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Recenzja rozprawy doktorskiej
pt. ,,Opracowanie kolagenowego biomaterialu
jako wdrozenia do przemyshu kosmetycznego:
maska do cery problemowej”
autorstwa mgr Katarzyny Adamiak

Przedstawiona mi do recenzji praca doktorska wdrozeniowa Pani mgr
Katarzyny Adamiak zatytulowana ,,Opracowanie kolagenowego biomateriatu
jako wdrozenia do przemystu kosmetycznego: maska do cery problemowe;j”
zostala wykonana w Katedrze Chemii Biomaterialow 1 Kosmetykow na
Wydziale Chemii Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu pod
kierunkiem Pani prof. dr hab. Aliny Sionkowskiej i we wspotpracy z firmg
WellU sp. z 0.0. Promotorem pomocniczym rozprawy byta Pani dr Marzanna

Kurzawa z firmy WellU sp. z o.0.

Biopolimery stanowig niezwykle ciekawg i coraz intensywniej badang grupg
zwigzkéw, glownie ze wzgledu na swoje naturalne pochodzenie, ktére z kolei
decyduje o ich szczegdlnych zaletach, takich jak odnawialnosé¢, biozgodnosc,
biodegradowalnos¢ oraz bioaktywnosé. Ich zastosowania sg bardzo szerokie —
od medycyny i farmacji, gdzie sa uzywane jako biomateriaty do otrzymywania
implantéw, elementéw chirurgicznych czy jako skladniki kontrastow i
uktadéw do dostarczania lekow, poprzez ich przemystowe wykorzystanie jako
elementow opakowan, sktadnikoéw pozywienia czy w oczyszczaniu wod, az po
ich aplikacje kosmetyczne. Te ostatnie obejmuja modyfikatory wlasciwosci
reologicznych produktow, emulsyfikatory, odzywki, stabilizatory, srodki
filmotworcze, a takze zwigzki nawilzajace 1 przeciwbakteryjne. Sposrod
biopolimeréw bedacych biatkami na szczegdlng uwage zastuguje kolagen.

Biatko to stanowi gléwny skladnik macierzy zewnatrzkomorkowej, zatem jest
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tatwo dostgpne i charakteryzuje si¢ duza aktywnoscia biologiczna.
Jednoczesdnie, ze wzgledu na swoja szczegdlng, fibrylarna budowe nadaje
tkankom odf)ornos',é na rozcigganie. W rzeczywistosci istnieje wiele typow
kolagenu wykazujacych pewne roznice strukturalnie i funkcjonalne, jednak
wszystkie, dzigki powtarzajagcym sie sekwencjom tripeptydowym, tworza
domeny o strukturze potrdjnej helisy oraz sg zdolne do formowania wigkszych
agregatow supramolekularnych. Kolagen typu I stanowi do 90 % catkowitej
ilosci kolagenu w organizmach krggowcow. Jest waznym sktadnikiem kosci,
tkanki lgcznej, Sciegien, zebow czy skory. Ze wzgledu na swoje szczegolne
wlasciwosci jest szeroko stosowany jako biomaterial w inzynierii tkankowe;j,
zwlaszcza do odbudowy ubytkow kostnych i tkanki 1acznej, oraz w kosmetyce
do nawilzania i naprawy skory. Jako biatko kolagen jest jednak podatny na
procesy denaturacji prowadzace do nieodwracanych zmian w jego strukturze
I, 11T 1 TV-rzedowej, szczegolnie pod wplywem wyzszych temperatur, a takze
na procesy degradacji, czyli rozpadu tancuchéw biatka na mniejsze pod
wpltywem réznych czynnikow fizycznych (np. promieniowanie UV),
chemicznych  (np. utlenianie) Iub  enzymatycznych (kolagenazy,
metaloproteinazy). Aby uzyska¢ odpowiednie materialy do zastosowan w
inzynierii tkankowej lub kosmetyce, konieczna jest tez niejednokrotnie
poprawa jego wlasciwosci mechanicznych. Dlatego tez kolagen jest czgsto
sieciowany fizycznie lub chemicznie. Musi on by¢ rowniez zabezpieczany z
wykorzystaniem Srodkow konserwujacych przed niekorzystnymi zmianami

mikrobiologicznymi oraz przed wpltywem enzymow czy utleniaczy.

