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1. Abstrakt (PL)

KNDS - Kawka Nano-Delivery System jest nowym, autorskim systemem nanoformulacji
ekstraktéw roslinnych, opartym na ujednoliconym algorytmie technologicznym, ktéry
umozliwia przetwarzanie réznych surowcéw fitochemicznych (m.in. Boswellia serrata,
kurkumina, propolis, resweratrol, kwercetyna, zywice guggul oraz ztozone mieszanki zi6t
tradycyjnej medycyny chinskiej) w stabilne, powtarzalne nanoformy. System KNDS
obejmuje zestandaryzowane etapy: przygotowania ekstraktu, doboru uktadu
rozpuszczalnikéw, formowania pre-emulsji, ultradzwiekowej nanoemulgacji oraz
stabilizacji koloidalnej, prowadzgcych do powstania hybrydowych nanoemulsji i
nanoliposomow o przewidywalnych wtasciwosciach fizykochemicznych.

W pracy przedstawiono koncepcyjng i technologiczng definicje systemu KNDS jako
algorytmu nano-delivery, a nie pojedynczego produktu. Oméwiono podstawy
fizykochemiczne tworzenia nanoemulsji oraz struktur liposomalnych, ze szczegdlnym
uwzglednieniem roli fazy olejowej (oleje MCT), fazy wodno-alkoholowej, fosfolipidéw
oraz parametréw procesu (czas, moc i tryb sonikacji, sekwencja tgczenia faz, warunki
chtodzenia). Zaproponowano model nanoarchitektury KNDS, w ktérym rdzen
hydrofobowy, otoczka fosfolipidowa oraz zewnetrzne srodowisko wodne tworza
uporzadkowanag strukture sprzyjajaca stabilizacji zwigzkdw roslinnych.

Na wybranych przyktadach ekstraktéw roslinnych pokazano, ze zastosowanie
jednolitego algorytmu KNDS prowadzi do powstania klasy nanoformulacji o wspdlnych
cechach: zwiekszonej jednorodnosci uktadu, ograniczonej sedymentacji,
charakterystycznych zmian barwy oraz przewidywalnego zachowania w czasie
przechowywania. Na tej podstawie zaproponowano Hipoteze Kawki — model synergii
strukturalnej w wielosktadnikowych nanoformulacjach, w ktérym bliskie upakowanie
réznych klas zwigzkdéw roslinnych w jednej nanoarchitekturze moze sprzyjac ich
wzajemnej ochronie przed degradacjg oraz modulowac¢ sposéb ich interakcji z
otoczeniem fizykochemicznym.

Praca ma charakter technologiczno-koncepcyjny: koncentruje sie na opisie procesu,
wtasnosciach fizykochemicznych i modelu nanoarchitektury, bez formutowania
wnioskéw klinicznych ani terapeutycznych. System KNDS stanowi propozycje nowego,
spdjnego podejscia do nanoformulacji ekstraktow roslinnych oraz punkt wyjscia do
dalszych badan nad stabilnoscig, charakterystykg nanoform i ich potencjalnym
zastosowaniem w naukach o zywnosci, fitochemii, biotechnologii i badaniach in vitro.

1.1 Abstract (EN)

KNDS - Kawka Nano-Delivery System is a novel, author-developed framework for the
nanoformulation of botanical extracts, based on a unified technological algorithm that



enables the transformation of diverse phytochemical materials (including Boswellia
serrata, curcumin, propolis, resveratrol, quercetin, guggul resins, and multi-herb
Traditional Chinese Medicine preparations) into stable and reproducible nanoforms.
KNDS integrates standardized stages of extract preparation, solvent system selection,
pre-emulsion formation, ultrasonic nanoemulsification, and final colloidal stabilization,
resulting in hybrid nanoemulsions and multilamellar nanoliposomes with predictable
physicochemical properties.

This work presents a conceptual and technological definition of KNDS as an algorithmic
nano-delivery system rather than a single formulation or product. The physicochemical
foundations of nanoemulsion formation and liposomal structuring are explored, with a
focus on the roles of the oil phase (MCT oils), hydroalcoholic medium, phospholipids,
phase-ordering sequences, ultrasonic parameters, and thermal stabilization. A
theoretical model of KNDS nanoarchitecture is proposed, in which a hydrophobic core,
phospholipid bilayer, and surrounding aqueous phase form an organized structure that
enhances the stabilization and protection of sensitive phytochemical compounds.

Using representative botanical extracts, the study demonstrates that applying the unified
KNDS algorithm yields a class of nanoformulations with shared features: improved
homogeneity, reduced sedimentation, characteristic optical changes, and reproducible
behavior during storage. Based on these observations, the Kawka Synergy Hypothesis is
introduced—a structural model proposing that multi-agent nanoformulations may benefit
from molecular co-localization, mutual shielding from degradation, and enhanced
interaction dynamics within the nanoscopic architecture.

