢ do struktury zeolitu stosujgc Aerosil jako Zrédio krzemu.
Istotnym osiagni¢ciem jest wykazanie mozliwosci szybkiej diagnostyki kwasowosci syntezowanego
zeolitu z zastosowaniem spektroskopii IR, a dokladniej poprzez analiz¢ drgan charakterystycznych dla
podwdjnych pierscieni sze§cioczlonowych, Aktywno$¢ katalityczna otrzymanych materialéow byla
zalezna od dostgpnosci centrow kwasowych Brensteda. Nie znalaztem w pracy informacji dotyczacej
ewentualnego wpltywu dyfuzji na obserwowana aktywnos$¢ stosowanych materiatow. W zwigzku
Z powyZszym pojawia si¢ pytanie czy takie testy byly przeprowadzone.

Zeolity MCM-56 z sukcesem przygotowano takze stosujac aniling jako czynnik porotwérezy.
Co waime ofrzymane materialy nie wykazywaly zanieczyszczenia fazg MCM-49 nawet przy
znacznym wydtuZeniu czasu syntezy materiatu co czesto ma miejsce w klasycznym wariancie syntezy
tego materiatu. Nastepnie zeolity zostaly poddane upecznieniu i podporkowaniu co jak wykazaly testy
katalityczne w znaczacy sposob utatwilo transport reagentéw do centréw aktywnych.

Zeolit MCM-56 wykorzystano takze jako noénik dla tytanu, ktéry wprowadzano metoda post-
syntezowg poprzedzong dealuminacja zeolitu. Ta cze$é opracowanta przedstawia systematyczne
badania dotyczace doboru najlepszych warunkéw prowadzenia procesu pozwalajacych na zachowanic
wlasciwej struktury zeolitu. Postgp dealuminacji oceniany byt migdzy innymi z zastosowaniem
spektroskopii IR. Opisywany spadek intensywnosci pasma o czestodci 3615 cm™ byt znaczgco rézmy
dla zeolitu chronionego przez obecnosé szablonu organicznego (2%) i dealuminowanego po
wypaleniu .szablonu (56%). Takie roznice nie sg jednak widoczne’ w prezentowanych widmach na
rysunku 59. W zwigzku z powyzszym pojawia si¢ pytanie czy nie jest to spowodowane tym, iz widma
ni¢ zostaly poddane normalizacji. W wakancje otrzymane po dealuminacji wprowadzono jony tytanu,
ktory jak wykazano tworzyt na powierzchni warstw zeolitu cenira piramidalne Ti-OH. Centra te
wykazywaty duza aktywno$§¢ w procesach utleniania organicznego siarczku (ticanizolu) i epoksydacji
cyklooktenu z wykorzystaniem nadtlenku wodoru jako utleniacza. Szkoda, ze w tej czedci pracy nie
przedstawiono na wykresach zmian selektywosci produktow w czasie reakeji tak jak wykazano to
w stosunku do konwersji substratéw. Informacje dotyczace wydajnosci do poszezegdInych produktow
przedstawiono w tabeli 5 (w podpisie prawdopodobnie blednie opisano je jako selektywnosé).
Doktorantka wskazuje bardzo wysokg selektywno§é do tlenku cyklooktenu dia materiatu
zawierajacego najmmiejsza ilo§¢ wprowadzonego tytanu i thumaczy to' najnizsza konwersjg
obserwowang dla tego katalizatora. Nasuwa sie jednak pytanie czy rozwaZzono wplyw udziahu centrow
kwasowych, ktére moga katalizowaé otwieranie pierscienia epoksydowego i tworzenie produktéw
nastgpczych. Te centra dla rzeczonej probki byly najmmniej liczne co moze korelowaé z wysoka
selektywnoscig tworzenia epoksydu. Nasuwa si¢ rowniez pytanie czy analizowane byly takze inne
produkty utleniania cyklooktenu nie wykazane w tabeli 5.
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Ostania czgé¢ pracy poswigcona jest zastosowaniu materiakdbw mikro i mezoporowatych w systemie
kontrolowanego uwalniania lekow. W przypadku materiatu mezoporowatego SBA-15 wykazano, ze
nawet bez funkcjonalizacji powierzchni, tj. w formie mezoporowatej krzemionki, moga one shuzyc
Jjako nosniki zwigkszajace biodostepnosé substanciji leczniczych, przy czym zaproponowano rozny
mechanizm dla lekow bardzo stabo i dobrze rozpuszczalnych w wodzie. Pytanie zwigzane z tg czg¢scig
pracy dotyczy pomiaréw sorpcyjnych materialtow SBA-15 oraz po wprowadzeniu substancji leczniczej
(rys. 79). Czy do pomiardéw uzyto azotu czy argonu jak przedstawiono wczesniej na rysunku 75
i tabeli 77 Z kontekstu catego rozdziatu domyslam sig, ze jednak chodzilo o argon.