Cho¢ produkty kosmetyczne zawierajgce kolagen, w tym maski kolagenowe,
sg dostepne zaréwno na polskim jak i mi¢dzynarodowym rynku, wcigz
opracowywane sg nowe receptury, ktore pozwalaja na ich zaadresowanie do
klientow z konkretnymi problemami skérnymi. Przedstawiona mi do oceny
praca doktorska o charakterze wdrozeniowym miata na celu opracowanie
maski kolagenowej przeznaczonej do pielegnacji skory tradzikowej, ktora
korzystnie wplywataby na procesy naprawcze skory, redukowata nadmierne
wydzielanie sebum oraz zapobiegala powstawaniu tradziku. W tym celu
Doktorantka zbadata wplyw réznych dodatkéw w postaci ekstraktow

roslinnych na wlasciwosci fizykochemiczne zoli oraz filméw kolagenowych,
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w tym szczegllnie wplywu tych ekstraktow na wlasciwosci reologiczne,
mechaniczne, filmotwodrcze oraz na bioaktywnos¢ uzyskanych materialow. Na
podstawie tak przeprowadzonych badan podstawowych przeprowadzita w
ramach firmy WellU sp. z o. o. badania wdrozeniowe: opracowata

odpowiednia formulacje i zbadata jej skutecznosé.

Przedmiotem rozprawy doktorskiej jest 8 powiazanych tematycznie artykutow
naukowych oraz badania wdrozeniowe prowadzone w ramach firmy WellU
sp. z 0. o. zakonczone krajowym zgloszeniem patentowym zlozonym przez
firm¢ w Urzedzie Patentowym RP w dniu 29 kwietnia 2023 zatytutowanym
,Kompozycja kosmetyczna, aktywator kompozycji kosmetycznej i sposob
aplikacji kompozycji 1 aktywatora”. Sposréd 8 publikacji zamieszczonych w
pracy doktorskiej 7 zostalo opublikowanych w czasopismach z Listy
Filadelfijskiej a ich sumaryczny wskaznik cytowan IF to 31,331. Laczna ilos¢
punktéw ministerialnych wszystkich publikacji w cyklu to 850. Sposrod tych
artykutow 4 to artykuly przegladowe, za$ pozostale to prace oryginalne
dotyczace bezposrednio przeprowadzonych przez Doktorantke badan
naukowych. Doktorantka jest pierwszym autorem 6 artykuléw oraz autorem
korespondencyjnym w 3 publikacjach. Wymienione artykuty stanowig spojny
cykl publikacji, moze z wyjatkiem publikacji przegladowej D4 dotyczacej
materiatow alginianowych, dos¢ luzno powigzanej z gloéwng tematyka pracy
doktorskiej. Oswiadczenia wspotautorow zamieszczone na koncu pracy
doktorskiej pozwolilty stwierdzi¢, iz zawarte w publikacjach cyklu badania nie
stanowily cze$ci innej pracy dyplomowej oraz znalazly si¢ w pracy
doktorskiej Pani Adamiak za zgoda wszystkich wspotautoréw. W przypadku 7
publikacji Doktorantka byta zaangazowana zar6wno w planowanie
eksperymentow jak tez ich wykonanie, napisala pierwsza wersje manuskryptu
oraz brata udzial w odpowiedzi na recenzje. Jedynie w przypadku artykutu D2
jej udzial dotyczyl przygotowania probek kolagenowych i udziatu w
interpretacji wynikow. Moge¢ wi¢e jednoznacznie stwierdzi¢, ze Pani
Katarzyna Adamiak miala wiodgcy udzial w 6 publikacjach cyklu
stanowigcego podstaw¢ przedlozonej mi do oceny pracy doktorskiej oraz

bardzo istotny udzial w pozostalych dwoch pracach. Prace te zostaly
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opublikowane w bardzo dobrych, recenzowanych czasopismach o zasi¢gu
mi¢dzynarodowym.

Doktorantka moze si¢ pochwali¢ dobrym dorobkiem naukowym -
opublikowala dotad 13 artykulow, z czego 10 w czasopismach z listy
Filadelfijskiej; swoje wyniki prezentowala réwniez w formie 4 komunikatow
ustnych i 14 posteréw na krajowych i miedzynarodowych konferencjach
naukowych. Doktorantka uzyskata réwniez dwie Zespotowe Nagrody Rektora
UMK za osiagniecia w dziedzinie naukowo-badawczej oraz nagrode za
Wynalazek Doskonaly na Migdzynarodowej Wystawie Wynalazkéw i
Technologii InnoWings w Lublinie.

