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Poliw~glany i poliestry alifatyczne ze wzgl~du na biozgodnosc i biodegradowalnosc 

stanowiq materiafy', kt6re w coraz wi~kszym stopniu znajdujq zastosowanie w 

medycynie m.in. jako nici chirurgiczne, nosniki lek6w, czy ostatnio jako rusztowania 

do odbudowy tkanek. W wi~kszosci otrzymywane Sq one metodq polimeryzacji z 

otwarciem pierscienia. 

Synteza polimer6w i kopolimer6w 0 zaplanowanej budowie chemicznej stanowi 

watny problem naukowy i aplikacyjny, kt6rym zajmuje si~ wiele osrodk6w naukowych. 

W tym tet obszarze badawczym zawiera si~ synteza kopolimer6w blokowych metodq 

polimeryzacji z otwarciem pierscienia. Biorqc pod uwag~, te poliestry, zar6wno 

kwas6w karboksylowych, jak i kwasu w~glowego w warunkach syntezy mogq ulegac 

reakcjom wymiany, opracowanie selektywnej metody otrzymywania kopolimer6w 

o zdefiniowanej mikrostrukturze stanowi dute wyzwanie naukowe. Kopoliestry 

alifatyczne zawierajqce bloki poliw~glanowe znajdujq coraz szersze zastosowania 

biomedyczne ze wzgl~du na fakt, te w procesie biodegradacji nie uwalniajq kwas6w 

karboksylowych prowadzqcych do zakwaszania srodowiska. Poza tym poliw~glany 

alifatyczne wolniej hydrolizujq ze wzgl~du na brak efektu autokatalitycznego, co 

motna wykorzystac do regulowania szybkosci biodegradacji materiat6w 

biomedycznych. 

Zapewne wytej wymienione przestanki zadecydowafy' 0 podj~ciu tematyki 

pracy doktorskiej przez mgr Mart~ Sockq, zrealizowanej pod kierunkiem prof. dr hab. 

Andrzeja Dudy uznanego specjalisty z dziedziny polimeryzacji monomer6w 



heterocyklicznych z Centrum Badari Molekularnych i Makromolekularnych PAN 

w todzi. Recenzowana rozprawa stanowi kontynuacj~ badari prowadzonych w 

zespole prof. Andrzeja Dudy dotyczqcych kopolimeryzacji z otwarciem pierscienia 

laktyd6w z cyklicznymi estrami. 

Cel naukowy pracy zostat jasno i precyzyjnie sformutowany, a praca dobrze 

zaplanowana. Zadaniem mgr Marty Sockiej by to zbadanie proces6w polimeryzacji 

w~glanu trimetylenu i L-Iaktydu oraz ich kopolimeryzacji z zastosowaniem optycznie 

czynnego, przestrzennie rozbudowanego difenolanu izopropoksyglinu. Wai:nym 

problemem do rozwiqzania by to tei: opracowanie procesu syntezy di- i triblokowych 

kopolimer6w w~glanu trimetylenu i L-Iaktydu oraz zbadanie cytotoksycznosci 

otrzymanych materiat6w polimerowych. 

W pierwszej cz~sci swojej pracy doktorskiej doktorantka przeprowadzHa 

polimeryzacje laktydu i w~glanu trimetylenu oraz ich kopolimeryzacje wobec typowego 

katalizatora polimeryzacji anionowo-koordynacyjnej jakim byt izopropanolan glinu, 

wykazujqc, i:e reakcji propagacji towarzyszy wymiana estrowa, co prowadzi do 

otrzymania produkt6w cyklicznych, szerszego rozrzutu mas molowych oraz 

otrzymania makromolekut polilaktydu sktadajqcego si~ z parzystej i nieparzystej liczby 

reszt kwasu mlekowego, a w przypadku polimeryzacji w~glanu trimetylenu do 

dysproporcjonowania grup koncowych. Ponadto wykazata, i:e w przypadku 

zastosowania katalizatora w postaci chiralnego, rozbudowanego przestrzennie 

difenolanu izopropoksyglinu praktycznie zahamowane Sq reakcje uboczne, takie jak 

reakcje mi~dzy- i wewnqtrzczqsteczkowego przeniesienia na makromolekuty. 