This publication is technological and conceptual in nature: it focuses on process
description, physicochemical characteristics, and nanoarchitectural modeling without
making clinical or therapeutic claims. The KNDS framework provides a fully articulated
approach to the nanoformulation of botanical extracts and establishes a foundation for
future research in food science, phytochemistry, biotechnology, and controlled in vitro
studies.
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2. Wprowadzenie



Nanoformulacje ekstraktéw roslinnych stanowig jeden z najbardziej dynamicznie
rozwijajacych sie obszaréw wspétczesnej fitochemii, technologii zywnosci oraz
bioinzynierii. Wzrost zainteresowania wynika z obserwowanego od lat problemu
ograniczonej biodostepnosci i stabilnosci wielu zwigzkéw pochodzenia naturalnego,
zwtaszcza polifenoli, terpenoidéw, kwaséw zywicznych i substancji o charakterze
lipofilowym. Klasyczne metody ekstrakcji, nawet przy zastosowaniu zaawansowanych
technik oczyszczania, nie eliminujg podstawowych barier chemicznych i fizjologicznych
— niskiej rozpuszczalnosci w srodowisku wodnym, podatnosci na utlenianie,
ograniczonej stabilnosci termicznej oraz sktonnosci do agregacji w roztworach wodnych.

W odpowiedzi na te trudnosci rozwijane sg techniki nanostrukturyzacji, ktére
umozliwiajg przeksztatcenie ekstraktow w uktady zdyspergowane o rozmiarach
nanometrycznych, charakteryzujgce sie zwiekszong jednorodnoscig, stabilnoscia
koloidalng oraz przewidywalnym zachowaniem podczas przechowywania. Nanoemulsje,
liposomy, nanokapsutki, micelle czy hybrydowe uktady wielofazowe staty sie w ostatnich
latach podstawowymi narzedziami poprawy funkcjonalnosci substanc;ji bioaktywnych
zaréwno w przemysle spozywczym, jak i kosmetycznym czy farmaceutycznym.

Jednak mimo ogromnego postepu, wiekszos¢ dostepnych technologii
nanoformulacyjnych charakteryzuje sie istotnymi ograniczeniami. Zazwyczaj sg one
projektowane pod konkretng substancje chemiczng lub jedng wybrang grupe zwigzkdéw
— co znaczgco utrudnia ich wykorzystanie w przypadku ekstraktéw roslinnych o
ztozonym sktadzie fitochemicznym. Ponadto procedury laboratoryjne sg czesto ztozone,
wieloetapowe i trudne do odtworzenia bez specjalistycznej infrastruktury lub bardzo
precyzyjnej aparatury pomiarowej.

W tym kontekscie pojawia sie koncepcja KNDS — Kawka Nano-Delivery System —
uniwersalnego, algorytmicznego systemu nanoformulacji ekstraktéw roslinnych. System
KNDS opiera sie na zatozeniu, ze réozne surowce fitochemiczne, mimo ich zréznicowania
chemicznego, moga zosta¢ poddane wspdlnemu procesowi technologicznemu, ktory
prowadzi do powstania spdjnej klasy nanoform. Koncepcja KNDS zaktada, ze
strukturalne i fizykochemiczne podobienstwa w zachowaniu ekstraktéw podczas
procesu emulgaciji, sonikacji i stabilizacji mozna wykorzystac¢ jako fundament do
stworzenia jednolitego modelu nano-delivery.

Dzieki potgczeniu fazy wodnej, alkoholowej i olejowej, system KNDS umozliwia
tworzenie hybrydowych nanoemulsji i nanoliposomow, ktére wykazujg zbieznos¢
witasciwosci fizykochemicznych — niezaleznie od tego, czy surowcem wejsciowym jest
zywica Boswellia serrata, kompleks polifenoli z propolisu, kurkuminoidy, stilbeny,
flawonoidy czy ztozone mieszanki roslinne stosowane w medycynie chinskiej. Wspdlne
zachowania tych uktadow, takie jak charakterystyczne zmetnienie po sonikacji,
tworzenie stabilnych, nieagregujacych struktur czy obserwowana poprawa
homogenicznosci, stanowig podstawe zatozenia, ze mozliwe jest stworzenie
uniwersalnego, ,platformowego” podejscia.

Wprowadzenie systemu KNDS wpisuje sie w rosngcg potrzebe tworzenia otwartych,
powtarzalnych i technologicznie przejrzystych metod, ktére moga by¢ wykorzystywane
zaréwno w badaniach naukowych, jak i w zastosowaniach dydaktycznych lub
laboratoryjnych. System nie jest pojedynczym produktem ani formulacjg, lecz



metodyczng ramg obejmujgca procedury, parametry i kryteria oceny, dzieki ktérym rézne
ekstrakty moga by¢ przetwarzane w sposob ustandaryzowany.

W dalszej czesci pracy przedstawiono definicje KNDS, jego fundamenty
fizykochemiczne, architekture nanoform, petng procedure technologiczng oraz
zastosowanie systemu dla siedmiu reprezentatywnych ekstraktow roslinnych. Na
podstawie obserwacji technologicznych i analizy strukturalnej zaproponowano réwniez
Hipoteze Kawki, opisujgcg potencjalne mechanizmy synergii wynikajgcej z bliskiej ko-
lokalizacji zwigzkow bioaktywnych w ramach jednej nanoarchitektury.