Praca doktorska jest zlozona z 76-stronnicowego opracowania, ktére
obejmowalo wprowadzenie, przedmiot i cele pracy, krotkie omowienie
kolagenu jako materiatu stosowanego w medycynie, stomatologii i kosmetyce,
stan wdrozen w branzy kosmetycznej dotyczacy kolagenu, opis skory
problemowej, krotkie omowienie stosowanych materialow 1 metod
badawczych oraz cze$¢ wdrozeniowa badan. Opracowanie zostalo napisane
poprawnym jezykiem naukowym i starannie wyedytowane — zauwazylam
bardzo niewiele literowek i pomyltek jezykowych. Cele pracy zostaly jasno
sformutowane. Badania podstawowe mialy za zadanie zweryfikowac¢ hipoteze
badawcza dotyczaca mozliwosci zastosowania wybranych ekstraktéw
ros$linnych jako domieszek zawiesin kolagenowych w celu poprawy ich
wiasciwosci filmotworczych oraz w celu uzyskania filméw kolagenowych o
lepszych wlasciwosciach mechanicznych, adhezyjnych 1 biologicznych.
Badania wdrozeniowe mialy natomiast doprowadzi¢ do zastosowania
najbardziej korzystnej domieszki, opracowania odpowiedniej formulacji maski
kosmetycznej, okreslenia jej wlasciwosci tak, aby mozliwe bylo
przygotowanie zgloszenia patentowego oraz wdrozenie produktu. Cele te
zostaly okre$§lone na podstawie szczegblowe] analizy stanu wdrozen
dotyczacych kolagenu. W swoim opracowaniu Doktorantka zebrata 20
patentéw dotyczacych masek kolagenowych wraz z ich krétkim opisem oraz
informacja czy patent jest aktywny i do kiedy. Krétki opis skory problemowe;j
zawieral glownie jej charakterystyk¢ makroskopowa oraz przyczyny

wystepowania probleméw skérnych. By¢ moze z punktu widzenia samej
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pracy bardziej interesujgca bylaby analiza zmian w strukturze i funkcjach
takiej zmienionej chorobowo skéry oraz informacja o stanie wiedzy zwigzanej
ze sposobami leczenia, zwlaszcza tymi dotyczacymi formulacji podawanych
bezposrednio na skdre. Czes¢ wdrozeniowa obejmowata badania nad
optymalizacjg postaci maski. Badania nad opracowang formulacja dotyczyly
jej  stabilno$ci, bezpieczenstwa stosowania, skutecznos$ci ochrony
przeciwdrobnoustrojowej.  Przeprowadzone zostaly rowniez badania
dermatologiczne. Badania te nie budzily moich zastrzezen, byly
przeprowadzone zgodnie z obowigzujacymi normami ISO. Opracowanie jest
zakonczone podsumowaniem i wnioskami, w ktorych Doktorantka w sposdb
kompetentny i syntetyczny zebrala najwazniejsze rezultaty pracy oraz
przedstawita jej najwazniejsze osiagnigcia. Cytowana literatura obejmuje az

156 pozycji, z ktorych wigkszos¢ to publikacje z ostatniej dekady.

Prace przegladowe D1, D3 i DS stanowia bardzo obszerne wprowadzenie
teoretyczne do prowadzonych przez Doktorantke badan. Publikacja D1
omawia obecny stan wiedzy dotyczacy budowy i biosyntezy kolagenu, jego
zrodet i metod ekstrakcji do zastosowan kosmetycznych, a takze funkcje
pelnione przez kolagen jako sktadnik formulacji kosmetycznych. Artykut
koncentruje si¢ na wykorzystaniu w kosmetyce kolagenéw pozyskiwanych z
organizméw morskich takich jak meduzy czy ryby. Tak pozyskane biatko
wykazuje aktywnos$¢ podobng do kolagenu typu I produkowanego przez ssaki
i jednoczesnie stanowi znacznie mniejsze ryzyko zwiazane z przenoszeniem
choréb i alergiami niz kolageny wieprzowe czy wolowe. Publikacja D3
omawia bardzo szeroko chemiczne, fizyczne i enzymatyczne metody
sieciowania kolagenu. Obok typowych zwiazkoéw sieciujgcych takich jak
glutaraldehyd, genipina czy uktad sprz¢gajacy EDC/NHS wymieniona jest
rowniez skrobia dialdehydowa oraz chitozan. Zaklasyfikowanie chitozanu
jako zwigzku sieciujacego nieco mnie zdziwilo, jako Ze nie posiada on
reaktywnych grup funkcyjnych zdolnych do spontanicznego sieciowania lub
fotosieciowania. Omdwione zostaly rowniez sposoby sieciowania fizycznego
kolagenu z zastosowaniem metody dehydrotermalnej (polaczenie wysokiej
temperatury i obnizonego ci$nienia) oraz promieniowania UV. Praca D5 jest