Doktorantka udowodnHa, i:e szybkosc propagacji laktydu zalei:y od 

dopasowania jego enancjomeru do izomeru optycznego katalizatora. Gdy katalizator 

i monomer majq t~ samq konfiguracj~ bezwzgl~dnq, to stata szybkosci propagacji 

laktydu jest 0 rZqd wielkosci wi~ksza od statej szybkosci dla uktadu 

niedopasowanego. 

Jednaki:e, wiodqcym wqtkiem rozprawy byty badania kopolimeryzacji L-Iaktydu 

z szesciocztonowym w~glanem cyklicznym wobec przestrzennie rozbudowanego 

katalizatora glinowego. Proces kopolimeryzacji prowadzony byt z jednoczesnym 

wprowadzeniem obydwu monomer6w do mieszaniny reakcyjnej oraz gdy monomery 

te wprowadzane byty sekwencyjnie. 

Mgr Marta Socka wykazata, i:e gdy ma miejsce jednoczesna kopolimeryzacja 

cyklicznych w~glan6w (w~glan trimetylenu i w~glan neopentylu) z L-Iaktydem, to w 
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zaleznosci od rodzaju uzytego enancjomeru katalizatora otrzymuje si~ kopolimery 0 

r6znej mikrostrukturze. Gdy konfiguracje bezwzgl~dne katalizatora i monomeru byfy 

zgodne, otrzymywa~a kopolimery 0 budowie statystycznej , natomiast gdy uzy~a 

katalizatora 0 przeciwnej konfiguracji , tworzy~ si~ kopolimer 0 budowie gradientowo

blokowej, w kt6rej segment blokowy stanowH polilaktyd. Do interpretacji wynik6w 

przydatne by~o wyznaczenie wsp6kzynnik6w reaktywnosci. Doktorantka wykaza~a, ze 

wsp6kzynniki te zalezq od uzytego katalizatora i w przypadku gdy konfiguracje 

katalizatora L-Iaktydu byfy zgodne to wsp6~czynn ik reaktywnosci L-Iaktydu by~ 

wi~kszy od wsp6~czynnika w~glanu trimetylenu. Natomiast, gdy konfiguracje byfy 

przeciwne, wartosc wsp6kzynnika reaktywnosci w~glanu trimetylenu znacznie 

przewyzsza~a wartosc tego wsp6~czynnika dla L-Iaktydu. Przy czym sta~e szybkosci 

homopropagacji monomeru w~glanowego , niezaleznie od konfiguracji bezwzgl~dnej 

katalizatora, byfy wi~ksze od stafych szybkosci dla L-Iaktydu . 

Na obronie poprosz~ doktorantk~ 0 wyjasnienie dlaczego mimo wi~kszej sta~ej 

propagacji w~glanu trimetylenu w obecnosci katalizatora 0 konfiguracji zgodnej z 

konfiguracjq laktydu tworzy si~ kopolimer statystyczny? 

Podobne wyniki uzyska~a doktorantka w kopolimeryzacji sekwencyjnej 

L-Iaktydu z szesciocz~onowymi w~glanami cyklicznymi. Potwierdza to , ze w obecnosci 

przestrzennie rozbudowanego katalizatora tworZq si~ kopolimery blokowe 

z zahamowaniem reakcji transestryfikacji. 

Do oceny mikrostruktury otrzymanych kopolimer6w doktorantka wykorzystata 

opracowanq przez Dobrzynskiego i Kasperczyka metod~ z uzyciem spektroskopii 1H 

i 13C NMR. Nalezy pochwalic jq za duzy profesjonalizm w wykorzystaniu r6znych 

narz~dzi analitycznych do charakteryzacji budowy kopolimer6w na poziomie 

molekularnym i nadczqsteczkowym oraz okreslenia ich w~asciwosci termicznych. 

Stabilnosc termicznq otrzymanych kopolimer6w doktorantka charakteryzowa~a 

za pomocq termograwimetrii i skaningowej kalorymetrii r6znicowej. Kopolimery te 

wykazywafy krystalicznosc nawet przy matej zawartosci (20% mol.) reszt kwasu 

mlekowego. Mgr Marta Socka wykaza~a, ze duzy, dochodzqcy do 50°C wzrost 

temperatury topnienia kopolimer6w tri blokowych, mozna uzyskac wykorzystujqC 

zdolnosc do tworzenia stereokompleks6w blok6w D-Iaktydowych i L-Iaktydowych. 