Celem wprowadzenia jest nakreslenie kontekstu naukowego, metodologicznego i
technologicznego, w ktérym osadzony jest system KNDS, oraz przedstawienie
argumentéw przemawiajgcych za potrzebg stworzenia nowego, kompleksowego
podejscia do nanoformulacji ekstraktéw roslinnych.

3. Definicja systemu KNDS

KNDS - Kawka Nano-Delivery System jest zintegrowanym, ujednoliconym systemem
nanoformulacji ekstraktow roslinnych, opartym na powtarzalnym algorytmie
technologicznym, ktéry umozliwia przeksztatcanie ré6znorodnych materiatéw
fitochemicznych w stabilne nanoformy o przewidywalnych wtasciwosciach
fizykochemicznych. Jest to metoda systemowa, nie ograniczajgca sie do jednej rosliny,
jednej klasy zwigzkow ani konkretnej aplikaciji, lecz obejmujgca catosciowy model
postepowania, ktéry mozna zastosowac do szerokiego zakresu naturalnych ekstraktow.

Podstawowym zatozeniem KNDS jest to, ze rézne ekstrakty roslinne — mimo istotnych
réznic w sktadzie chemicznym, polarnosci, charakterze surowca i zachowaniu w
roztworze — wykazujg wspodlne cechy podczas proceséw emulgaciji, ultradzwiekowej
dezintegracji i stabilizacji koloidalnej. Oznacza to, ze mozna opracowac uniwersalny,
wieloetapowy algorytm, ktéry prowadzi do otrzymania nanoformulacji o zblizonej
architekturze i zachowaniu fizykochemicznym.

System KNDS sktada sie z czterech gtéwnych komponentéw:
3.1. Komponent technologiczny

Definiuje on parametry procesu w sposob powtarzalny i odtwarzalny:

rodzaj i stosunek faz (wodnej, alkoholowej i olejowe;j),

dobor fosfolipidow i emulgatorow,

kolejnos¢ taczenia faz,

parametry sonikacji (czas, cykl, amplituda),

warunki chtodzenia i stabilizaciji.



e Elementy te sg ustrukturyzowane w formie algorytmu, ktéry mozna zastosowac do
réznych ekstraktow bez koniecznosci projektowania procedury od nowa.

3.2. Komponent fizykochemiczny

KNDS zaktada, ze nanoformy otrzymane réznymi ekstraktami bedg wykazywac podobne
wiasciwosci:

e zmniejszenie Sredniej wielkosci czgstek w wyniku sonikaciji,

e zwiekszong klarownos¢ lub charakterystyczne zmetnienie,

e ograniczong sedymentacje lub koalescencje,

e wystepowanie uporzgdkowanej struktury rdzen—otoczka—faza zewnetrzna,

e powtarzalng stabilnos¢ podczas przechowywania.

e Wiasciwosci te stanowig ,sygnature” nanoform KNDS — wspdlne cechy, ktére
potwierdzajg, ze mamy do czynienia z systemem, a nie z przypadkowymi
formulacjami.

3.3. Komponent strukturalny

System zaktada tworzenie hybrydowych nanoemulsji i nanoliposomow:

e rdzen olejowy stabilizujgcy zwigzki lipofilowe,

e warstwowa otoczka fosfolipidowa otaczajgca drobiny ekstraktu,

e faza zewnetrzna zapewniajgca srodowisko dyspersiji.

e Model ten pozwala opisa¢ zachowanie nanoform niezaleznie od tego, czy surowcem
wejsciowym jest boswellia, propolis czy mieszanka ziét.

3.4. Komponent koncepcyjny (systemowy)

KNDS nie jest produktem ani recepturg — jest systemem, poniewaz:

e obejmuje algorytm, ktéry mozna zastosowaé do wielu surowcow,

e prowadzi do powtarzalnych, przewidywalnych nanoform,

e dostarcza ram do dalszych badan naukowych,

e posiada wiasng terminologie i model teoretyczny (w tym Hipoteze Kawki),



e jest skalowalny i adaptowalny w laboratoriach o réznym wyposazeniu.

e System mozna traktowac jako platforme technologii nano-delivery, ktéra umozliwia
naukowe poréwnywanie roznych ekstraktow, wykonywanie badan stabilnosci,
tworzenie charakterystyk fizykochemicznych oraz rozwijanie nowych zastosowan
badawczych.

e Podsumowanie definicji KNDS

System KNDS to uniwersalny algorytm nanoformulacji ekstraktéw roslinnych,
obejmujacy:

e procedury technologiczne,
e wspolne wtasciwosci fizykochemiczne,
¢ model nanoarchitektury,

e fundament teoretyczny i systemowy.

¢ Definicja ta odroznia KNDS od klasycznych nanoemulsji czy pojedynczych formulacji,
czynigc z niego autorski, strukturalny system technologiczny o jasno okreslonym
zakresie.