skoncentrowana na stanie wiedzy dotyczacym metod leczenia i pielegnacji

5

UNIWERSYTET
JAGIELLONSKI
W KRAKOWIE

Wydziat Chemii

ul. Gronostajowa 2
30-387 Krakow

tel. +48 12 686 26 00
fax +48 12 686 27 50
sekretar@chemia.uj.edu.pl

www.chemia.uj.edu.pl



skory. Autorzy wymieniaja tutaj terapi¢ fotodynamiczna, leki antyseptyczne
(pochodne disiarczku diallilu, pirfenidon), antagonistow receptora dla
melanokortyr{y 5 (MC5R), inhibitory produkcji sebum, a takze probiotyki i
suplementy, a w przypadku pielegnacji detergenty dedykowane do
oczyszczania skory, zwiazki nawilzajace czy peelingi. Publikacja D4 opisuje
stan wiedzy dotyczacy materialow na bazie alginianu, ich budowe, sposoby
ekstrakciji i zastosowania. Jest ona moim zdaniem bardzo luZno zwigzana z
pozostata cze$cig pracy — alginian byl testowany jako jeden z mozliwych

skladnikéw proponowanej maski.

Prace oryginalne obejmuja cykl 4 publikacji: D2 oraz D6-D8. Praca D2 byla
opublikowana w roku 2020 i udzial Doktorantki byl tutaj mniejszy, zwiazany
glownie z przygotowaniem materialdéw kolagenowych. Badania dotyczyly
wplywu promieniowania UV na wlasciwosci reologiczne kolagenu rybiego,
uzyskanego ze skory karpia srebrnego. Badania prowadzono na roztworach i
na tworzgcych si¢ w procesie samoorganizacji tancuchow bialka fizycznych
zelach kolagenowych. Zmiany we wlasciwosciach reologicznych pod
wpltywem krétkotrwatego (15 minut) naswietlania promieniowaniem UV
wykazaly, iz wplywa ono na podatno$¢ kolagenu na proces denaturacji.
Pomiary reologiczne wskazywatly, iz kolagen rybi denaturowal w stosunkowo
niskiej temperaturze tj. 32 °C, na co wskazywala skokowa zmiana lepkosci
wzglednej w waskim zakresie temperatur (30-32°C). Pod wplywem
promieniowania UV dochodzito najpierw do zwigkszenia lepkosci wzgledne;j,
najprawdopodobniej na skutek sieciowania, a nast¢pnie do jej spadku, co
moglto by¢ skutkiem denaturacji biatka. A zatem mozliwe jest sieciowanie i
jednoczesna sterylizacja materialéw na bazie rybiego kolagenu, jednak czasy

naswietlania powinny by¢ bardzo krotkie.

Prace D6-D8 dotyczyly badan nad wptywem zwigzkow aktywnych zawartych
w ekstraktach roslinnych: z kory wierzby (salicyna) (D6) i ziela melisy (D7)
oraz  ksantohumolu rozpuszczonego w propanediolu (D8) na wiasciwosci
filméw kolagenowych. Badania dotyczyly morfologii 1 szorstkosci
otrzymywanych filméw (SEM, AFM), ich skladu (ATR-FTIR, EDX),

wlasciwosci mechanicznych, zwilzalnosci, a w przypadku publikacji D7
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rowniez wlasciwosci antyutleniajacych. Analiza skladu filméw potwierdzita
obecno$¢ wszystkich spodziewanych sktadnikow; troche szkoda, Ze nie
okreslono faktycznej zawartosci substancji aktywnych w filmach. Badania
potwierdzity, iz ekstrakt z kory wierzby zawierajacy co najmniej 5 % salicyny
poprawial zarowno wlasciwoséci mechaniczne, jak i powierzchniowe filmow
kolagenowych, a takze zmniejszal hydrofilowo$¢ powierzchni, co moglo
ulatwi¢ adhezje filmu do skory. Dodatek ekstraktu z ziela melisy powodowat
pogorszenia  wlasciwosci  powierzchniowych  filméw, za§ dodatek
ksantohumolu — pogorszenie ich wlasciwosci mechanicznych. Badania
wskazywaly zatem na najwickszy potencjal wyciagu z kory wierzby,

zwlaszcza, 1z salicyna wykazuje aktywnos¢ przeciwtradzikowa.

