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Recenzja rozprawy doktorskiej Pani magister inzynier Eweliny Waglewskiej
pt. .Projektowanie i otrzymywanie nowych bilosomoéw jako biozgodnej nanoplatformy
wzmacniajqcej terapie fito-fotodynamiczng” wykonanej pod kierunkiem promotora Pani
dr hab. inZ. Urszuli Bazyliriskiej, prof. uczelni.

Podstawa opracowania recenzji

Recenzja zostala opracowana w odpowiedzi na pismo nr 84/RDND10/2025
Przewodniczacego Rady Dyscypliny Naukowej Nauki Chemiczne Politechniki Wroctawskiej
dra hab. inz. Roberta Géry, prof. uczelni informujgce o powotaniu mnie w dniu 29.10.2025r.
na recenzentke rozprawy doktorskiej oraz na cztonkinie komisji doktorskiej w tym
postepowaniu.

Rozprawa doktorska Pani mgr inz Eweliny Waglewskiej zostala wykonana
na Politechnice Wroctawskiej na Wydziale Chemicznym w Katedrze Chemii Fizycznej
i Kwantowej pod opiekg promotorska Pani dr hab. inz. Urszuli Bazylinskiej, prof. uczelni.

Zasadnos¢ podjecia badan

Rosnaca oporno$¢ drobnoustrojéw na konwencjonalne metody leczenia, a takze
ograniczenia  skutecznoSci i  selektywnos$ci  obecnie  stosowanych  terapii
przeciwnowotworowych, stanowig istotne wyzwania wspotczesnej medycyny. W tym
kontekscie terapia fotodynamiczna (PDT), w szczegdlno$ci oparta na zwigzkach
pochodzenia roélinnego (fito-PDT), jawi sie jako obiecujaca, matoinwazyjna strategia
terapeutyczna o szerokim spektrum potencjalnych zastosowan, obejmujgcych dziatanie
przeciwbakteryjne, przeciwgrzybicze oraz przeciwnowotworowe. Skutecznosé fito-PDT jest
jednak w duzym stopniu ograniczona przez niekorzystne wilasciwosci fizykochemiczne
naturalnych fotouczulaczy, takie jak niska rozpuszczalno$¢, ograniczona stabilno$é oraz
niewystarczajgca biodostepno$é.

Zasadno$¢ podjecia niniejszych badari wynika zatem =z potrzeby opracowania
nowoczesnych, biozgodnych nanoplatform zdolnych do przezwyciezenia wskazanych wyzej
ograniczen. Bilosomy, jako modyfikowane nanostruktury lipidowe zawierajace sole kwaséw
z6tciowych, wykazuja zwigkszong stabilno§é, zdolnoéé przenikania przez bariery
biologiczne oraz wysoki potencjat w zakresie kontrolowanego dostarczania substancji
aktywnych. Pomimo rosngcego zainteresowania bilosomami w nanomedycynie, ich
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wykorzystanie jako noé$nikéw w fito-fotodynamicznej terapii, zwlaszcza w kontekscie

jednoczesnej enkapsulacji kilku substancji aktywnych, pozostaje nadal niewystarczajgco
poznane.

Podjete badania umozliwily zaprojektowanie i optymalizacje metody otrzymywania
bilosoméw zdolnych do jednoczesnej enkapsulacji dwdch substancji aktywnych
o odmiennej rozpuszczalnos$ci, okre$lanych jako nanofotouczulacze IV generacji. Takie
podejécie pozwala na synergiczne oddzialywanie komponentéw aktywnych oraz
zwiekszenie efektywnosci generowania reaktywnych form tlenu w warunkach naswietlania,
co przeklada sie na istotne wzmocnienie efektu terapeutycznego fito-PDT. Zaproponowana
przez Doktorantke tematyka jest niezwykle cenna zaréwno 2z punktu widzenia
poznawczego, jak i aplikacyjnego, przyczyniajac sie do rozwoju innowacyjnych, biozgodnych
strategii terapeutycznych oraz poszerzenia wiedzy na temat roli zaawansowanych uktadéw
nanono$nikowych w nowoczesnej fito-fotodynamicznej terapii.