4. Podstawy fizykochemiczne nanoformulacji

Nanoformulacje ekstraktow roslinnych opierajg sie na zasadach fizykochemii uktadéw
koloidalnych, w ktérych zachowanie czgstek w skali nanometrycznej jest determinowane
przez ztozong réownowage sit miedzyczgsteczkowych, napiecia miedzyfazowego,
polarnosci uktadow i wtasciwosci dynamicznych faz. Zrozumienie tych procesow
stanowi kluczowy warunek prawidtowego projektowania i stabilizacji nanoform
roslinnych, szczegdlnie w przypadku uktadéw hybrydowych, tgczacych komponenty
hydrofilowe i lipofilowe.

System KNDS zaktada, ze niezaleznie od surowca wejsciowego — czy jest to zywica,
polifenole, flawonoidy, terpenoidy czy mieszanina zwigzkéw — ich zachowanie podczas
emulgacji i sonikacji podporzagdkowane jest tym samym prawom fizykochemicznym.
Dzieki temu mozliwe jest opracowanie uniwersalnego systemu nanoformulacji, w ktérym
rézne ekstrakty podlegajg wspdélnym mechanizmom rozpraszania, stabilizacji i agregacji.
4.1. Charakterystyka surowcéw roslinnych

Ekstrakty roslinne sg z natury uktadami wielosktadnikowymi, zawierajgcymi:

e zwigzki lipofilowe (np. kwasy bosweliowe, kurkuminoidy),



e zwigzki hydrofilowe (np. flawonoidy, fenolokwasy),
e substancje zywiczne,
e woski, terpeny, olejki eteryczne,

e bialtka, polisacharydy i inne komponenty o réznej polarnosci.

Ta wielosktadnikowos¢ powoduje:

e trudnosci w rozpuszczalnosci,

¢ tendencje do agregacji,

e podatnos¢ na utlenianie,

e niestabilnos¢ w czystej wodzie,

e zmiennos¢ wtasciwosci przy zmianie pH lub temperatury.

e W KNDS rozwigzaniem jest oparcie nanoformulacji na fizycznej separacji faz, a nie
na prébie catkowitego rozpuszczenia surowca.

4.2. Wtasciwos$ci faz: wodnej, alkoholowej i olejowej
System KNDS wykorzystuje trzy kluczowe fazy:

e a) Fazawodna

e stanowi gtéwne srodowisko dyspersiji,

e determinuje tadunki powierzchniowe czastek,

e uczestniczy w stabilizacji elektrostatycznej,

e wptywa na przejrzystos¢ i lepkos¢ uktadu.

e Woda umozliwia tworzenie stref hydratacyjnych wokot czgstek nanoemulsji.
e b) Faza alkoholowa (np. etanol 10-18%)

e zwieksza rozpuszczalnosé komponentow umiarkowanie polarnych,



e obniza napiecie miedzyfazowe,
e ufatwia penetracje fosfolipidow w oktanolowy rdzen,

¢ stabilizuje polifenole i czesciowo chroni je przed degradacja.

e W KNDS alkohol petni role modyfikatora polarnosci.

e ) Faza olejowa (najczesciej MCT C8/C10)

e tworzy rdzen hydrofobowy nanoform,

e stabilizuje zwigzki lipofilowe,

e umozliwia tworzenie nanokropli o przewidywalnej wielkosci,

e ogranicza koalescencje dzieki wysokiemu rozproszeniu w KNDS.

e Oleje MCT nadajg uktadom KNDS charakter hybrydowy — nie sg to ani klasyczne
liposomy, ani typowe nanoemulsje, lecz struktury posrednie.

4.3. Fosfolipidy i lecytyny w systemie KNDS

Fosfolipidy sg kluczowym elementem nanoformulacji. W KNDS odpowiadajg za:

e formowanie podwadjnych warstw lipidowych,

e stabilizacje interfejsu olej—woda,

e ograniczanie agregacji,

e tworzenie otoczki ostaniajgcej ekstrakt,

e tworzenie stabilnych nanostruktur warstwowych.

Lecytyna sojowa i stonecznikowa charakteryzujg sie:
e zdolnoscig do spontanicznej orientacji w uktadach mieszaninowych,
e wysokg kompatybilnoscig z polifenolami,

o efektem ochronnym na delikatne zwigzki roslinne.

e W KNDS fosfolipidy sg fundamentalne — bez nich nie powstatby uktad o stabilnosci



przekraczajgcej zwykte emulsje.
4.4, Wtasciwosci powierzchniowe i napiecie miedzyfazowe

Kazda nanoformulacja opiera sie na kontrolowaniu:

sit van der Waalsa,
e oddziatywan elektrostatycznych,
e zjawisk repulsji sterycznej,

e napiecia miedzyfazowego (IFT).

¢ Wysokie napiecie miedzyfazowe - duze krople — brak nano.
W KNDS uzycie alkoholu + MCT + fosfolipidow:

e obniza IFT,

e zmniejsza Srednice kropli,

e zwieksza stabilnos¢ uktadu.