Podsumowujac przedstawiong mi do recenzji prace doktorska, biorac pod
uwage zarowno przedstawione, szerokie, kompetentne opracowanie dotgczone
do cyklu publikacji, jak i obecne w cyklu prace przegladowe, a takze fakt, iz
Doktorantka miata wiodgcy udzial w przeprowadzonych przegladach
literaturowych 1 przygotowaniu manuskryptow, stwierdzam, ze Pani Adamiak
dowiodla swojej szerokiej znajomosci tematyki badawczej i dobrze orientuje
si¢ w stanie wiedzy dotyczgcym zastosowan kolagenu i innych polimerow
naturalnych, chemicznych i fizycznych sposobow ich modyfikacji oraz w
sposéb adekwatny 1 dojrzaly potrafi dobra¢ i wykorzysta¢ dostepne,
najnowsze techniki eksperymentalne w celu rozwigzania problemu
badawczego. Duzy udzial Doktorantki w planowaniu, wykonaniu
eksperymentdéw, ich analizie i przygotowaniu manuskryptow publikacji
wskazuje, iz posiada ona umiejetno$¢ samodzielnego prowadzenia pracy
naukowej. Przygotowana przez Panig Adamiak rozprawa posiada réwniez
element nowosci naukowej zaréwno jesli chodzi o badania podstawowe
(okreslenie wplywu trzech réwnych ekstraktow roslinnych na wlasciwosci
filméw kolagenowych) jak i aplikacyjne (opracowanie maski kosmetycznej,

zakonfczone zgloszeniem patentowym z perspektywa wdrozenia).

Do roli recenzenta nalezy, obok ogdlnej oceny pracy, réwniez przedstawienie
uwag polemicznych i wskazanie ewentualnych uchybien. W zwigzku z tym

chcialabym ponizej zebrac kilka watpliwosci i uwag dotyczacych pracy.
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1. Na pierwszej stronie opracowania Doktorantka zalicza do fizycznych
czynn]ik()w sieciujgcych kolagen prozni¢ — czy faktycznie sama
proznia/obnizone cisnienie moze doprowadzi¢ do usieciowania
kolagenu, czy tez konieczne sg inne czynniki (np. temperatura jak w
metodzie hydrotermalnej)?

2. W publikacjach D6-D8 wykonane zostaly analizy metodg mikroskopii
AFM 1 analiza szorstkosci uzyskanych filmoéw. Zmiany w obliczonych
wartosciach Rq i Ra nie zawsze ze soba korelowaly. Jaka moze by¢
tego przyczyna i czy w takiej sytuacji mozemy stwierdzi¢, ktéra z
wartosci lepiej okresla zmiany w filmie?

3. W niektéorych widmach ATR-FTIR w publikacji D8 na rysunkach
Fig.1 1 Fig. 2 pojawiaja si¢ dodatkowe pasma w zakresie 3500-4000
em’ |, ktére nie zostaly wspomniane w publikacjach — czy mogtabym
prosi¢ o komentarz dotyczacy pochodzenia tych pasm?

4. Skad wiadomo, ze podczas naswietlania roztwordéw kolagenowych
promieniowaniem UV dochodzi jedynie do denaturacji biatka, a nie do

jego czgsciowej degradacji? Czy byly wykonane jakie$ analizy?

Wszystkie powyzsze uwagi maja jedynie charakter polemiczny i nie majg
wplywu na mojg pozytywna ocene¢ zarowno dokonan naukowych Doktorantki

opisanych w recenzowanej pracy jak i samej pracy.

Stwierdzam, iz przedstawiona mi do recenzji praca spelnia wszelkie wymogi
stawiane pracom doktorskim okreslone w art. 13 Ustawy z dnia 14 marca
2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule
naukowym w zakresie sztuki (Dz. U. 2003 nr 65 poz 595, z pézniejszymi
zmianami) oraz w Rozporzqdzeniu Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego z
dnia 22 wrzesnia 2011 r. w sprawie szczegélowego trybu przeprowadzania
czynnoSci w przewodach doktorskim i habilitacyjnym oraz w postgpowaniu o
nadanie tytulu profesora i wnioskuje¢ o dopuszczenie Pani mgr Katarzyny
Adamiak do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Wb

r hab. Anna Karewicz
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