Stereokompleks: PTMC-PLLA-PTMC/PTMC-PDLA-PTMC charakteryzowa~ si~ 

temperaturq topnienia 210°C, podczas gdy tt. homokrystalit6w wynosHa 153,7 °C. 

Koncowy fragment pracy poswi~cony by~ badaniom przydatnosci otrzymanych 
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kopolimer6w do zastosowan biomedycznych. Badania te zostaty przeprowadzone 

w Pracowni Biologicznej Mi~dzyresortowego Instytutu Techniki Radiacyjnej w todzi. 

Wst~pne testy nie wykazaty cytotoksycznosci wobec wybranych hodowli 

kom6rkowych. 

Obszerna, liczqca 195 stron rozprawa doktorska mgr M. Sockiej ma klasyczny 

uk~ad i sk~ada si~ z trzech cz~sci: literaturowej, eksperymentalnej i omawiajqcej wyniki 

badan. Cz~sc poswi~cona dyskusji wynik6w stanowi ponad 70% ca~osci, co wskazuje 

na w~asciwq ich proporcj~. Prac~ czyta si~ dobrze, chociaz trafiajq si~ b~~dy 

gramatyczne, wynikajqce prawdopodobnie z modyfikacji tekstu i z operacji "kopiuj

wklej" oraz z uzycia myslnika zamiast dywizu. 

Cz~sc literaturowa zawiera podstawowe wiadomosci dotyczqce metod 

polimeryzacji z otwarciem pierscienia cyklicznych w~glan6w oraz kontroli 

mikrostruktury w polimeryzacji i kopolimeryzacji cyklicznych w~glan6w . W dyskusji 

nad stanem wiedzy zapewne pomocna by~a cytowana literatura , obejmujqca w sumie 

163 pozycje. Ten rozdzia~ napisany jest przejrzyscie, a przedstawiony materia~ 

stanowi dobre wprowadzenie do prezentacji wynik6w w~asnych . Konczy si~ 

podsumowaniem uzasadniajqcym podj~cie tematu pracy. 

Wracajqc do merytorycznej oceny pracy, z przyjemnosciq stwierdzam dobry 

poziom opisu jej cz~sci doswiadczalnej. Podane przez doktorantk~ opisy 

przeprowadzonych eksperyment6w wydajq si~ na tyle szczeg6~owe, ze pozwalajq na 

ich odtworzenie. 

W pracy pojawiajq si~ niestety b~~dne sformu~owania. Autorka niepotrzebnie 

dodaje 1,3- w nazwie w~glanu trimetylenu ("w~glan 1 ,3-trimetylenu") . Podobnie 

niezr~czna jest nazwa "w~glan 2,2-dimetyI0-1 ,3-trimetylenu"; lepiej nazywac ten 

monomer w~glanem neopentylu lub 5,5-dimetyI0-1 ,3-dioksan-2-onem lub w~glanem 

2,2-dimetyI0-1 ,3-propanodiolu. Niefortunne jest tez pisanie liczby w nazwach 

monomer6w np. ,, 6-cz~onowe w~glany". W nazwach chemicznych liczby 

zarezerwowane Sq raczej do okreslania pozycji podstawnika lub atomu. 

Zamiast "pochodne metali wielowartosciowych" powinno si~ pisac pochodne 

metali 0 r6znych stopniach utlenienia (str. 8). W widmach obserwuje si~ sygnaty 

o duzej intensywnosci, a nie "wysokie sygnaty" (str. 102). Razi tez stosowanie kropki 

zamiast przecinka w danych liczbowych - kalka z j~zyka angielskiego. 

Jesli chodzi 0 krytyczne uwagi merytoryczne, to dotyczq one termin6w 

"inicjator" i "katalizator polimeryzacji". Doktorantka uzywa tych termin6w w spos6b 
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wymienny. Oczekuj~ wyjasnienia tych poj~e na publicznej obronie. 