Ocena formalna rozprawy

Podstawe rozprawy doktorskiej stanowi cykl spéjnych tematycznie 7 artykutéw
naukowych:
1. A. Pucek, B. Tokarek, E. Waglewska, U. Bazylinska*. Recent advances in the structural
design of photosensitive agent formulations using “soft” colloidal nanocarriers.
Pharmaceutics 12 (2020) 587.
2. E. Waglewska, A. Pucek-Kaczmarek, U. Bazyliniska*. Novel surface-modified bilosomes
as functional and biocompatible nanocarriers of hybrid compounds. Nanomaterials 10
(2020) 2472.
3. E. Waglewska, A. Pucek-Kaczmarek, U. Bazylinska*. Self-assembled bilosomes with
stimuli-responsive  properties as bioinspired dual-tunable nanoplatform for
pH/temperaturetriggered release of hybrid cargo. Colloids and Surfaces B: Biointerfaces 215
(2022) 112524.
4,  E. Waglewska, T. Misiaszek, U. Bazylinska*. Nanoencapsulation of poorly soluble
seabuckthorn pulp oil in bile salt-origin vesicles: Physicochemical characterization and
colloidal stability. Colloids and Surfaces A: Physicochem. Eng. Asp. 647 (2022) 129113.
5. E. Waglewska, I. Maliszewska*, U. Bazylinska*. Antimicrobial phyto-photodynamic
activity inducing by polyphenol-supported Methylene Blue co-loaded into multifunctional
bilosomes: Advanced hybrid nanoplatform in the skin infectious treatment? Journal of
Photochemistry and Photobiology B: Biology 240 (2023) 112650.
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6. E. Waglewska, ]. Kulbacka, U. Bazylinska*. Superior drug delivery performance of

multifunctional bilosomes: Innovative strategy to kill skin cancer cells for nanomedicine
application. International Journal of Nanomedicine 19 (2024) 4701-4717.

7.  E. Waglewska, ]. Kulbacka, U. Bazyliniska*, Harnessing cationic bilosomes to create
a green light-triggered nanoplatform for skin melanoma treatment. Nanotechnology, Science
and Applications 18 (2025) 423-443,

Sumaryczny 5-letni IF opublikowanych prac wynosi 38,3 a liczba punktéw MNiSW 850.
W szeSciu pracach mgr inz. Ewelina Waglewska jest pierwszym autorem. Z zatgczonych
o$wiadczen Doktorantki wynika, Ze Jej wktad w powstanie przedstawionych publikacji jest
ZNaczacy.

Przedstawiona do oceny rozprawa liczy 235 numerowanych stron. Na poczatku
zamieszczono streszczenie dysertacji w jezyku polskim i angielskim, wykaz publikacji
stanowigcy jej podstawe oraz wykaz stosowanych skrétéw. Pierwszy numerowany rozdziat
to ,Wprowadzenie” przyblizajace rozwéj badain nad nowoczesnymi systemami
dostarczania lekéw. W rozdziale 2 ,Cze$¢ teoretyczna” Doktorantka opisata schemat
przezskérnego podawania lekoéw oraz jego role i znaczenie. Ponadto scharakteryzowata
nanonos$nki jako transdermalne systemy dostarczania substancji aktywnych, ze
szczegblnym uwzglednieniem potencjatu aplikacyjnego bilosoméw. W rozdziale 3 ,Cel
pracy i etapy badawcze” przedstawiony zostat cel pracy wraz z wyszczeg6lnionymi
etapami badan. W kolejnym rozdziale zatytutowanym ,Metodyka pracy” zamieszczony
zostat opis technik uzytych do charakterystyki witasciwosci fizykochemicznych
i biologicznych otrzymanych bilosoméw. W rozdziale 5 ,Wyniki badan i ich dyskusja”
przedstawione zostalty w zwigzly sposéb wyniki poszczegdlnych etapéw pracy
eksperymentalnej. Na szczegdlne wyrdznienie zastuguje Tabela 3 przedstawiajaca bardzo
czytelne i syntetyczne zestawienie najwazniejszych osiagnie¢ z przypisaniem do publikacji
stanowigcych podstawe rozprawy. OsobiScie zabraklo mi tutaj jednak zestawienia
stosowanych odczynnikéw wraz z podaniem ich czystos$ci oraz sktadu ilo$ciowego badanych
uktadéw nanono$nikéw. W rozdziale szdstym "Wnioski i podsumowanie” Doktorantka
podsumowata osiagniete cele i sformutowata 12 wnioskéw koficowych. W rozdziale
7 "Bibliografia” zawarty jest zawierajacy 112 pozycji spis literatury cytowanej w dysertacji.
Po nim nastepujg Zatgczniki w postaci publikacji naukowych stanowigcych podstawe
ocenianej rozprawy doktorskiej. Kazdy zalacznik poprzedzony jest o$wiadczeniem
Doktorantki o Jej wkiadzie w powstanie publikacji. Dysertacje koniczy ,Posumowanie
dorobku naukowego” mgr inz. Eweliny Waglewskiej.