Jako nosniki substancji leczniczych stosowano takze dwa rdzne podpérkowane zeolity warstwowe,
tj. ZSM-55 i FeMCM-22. W przypadku drugiego z materialéw argumenty przemawiajace za
wprowadzeniem Zelaza zostaly wyraznie wyartykulowane. Natomiast zabraklo mi w tej czgsci pracy
odniesienia do podpérkowanego materialu MCM-22 niemodyfikowanego Zelazem, ktéry bylby
materiatem poréwnawczym. Byé moze takie badania byly juz przeprowadzone wczesniej, jednakze
taka informacja nie jest przedstawiona w tekécie rozprawy. Brak rowniez informacji dotyczacych
skutecznodci wprowadzenia Zelaza do materialu MCM-22. Ponadto nasuwa si¢ rdwniez pytanie
dlaczego w tej czgéci badah nie zastosowano materialu MCM-56, tak szeroko opisanego
w poprzednich rozdziatach.

Wyniki dotyczace kontrolowanego uwalniania lekéw dla wszystkich kompozytow stosowanych przez
Doktorantke podsumowane sg w kolejnym podrozdziale, co sprawia ze ta ¢zg$¢ pracy jest rowniez
bardzo czgielnaGodnyin-pd¥tdlenia jest fakt, iz Autorka nie tylko skupita si¢ w swoich badaniach
na zastosowaniu sit molekularnych jako nosnikéw dla substancji leczniczych, ale rowniez wybrane
materialy poddata badaniom in vitro w celu okreslenia ich potencjalnej cytotoksycznosci. Istotna
konkluzja przeprowadzonych badan bylo wykazanie, iz zeolit ZSM-55 jak i material SBA-15 moga
by¢ potencjalnymi nosnikami lekow, a ich wplyw na Zywotnos¢, proliferacje oraz ogodlna kondycje
komoérek zaleza jedynie od uzytego stezenia, ktore w docelowej formulacji moZna dostosowaé do
bezpiecznego poziomu,

Do najwaznigjszych osiagnie¢ recenzowanej pracy doktorskiej zaliczam:

1. Optymaiizacja syntezy materiatu MCM-56, pozwalajaca na otrzymanie zeolitu niezawierajacego
domieszek fazy MCM-49.

2. Wykazanie mozliwosci zastosowania szybkiej diagnostyki kwasowosci zeolitbtw MCM-56
w oparciu o spektroskopowe badania drgan deformacyjnych podwdinych pierscient
szescioczlonowych.

3. Preparatyka zeolitu MCM-56 modyfikowanego tytanem oraz wykazanie korelacji pomiedzy jego
duza aktywnoscia katalityczng w procesach utleniania, a obecnoscia piramidalnych form tytanu na
powierzchni zeolitu. :

4. Wykazanie potencjalnego zastosowania zeolitdw warstwowych jako nosniki lekdw, potwierdzone
badaniami cytotoksycznodci stosowanych materiatow.

Stronas



B

UNIWERSYTET IM. ADAMA MICKIEWICZA W POZNANIU

’ Zaklad Katalizy Heterogenicznej, Wydzial Chemii
uAM Prof. UAM dr hab. Maciej Trejda

L T

Podsumowanie recenzji

Przedlozona do recenzji praca doktorska przedstawia oryginalne i wartosciowe elementy naukowe,
a wiele opisanych wynikow zostato juz opublikowanych w bardzo dobrych czasopismach naukowych
i prezentowanych na licznych konferencjach, w tym o zasiggu miedzynarodowym. Cel naukowy zostat
w pelni osiggnigty, a wyniki badan sg istotnym wkladem w dotychczasows wiedze dotyczaca zeolitow
dwuwymiarowych i ich zastosowari. Praca jest napisana bardzo tadnym jezykiem i co warto podkresli¢
zawiera nicliczne blgdy typu edytorskiego. Na uwage zastuguje takze dbatosé o szate graficzng pracy.

Podsumowujac oceng pracy doktorskiej mgr Aleksandry Korzeniowskiej stwierdzam, Ze spehia ona
wymagania ustawowe (Ustawa z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym
oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki, Dz. U. 2003, Nr 65, poz. 595 wraz z pézniejszymi
zmianami oraz Rozporzgdzenie Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego z dnia 26 wrzesnia 2016 .
w sprawie szczegotowego trybu i warunkow przeprowadzenia czynnosci w przewodzie doktorskim,
W postgpowaniu habilitacyjnym oraz w postgpowaniu o nadanie tytutu profesora, Dz. U, 2016, poz.
1586). W zwiazku z powyzszym wnoszg do Rady Wydzialu Chemii Uniwersytetu Jagiellofiskiego
0 dopuszczenie Doktorantki do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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