Sonikacja dodatkowo doprowadza do:

e kawitacji,

e gwattownego rozpadu kropli,

e tworzenia jednorodnej nanoemulsiji.
4.5. Stabilno$¢ nanoemulsiji i liposoméw
Stabilnos¢ jest wyznaczana przez:

e brak sedymentacji,

e brak koalescencji,

e brak fazowego rozwarstwiania,

e jednorodnosc¢ optyczna.

System KNDS poprawia stabilnos$¢ poprzez:



o fosfolipidowg otoczke,

e kontrole rozmiaru,

e modyfikacje polarnosci,

e ograniczenie migracji czastek dzieki alkoholowi,

e uporzadkowang strukture rdzen—-otoczka.

e Wszystkie te efekty pojawiajg sie niezaleznie od surowca wejsciowego, co
potwierdza systemowy charakter KNDS.

5. Architektura nanoform KNDS

Nanoformy powstajgce w ramach systemu KNDS charakteryzujg sie strukturg
hybrydowa, stanowigcga potgczenie cech nanoemulsji lipidowych i wielowarstwowych
nanoliposomow. Architektura ta wynika bezposrednio z zastosowanego algorytmu
technologicznego, obejmujgcego sekwencje: taczenia faz, emulgacji wstepnej, sonikacji
oraz stabilizacji w kontrolowanych warunkach temperaturowych. Proces ten prowadzi
do wytworzenia uktadow koloidalnych o zorganizowanej mikro- i nanostrukturze, ktére
wykazujg powtarzalne wtasciwosci bez wzgledu na rodzaj zastosowanego ekstraktu
roslinnego.

Architektura KNDS moze by¢ opisana jako tréjelementowy model obejmujacy:
hydrofobowy rdzen lipidowy, warstwowg otoczke fosfolipidowa oraz zewnetrzng faze
wodng, w ktorej zawieszone sg nanostruktury. Ztozona struktura powstaje spontanicznie
na skutek autoorganizacji sktadnikow systemu w warunkach dynamicznych
generowanych przez ultradzwieki o wysokiej energii.

5.1. Nanoemulsje hybrydowe w systemie KNDS

Nanoemulsje tworzone w KNDS nie sg klasycznymi uktadami typu O/W (olej w wodzie)
ani W/0 (woda w oleju). Sa to uktady hybrydowe, w ktérych:

e czesc¢ zwigzkow lipofilowych znajduje sie w mikro- i nanokroplach oleju MCT,

e czes¢ komponentow o charakterze amfifilowym wbudowuje sie w otoczke
fosfolipidowa,

e czes¢ zwigzkow hydrofilowych pozostaje w fazie wodno-alkoholowej, wspotistniejac
ze strukturami lipidowymi.
Hybrydowos¢ ta zapewnia:

e wiekszg stabilnos¢ w czasie,



e rownomierne rozproszenie sktadnikéw,

e lepsze utrzymanie jednorodnosci w temperaturach pokojowych,
e ograniczenie koalescencji,

e réwnowage miedzy hydrofobig i hydrofilowoscia.

e To kluczowa cecha technologiczna KNDS, wyrézniajgca system od klasycznych
nanoemuls;ji.

5.2. Nanoliposomy warstwowe (multilamellar structures)

W KNDS obserwuije sie tworzenie wielowarstwowych nanoliposomoéw, czyli struktur w
ktorych:

o fosfolipidy spontanicznie organizujg sie w dwuwarstwy,

o dwuwarstwy tworzg koncentryczne ,tuski” otaczajgce centralny rdzen lipidowy lub
fragment ekstraktu,

e struktury wykazujg pofatdowanie i zmienng grubos¢, zaleznie od sktadu ekstraktu.

Powstawanie wielowarstwowych nanoliposomow jest wynikiem:
e obecnosci fazy alkoholowej,

e wysokiej energii dostarczanej podczas sonikacji,

e obecnosci zwigzkéw amfifilowych w ekstrakcie,

e zaburzen w strukturze powstajgcej emulsji,

o efektu kompresji powierzchniowej generowanej podczas kawitaciji.

Ten typ struktury zwieksza:

trwatosé liposomu,

odpornos¢ na utlenianie,

mozliwos¢ enkapsulacji zwigzkéw zaréwno lipofilowych, jak i hydrofilowych,

potencjat synergii w nanoformie.



5.3. Struktura rdzenia i otoczki

Model nanoarchitektury KNDS obejmuje trzy gtdwne elementy:
e a) Rdzen hydrofobowy

Tworzony przez oleje MCT i komponenty lipofilowe ekstraktu:
e kwasy zywiczne,

e terpenoidy,

e kurkuminoidy,

e zwigzki triterpenowe.

W rdzeniu zachodzi:
e stabilizacja zwigzkow lipofilowych,
e ochrona przed degradacjg oksydacyjng,

e regulacja wielkosci kropli.

e b) Warstwowa otoczka fosfolipidowa

Otoczka odpowiada za:

stabilnos¢ koloidalng,

e kontrole elektrostatyczng uktadu,

e tworzenie bariery przed fuzja kropli,

e wbudowywanie czesci ekstraktu na poziomie lipidowym,

e geometrie wielowarstwowg o zwiekszonej trwatosci.