W mojej ocenie uktad rozprawy jest spéjny i logiczny, a zawarte informacje kompletne. Na
podkreslenie zastuguje niezwykle staranna forma edycyjna oraz strona graficzna rozprawy.
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Pewne watpliwosci budzi zasadnos$¢ wiaczenia pracy przegladowej do prezentowanego

cyklu publikacji. Choé przeglad literatury jest konieczny dla wykazania nowatorskiego
charakteru badan, nie stanowi on samodzielnie nowatorskiego wkladu, co znajduje
odzwierciedlenie w zestawieniu zaprezentowanym w formie wspomnianej wyzej Tabeli 3.

Ocena merytoryczna rozprawy

Zaprezentowane w publikacjach P2-P7 badania dotycza zaprojektowania

i opracowania powtarzalnej metody wytwarzania nowych nanonosnikéw lipidowo-

polimerowych typu modyfikowanych ukitadéw pecherzykowych (tzw. bilosoméw nowej

generacji), przeznaczonych do ko-enkapsulacji zwigzkéw aktywnych o rdznej
rozpuszczalno$ci i ich zastosowania w nowoczesnej terapii fito-fotodynamicznej. Postepujac

z godnie z przedstawionymi w rozdziale 3 szczegétowymi etapami pracy udato sie osiggngé

zamierzony cel. Trafny dobdr technik i metod pozwolit otrzymac zaplanowane uktadny

bilosomalne o znaczeniu praktycznym. Potwierdza to rowniez, ze Doktorantka opanowata
warsztat pracy zwiagzany z technikami fizykochemicznej charakteryzacji uktadéw
pecherzykowych, ale réwniez warsztat biologiczny.

Do najwazniejszych w mojej opinii osiggnie¢ ocenianej rozprawy doktorskiej nalezy

zaliczy¢:

e Opracowanie powtarzalnej metody otrzymywania bilosoméw o zadanych parametrach
fizykochemicznych;

o Efektywna ko-enkapsulacja wybranych zwigzkéw terapeutycznych (tzw. ,aktywne
cargo”): fotouczulacz Il generacji (btekit metylenowy, MB i réz bengalski, RB) oraz
fitozwiazek (kurkumina, CUR i astaksantyna, AST) o zdolnoséci kontrolowanego
uwalniania czynnika aktywnego in vitro w réznych warunkach srodowiskowych;

e Wykazanie skutecznosci terapeutycznej i mozliwosci aplikacyjnych wybranych uktadoéw,
tj.:

o uktady bilosomalne o ujemnym potencjale dzeta zatadowane btekitem metylenowym
i kurkuming wykazuja wysoka aktywnos$¢ biologiczng przeciwko mikroorganizmom
najczesciej powodujagcym zakazenia skoérne: bakterii Staphylococcus aureus oraz
grzybom drozdzopodobnym Candida albicans;

o enkapsutowane uktady bilosomalne, zaréwno o ujemnym, jak i dodatnim potencjale
dzeta, ulegajg efektywniejszej internalizacji przez komdrki nowotworowe,
jednocze$nie nie wywotujac efektu cytotoksycznego wobec nich oraz
w przeciwienstwie do natywnych form biologicznie aktywnych molekut, nie zmieniajg

ich ksztattu ani morfologii;
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o w wyniku procesu naswietlania nastepuje znaczny spadek aktywnosci metabolicznej

mitochondriéw komérkowych, tj. zmniejszenie zywotnosci badanych komérek
czerniaka (A375 i Me45) ponizej 35% w stosunku do kontroli, nie powodujac przy tym
istotnej toksycznosci wzgledem komérek prawidtowych linii keratynocytow ludzkich
(HaCaT).