Wyjasnienia wymaga tez zaproponowany mechanizm anionowo

koordynacyjnej polimeryzacji cyklicznych w~glan6w alifatycznych (Schemat 5.6). Czy 

rzeczywiscie taki zapis "chwilowego kompleksu w~glan/SB02AI-OiPr" jest prawidtowy? 

W widmie masowym MALDI-ToF poli(w~glanu trimetylenu) (Rys. 5.2 i 5.3) 

sygnatom serii A przypisana jest nieprawidtowa budowa chemiczna. Autorka nie 

podata tez mas rezydualnych. Makromolekuty zakonczone grupami 

wodorow~glanowyrni Sq niestabilne i nie mozna zarejestrowae ich obecnosci. 

Na schemacie 5.19. budowa powstatego diblokowego kopolimeru laktydu 

z w~glanem trimetylenu nie jest poprawna. Taki zapls sugeruje, ze z w~glanem 

trimetylenu reaguje koncowa grupa OiPr polilaktydu. 

W widmie FTIR polilaktydu (Rys. 5.55) pasmo absorpcji 1452 cm-1 przypisane 

zostato grupie karbonylowej, a liczba falowa grupy C-O-C powinna bye 1082 cm-1 

a nie 1182 cm-1
. 

Na obronie zapytam doktorantk~ jak wyttumaczye, "ze st~zenie centr6w 

aktywnych w poczqtkowym etapie polimeryzacji TMC wzrastato i nast~pnie osiqgn~to 

statq wartose" (Rys. 5.5 i 5.6). Takiego przebiegu polimeryzacji nie obserwowano w 

przypadku polimeryzacji LL- DD-Iaktydu w obecnosci tego samego 

in icjatora/kata I izatora. 

W widmie masowym MALDI-ToF obecna jest seria z nieparzystq liczbq reszt 

kwasu w~glowego (chociaz 0 b. matej intensywnosci) (str. 92), co nie wsp6tgra ze 

stwierdzeniem: "Potwierdza to obecnose jednej grupy sygnat6w pochodzqcych od 

oczekiwanej populacji makroczqsteczek iPrO(La)nH". 

W cytowaniach nie powinno si~ nadawae r6znych numer6w tej samej publikacji 

- a tak si~ ztozyto, ze dotyczy to akurat mojej publikacji. 

Przytoczone uwagi krytyczne nie podwazajq w zadnej mierze wartosci rozprawy 

i mojej pozytywnej jej oceny. 

Reasumujqc, uwazam, ze mgr Marta Socka z duzym powodzeniem 

zrealizowata nakreslony przez siebie cel pracy. Uzyskata cenne wyniki dotyczqce 

mozliwosci syntezy blokowych kopolimer6w kwasu mlekowego i w~glanu trimetylenu 

z zahamowaniem reakcji transestryfikacji. Wykazata, ze w zaleznosci od konfiguracji 

bezwzgl~dnej katalizatora mozliwa jest synteza kopolimeru statystycznego lub 

blokowego. Sq to bardzo cenne osiqgni~cia z uwagl na mozliwose regulacji 

wtasciwosci materiat6w polimerowych stosowanych w medycynie. 
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Po uwzgl~dnieniu takich element6w, jak aspekt poznawczy i aplikacyjny pracy, 

uwazam, ze stanowi ona istotny wk~ad do wiedzy na temat syntezy blokowych 

kopolimer6w metodq polimeryzacji z otwarciem pierscienia. Wyniki zawarte w 

rozprawie mgr Marty Sockiej zosta~ opublikowane w postaci 2 artykut6w w 

czasopismach z listy filadelfijskiej, a kolejny zostat wystany do opublikowania. Marta 

Socka jest wsp6tautorkq 5 komunikat6w konferencyjnych, z czego dwa prezentowata 

osobiscie i 9 poster6w na konferencjach zagranicznych i krajowych. 

Biorqc powyzsze pod uwag~ stwierdzam, ze recenzowana praca spetnia 

wszystkie wymogi stawiane przez obowiqzujqcq ustaw~ rozprawom doktorskim 

i zwracam si~ do Rady Naukowej Centrum Badan Molekularnych 

i Makromolekularnych PAN w todzi 0 dopuszczenie mgr Marty Sockiej do dalszych 

etap6w przewodu doktorskiego oraz publicznej obrony. 
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