Fosfolipidy orientujg sie tak, ze:
e ich grupy hydrofilowe sg zwr6cone na zewnatrz,

e ogony lipidowe kontaktujg sie z fazg olejowa.



e To nadaje strukturze wysoki poziom uporzadkowania.

e ) Faza zewnetrzna

e Jest to mieszanina wody, alkoholu, sladowych polifenoli i mikroczgsteczek ekstraktu.
Jej zadania:

e utrzymanie nanoform w dyspersji,

e stabilizacja elektrostatyczna i steryczna,

e regulacja pH,

e kontrola lepkosci,

e wsparcie w tworzeniu gradientéw miedzyfazowych.

5.4. Przewidywane rozmiary czgstek (model teoretyczny)

W oparciu o proces sonikacji i wtasciwosci sktadnikéw, KNDS generuje czastki o:
e typowych $rednicach 80-400 nm (dla nanoemulsji),

e nieregularnych rozmiarach 100-700 nm (dla wielowarstwowych liposoméw),

e mieszanych populacjach nanokropli (polidyspersyjnos$¢ naturalna).

Rozmiary te zalezg od:

e intensywnosci kawitacji,

e stosunku fosfolipidow do fazy olejowe;j,

e obecnosci polifenoli wptywajgcych na sprezystosc¢ bton,
e lepkosci i gestosci uktadu.

5.5. Charakterystyka wizualna i fizyczna nanoform
Nanoformy KNDS charakteryzujg sie:

e zmetnieniem typowym dla nanoemulsji submikronowych,

e delikatnym efektem opalescencji Tyndalla,



brakiem widocznego osadu,

e jednorodng konsystencja,

e stabilnoscig przy wstrzgsaniu,

e zdolnoscig do utrzymywania stabilnosci przez tygodnie.

e Te cechy obserwuje sie powtarzalnie przy kazdym ekstrakcie — i to jest wtasnie
dowdd systemowego charakteru KNDS.

6. Procedura technologiczna KNDS

Procedura technologiczna KNDS jest ujednoliconym algorytmem nanoformulaciji

ekstraktéw roslinnych, opartym na wykorzystaniu mieszaniny faz wodnej, alkoholowej i

olejowej, fosfolipidéw oraz ultradzwiekdw wysokiej energii. Celem procedury jest

wytworzenie hybrydowych nanoemulsji i warstwowych nanoliposomoéw o stabilnej,

powtarzalnej architekturze.

System KNDS zostat opracowany tak, aby mozna go byto stosowac do szerokiego

zakresu ekstraktéw roslinnych — niezaleznie od ich polaryzacji, charakteru chemicznego

i sktadu. Zawarte ponizej etapy tworzg ramy technologiczne, ktére mozna dostosowac

jedynie w minimalnym stopniu, gtéwnie w zakresie proporcji surowca do

rozpuszczalnika.

6.1. Przygotowanie ekstraktu roslinnego

6.1.1. Surowiec wejsciowy

Surowcem moze by¢:

e ekstrakt etanolowy,

e ekstrakt wodno-alkoholowy,

e Wycigg zywiczny,

o frakcje polifenolowe,

e ekstrakty ziotowe (TCM).

Ekstrakt powinien by¢:
e klarowny lub lekko metny,

e pozbawiony grubych frakcji,



e 0 stezeniu dostosowanym do dalszych etapdéw.

6.1.2. Rozpuszczalniki

Stosowane sa:

e etanol 10-18% (najczesciej 12-14%),

e woda demineralizowana,

e olej MCT C8/C10.

e Alkohol stabilizuje polifenole, zmniejsza napiecie miedzyfazowe i utatwia
homogenizacje faz.

6.2. Tworzenie pre-emulsji

Pre-emulsja to pierwszy etap strukturalny, w ktérym:

e 1aczy sie faze wodno-alkoholowg z fazg olejowa,

e wprowadza sie fosfolipidy,

e uzyskuje sie wstepne rozproszenie.

Procedura pre-emulsji:

1. Odmierzy¢ odpowiednig ilo$¢ ekstraktu (np. 10-30 ml).

2. Doda¢ faze wodno-alkoholowa.

3. Wprowadzi¢ olej MCT w proporcji zaleznej od ekstraktu (typowo 5-20% obj.).

4. Doda¢ lecytyne (1-3% masy catkowitej uktadu).

5. Wymieszaé blenderem laboratoryjnym lub homogenizatorem przez 2—-5 minut.

Pre-emulsja powinna przybrac¢:



e jednolitg konsystencje,
¢ mleczng lub bursztynowa barwe,

e brak wyraznej separacji faz.

6.3. Parametry sonikacji

Sonikacja jest kluczowym etapem, w ktérym:

e krople emulsji ulegajg kawitacyjnemu rozpadowi,
e tworzg sie nanokrople rdzeniowe,

o fosfolipidy reorganizujg sie w otoczki liposomalne,

e ustala sie finalna nanoarchitektura.