Uwagi o charakterze dyskusyjnym

Z uwagi na fakt, ze publikacje stanowiace podstawe rozprawy doktorskiej zostaty
poddane ocenie eksperckiej w procesie wydawniczym moje uwagi dotyczg catosci
przedtozonego do recenzji opracowania:

- w jezyku polskim poprawna forma greckiej litery { to ,dzeta”. Stad poprawne jest
okreslenie potencjat dzeta;

- Doktorantka zamiennie stosuje okre$lenia potencjat dzeta i tadunek powierzchniowy.
Wielkosci te nie s sobie réwne i posiadaja odmienne jednostki w uktadzie SI. Bazujac na
opisanej metodologii badan dokonywano wyliczenia potencjatu w plaszczyznie poslizgu,
czyli potencjatu dzeta;

- na str. 11 uzyto okreslenia ,dodatnim tadunku zewnetrznym”. To zbyt duzy skrét myslowy
wskazujacy rowniez na istnienie tadunku wewnetrznego;

- prosz¢ o wyjasnienie co na rys. 2 oznaczajg pomaranczowe owalne struktury znajdujace
sie na granicy naskérka i skory wtasciwej;

- rys. 5 sugeruje, ze bilosomy skladaja sie wylgcznie z surfaktantow niejonowych, bez
udziatu fosfolipidow;

- str. 44. Zapis ,W wyniku przytozonego pola molekuty poruszaja sie z charakterystyczna
predkoscia, okreslang jako ruchliwosé elektroforetyczna, ktéra z kolei jest przeliczana na
zeta (¢) potencjat zgodnie z réwnaniem Smoluchowskiego (2):” sugeruje, Zze rownanie
Smoluchowskiego jest jedynym réwnaniem do wyliczenia potencjatu dzeta na podstawie
ruchliwosci elektroforetycznej. Prosze o wuzasadnienie wyKorzystania tego wiasnie
réwnania;

- 0 stabilnos¢ uktadéw koloidalnych decyzduje bezwzgledna warto$¢ potencjatu dzeta.
Proponuje zastgpi¢ zapis ,]esli warto$ci potencjatu zeta sa mniejsze niz -30 mV lub wieksze
niz +30 mV,” zapisem: Jesli wartosci potencjatu dzeta sa =| 30 mVi .

- w teksScie brakuje wyjasnienia dlaczego MB (btekit metylenowy) i CUR (kurkumina)
zostaty zamkniete w bilosomach o ujemnym potencjale dzeta, natomiast RB (réz bengalski)
i AST (astaksantyna) w bilosomach o dodatnim potencjale dzeta;

- poniewaz rozprawa jest napisana w jezyku polskim skrétem od godziny powinno by¢ godz.

a nie angielska forma h;
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- str. 63. ,Hydratacja cienkiego filmu lipidowego uzupetniona o sonifikacje fal

ultradzwiekowych” powinno zawierac fale dzwiekowe w narzedniku;

- prosze o uzasadnienie dodania 0,3 % wagowych cholesterolu do badanych uktadéw;

- moje watpliwosci budzi przedstawiony wzoér chemiczny PC. Czy taki skiad tancuchéw
acylowych zostat potwierdzony?

- jaki wptyw na wielko$¢ oraz potencjat dzeta otrzymywanych liposoméw miatoby uzycie PC
o wysokiej czystosci i réznym stopniu nasycenia tancucha?

- w mojej opinii opis techniki prowadzacej do otrzymania pecherzykéw o zadanym
rozmiarze jest nieprecyzyjny. Obie opisane metody, tj. homogenizacja oraz sonikacja,
opieraja sie na wykorzystaniu fal ultradZzwiekowych, a zatem w obu przypadkach mamy do
czynienia z procesem sonikacji. Roznica pomiedzy nimi dotyczy przede wszystkim mocy
oraz czasu dziatania fal ultradZzwiekowych. Ponadto nasuwa sie pytanie, czy w przypadku
zastosowania glowicy ultradiwiekowej sprawdzono mozliwos¢é przedostawania sie
nanoczastek metalu do zawiesiny.

Pragne podkresli¢, Ze zamieszczone powyzej uwagi majg charakter dyskusyjny i nie
wplywajg na mojg pozytywng ocene pracy oraz nie powazajg jej warto$ci naukowe;j.