Standardowy protokdét KNDS:

e urzadzenie: sonikator typu probe (szczegdlnie 20-25 kHz),
e tryb: pulsacyjny,

e amplituda: 30—-60%,

e czas pracy: 10-20 minut (z przerwami),

e cykl: 2 sekundy pracy / 1 sekunda przerwy.

Warunki dodatkowe:
e naczynie musi by¢ chtodzone lodem lub w kapieli wodnej,
e temperatura nie powinna przekroczy¢ 35-40°C,

e W razie podgrzania — wprowadzi¢ 2—3 minuty przerwy.

Sonikacja prowadzi do:
e powstania nanoemulsji hybrydowe;j,
e uptynnienia uktadu,

e zwiekszenia przejrzystosci,



e ustabilizowania struktury.

6.4. Chtodzenie i stabilizacja
Po sonikacji uktad przechodzi faze stabilizaciji.
Etapy stabilizacji:

1. Natychmiastowe schtodzenie do 20-25°C.

2. Pozostawienie uktadu na 2-3 godziny w bezruchu.

3. Obserwacja:
czy pojawia sie osad,
czy tworzy sie piana,

czy uktad pozostaje jednorodny.

Cechy poprawnej nanoformy KNDS:
e brak wyraznej separacji faz,
e jednorodna mglistosé¢ lub opalizacja,

e brak widocznych czastek statych.

6.5. Butelkowanie i warunki przechowywania
Warunki butelkowania:

e pojemniki z ciemnego szkta,

e wczesniej wyparzone lub ptukane etanolem,
e wlewanie w temperaturze pokojowej,

e pozostawienie minimalnej przestrzeni powietrznej (,headspace”).

Warunki przechowywania:



e chtodne miejsce (8—-20°C),
e brak ekspozycji na Swiatto UV,
o stabilnos¢ zwykle 4-12 tygodni,

o lekkie rozwarstwienie mozliwe po dtugim czasie, ale ustepuje po wstrzgsnieciu.

Uktad po przechowywaniu powinien zachowac:

e jednorodnosg¢,

e barwe,

e charakterystyczng opalescencie,

e brak intensywnego osadzenia.

6.6. Diagram przeptywu procesu KNDS (flowchart)

Ekstrakt roslinny

ILDrzygotowanie faz wodna + alkoholowa + olej MCT
ILDOdanie fosfolipidow

Il-lomogenizacja wstepna (pre-emulsja)

éonikacja pulsacyjna (20-25 kHz)

'll'worzenie nanoemulsji + nanoliposoméw
é)hiodzenie i stabilizacja strukturalna

I;utelkowanie i przechowywanie

Ten diagram definiuje algorytm KNDS w skrocie.
7. Zastosowanie KNDS do réznych ekstraktéw

7.1. Boswellia serrata (kwasy bosweliowe)

7.2. Curcuma longa (kurkuminoidy)

7.3. Propolis (biomasa polifenolowo-zywiczna)
7.4. Resweratrol

7.5. Kwercetyna



7.6. Guggul (Commiphora mukul — zywice guggulsteronowe)

7.7. Ziota chiriskie (TCM) — formulacje ztozone

7.8. Poréwnanie ogélnej charakterystyki nanoform

7.1. Boswellia serrata (kwasy bosweliowe)

Ekstrakt z Boswellia serrata stanowi modelowy przyktad surowca trudnego

technologicznie ze wzgledu na jego charakter chemiczny. Zywice oraz kwasy

bosweliowe (m.in. AKBA, KBA, B-boswelina) cechujg sie:

e wysoka lipofilnoscig,

e niska rozpuszczalnoscig w wodzie,

e umiarkowang rozpuszczalnoscig w alkoholu,

e podatnoscia na agregacje,

e naturalng lepkoscig wynikajgca z obecnosci terpendw i polisacharydow.

¢ W konwencjonalnych metodach ekstrakcji boswellia tworzy uktady niestabilne, tatwo
ulegajgce sedymentacji lub zelowaniu. W systemie KNDS zaobserwowano

powtarzalng i przewidywalng reorganizacje strukturalng, ktéra umozliwia
przeksztatcenie tego trudnego surowca w stabilng nanoforme.

7.1.1. Zachowanie Boswellii podczas pre-emuls;ji
Wstepne tgczenie:

e fazy wodnej,

e alkoholowej,

e oraz olejowej,

powoduje czesciowe rozhomogenizowanie zywic bosweliowych. Mimo ich wysokiej
lepkosci, w obecnosci niskiego stezenia alkoholu nastepuje:

¢ redukcja napiecia miedzyfazowego,
e czesciowe zmiekczenie komponentow zywicznych,

e ufatwione wprowadzanie ich do fazy olejowej,



e rozpoczecie autoorganizacji fosfolipiddw wokot czgstek boswellii.

e Juz na etapie pre-emulsji mozna obserwowac¢ charakterystyczng zmiane barwy z
bursztynowej na mlecznobursztynowa.