Ocena catkowitego dorobku naukowego Doktorantki

Na cato$ciowy dorobek Pani mgr inz. Eweliny Waglewskiej sktada sie 8 artykutéow
naukowych opublikowanych w latach 2020-2025 o sumarycznym 5-letnim wspétczynniku
oddziatywania IF 51,1 i sumarycznej liczbie punktéw MNiSW 1190. Ponadto, Doktorantka
jest wspotautorka jednego rozdziatu w monografii naukowej oraz jednego zgloszenia
patentowego (P.446816). Wyniki badan prezentowata réwniez na krajowych
i miedzynarodowych konferencjach naukowych w formie 4 wystgpien ustnych i 7 posteréw.
0d 1.11.2024 do 31.10.2025 realizowata w charakterze Doktoranta/stypendysty projekt
NCN SONATA BIS 13, nr 2023/50/E/ST4/00603. Dziatalno$¢ naukowa i popularyzatorska
Doktorantka zostata doceniona nagrodami i wyréznieniami, w tym:

v nagrodg za najlepszy komunikat konferencyjny w formie posteru naukowego uzyskang
na konferencji 4th International Wroclaw Scientific Meeting 2020 oraz 1st HighLIGHTing
Science Meeting & PANIC 2021 PhoBiA Annual Nanophotonics International Conference,

v' stypendium wyjazdowym (FEBS Bursary) na udzial w zagranicznej konferencji 49th
Congress of the Federation of European Biochemical Societies: Bridging Continents to
Advance Life Science (FEBS Congress 2025) oraz grantem konferencyjnym ufundowany
przez Dziekana Wydziatu Chemicznego Politechniki Wroctawskiej na udziat w XVIII
Ogdlnopolskim Seminarium Doktorantéw i Studentéw ,Na pograniczu chemii i biologii
20227,
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v" wyréznieniem zgloszenia patentowego o numerze P.446816 [WIPO ST 10/C PL446816]
w ramach programu QUARTUS, ktéry stanowi element dziatan Politechniki
Wroctawskiej majacych na celu promowanie transferu wiedzy (27.03.2024),

v stypendium doktoranckim o zwiekszonej wysokos$ci przyznawane przez Politechnike
Wroctawskg na podstawie osiaggnie¢ doktorantéw Szkoty Doktorskiej w przygotowaniu
rozprawy doktorskiej w roku akademickim 2020/2021i2022/2023,

v stypendium naukowym z Witasnego Funduszu Politechniki Wroctawskiej w semestrze
letnim roku akademickiego 2022/2023,

W ramach dziatalnosci popularyzatorskiej Doktorantka brata udziat w XXV
Dolnoslgskim Festiwalu Nauki (DFN) wspétprowadzac w szkotach podstawowych we
Wroctawiu interaktywne pokazy pt. ,Poznaj ukryte barwy pozZywienia” (2022r.) oraz
pracujgc w Komitecie Organizacyjnym 67. Zjazdu Naukowego Polskiego Towarzystwa
Chemicznego (PTChem 2025).

Pani mgr inz. E. Waglewska jest réwniez czlonkinig Polskiego Towarzystwa
Chemicznego (Sekcja Zjawisk Miedzyfazowych), European Colloid and Interface Society

(ECIS) oraz Polskiego Towarzystwa Biochemicznego.

Whiosek koncowy

Bioragc powyzsze pod uwage, stwierdzam, ze przedstawiona do oceny rozprawa
doktorska Pani mgr inz. Eweliny Waglewskiej pt. ,Projektowanie i otrzymywanie nowych
bilosomoéw jako biozgodnej nanoplatformy wzmacniajqcej terapie fito-fotodynamicznq”
stanowi oryginalne opracowanie aktualnego problemu naukowego i prezentuje wysoki
poziom naukowy potwierdzony publikacjami naukowymi. Ponadto, Doktorantka
udowodnita, ze posiada ogdlng wiedze teoretyczng w dyscyplinie nauki chemiczne oraz
umiejetno$¢ samodzielnego prowadzenia badan naukowych. Podsumowujac stwierdzam,
ze recenzowana dysertacja speinia wymogi formalne stawiane rozprawom
doktorskim okre§lone w art. 187 ust. 1-2 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo
o szkolnictwie wyzszym i nauce (tj. Dz. U. z 2024 r. poz. 1571) i wnioskuje do Rady
Dyscypliny Naukowej Nauki Chemiczne Politechniki Wroctawskiej o jej przyjecie oraz
0 dopuszczenie mgr inz. Eweliny Waglewskiej do dalszych etapow przewodu
doktorskiego.

Biorac pod uwage aktualno$¢ podjetej tematyki badawczej oraz wysoka wartos¢
merytoryczng i aplikacyjna ocenianej dysertacji skladam réwniez wniosek o wyréznienie
opiniowanej rozprawy doktorskie;j.
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