7.1.2. Zachowanie Boswellii podczas sonikacji
Podczas sonikacji nastepujg nastepujgce procesy:
e kawitacyjne rozdrobnienie zywic — twarde frakcje rozpadajg sie na nanoczastki;

e dyspersja kwasow bosweliowych w rdzeniu lipidowym — klasyczna wtasciwosé
lipofilowych zwigzkow;

e powstawanie hybrydowych nanokropli — mieszanka zywic, terpendw i oleju MCT;

¢ silnainterakcja z fosfolipidami — zywice wykazujg szczegdlne powinowactwo do
dwuwarstw lipidowych;

e tworzenie stabilnych struktur rdzen—otoczka.

Efektem jest charakterystyczna nanoemulsja o:
e matowej mlecznej barwie,
e wysokiej jednorodnosci,

o stabilnosci przez wiele tygodni.

7.1.3. Stabilno$¢ nanoformy Boswellii

Nanoforma Boswellii w KNDS charakteryzuje sie:

brakiem tendencji do koalescenciji,

bardzo niskg sedymentacja,

stabilnoscig fizyczng nawet przy wstrzgsaniu,

poprawiong klarownoscig wzgledem surowca wyjsciowego,

zachowaniem integralnosci strukturalnej podczas przechowywania.



Boswellia jest jednym z ekstraktow, ktore najbardziej ,odwdzieczaja sig”
nanoformulacji — naturalnie trudne i lepkie zywice stajg sie wysoce stabilnym
uktadem koloidalnym.

7.1.4. Wnioski systemowe

Boswellia pokazuije, ze:

KNDS radzi sobie z surowcami ekstremalnie lipofilowymi,
system zapewnia przewidywalng architekture nanoemulsiji,
fosfolipidy petnig krytyczna role stabilizacyjng,

kawitacja jest kluczem do rozdrobnienia zywic,

nanoforma uzyskana z boswellii potwierdza uniwersalnos¢ KNDS.

7.2. Curcuma longa (kurkuminoidy)

Ekstrakt z Curcuma longa, zawierajgcy kurkumine, demetoksykurkumine i
bisdemetoksykurkumineg, jest jednym z najbardziej wymagajgcych materiatéw dla
technologii nanoemulsyjnych. Kurkumina jest zwigzkiem:

skrajnie lipofilowym,
trudnorozpuszczalnym w wodzie,
niestabilnym w srodowisku wodnym,
podatnym na fotodegradacje,

0 wysokiej masie czasteczkowej,

tatwo agregujgcym w postaci krystaliczne;.

W klasycznych systemach emulsyjnych kurkumina niemal zawsze tworzy:

duze agregaty,
osad,
lub niestabilne emulsje.

W systemie KNDS zaobserwowano powtarzalny i charakterystyczny sposéb
reorganizacji tego trudnego surowca, prowadzgacy do stabilnej nanoformy



hybrydowe;j.

7.2.1. Zachowanie kurkuminy w fazie olejowej i wodno-alkoholowe;j

Kurkuminoidy ulegaja:

¢ niemal petnej solubilizacji w fazie olejowej (MCT),

e czesciowej stabilizacji w obecnosci alkoholu,

e utrzymaniu w dyspersiji dzieki fosfolipidom.

W fazie wodno-alkoholowej kurkumina naturalnie wykazuje tendencje do agregacji, ale w
KNDS:

e autoorganizacja fosfolipidow poprawia jej dyspersje,

e olej MCT dziata jak ,matryca” stabilizujgca,

¢ alkohol zmniejsza napiecie miedzyfazowe i utatwia penetracje kurkuminy w struktury

lipidowe.

e To powoduje, ze juz na etapie pre-emulsji surowiec zaczyna uktada¢ sie w model
KNDS.

7.2.2. Zachowanie kurkuminy podczas sonikacji

Podczas kawitacji ultradzwiekowej zachodzg kluczowe procesy:
e rozbicie duzych agregatow kurkuminoidow,

e petne zdyspergowanie kurkuminy w rdzeniu olejowym,

e intensywne tgczenie kurkuminy z fosfolipidami,

e tworzenie stabilnych nanokapsut lipidowych,

e redukcja srednicy kropli do zakresu submikronowego.

Efekt koricowy charakteryzuje sie:
e gteboka zétto-pomaranczowa barwa,

e wysoka opalescencjag Tyndalla,



brakiem wyraznych czgstek krystalicznych,

rosnaca jednorodnoscig w miare chtodzenia.

To jedna z najbardziej spektakularnych transformacji obserwowanych w KNDS.

7.2.3. Stabilno$é nanoformy kurkuminy

W KNDS nanoforma kurkuminy zachowuje:

wysoka jednorodnos¢ optyczna,

brak sedymentacji przez wiele tygodni,

stabilno$¢ w temperaturze pokojowej,

brak tworzenia krysztatéw kurkuminy (najwiekszy problem klasycznych formulacji),
silng stabilnos¢ barwng,

odpornos¢ na fotodegradacije dzieki ochronie fosfolipidowej.

To jedno z najwazniejszych osiggnie¢ KNDS, poniewaz kurkumina jest uwazana w

literaturze za surowiec ,problematyczny”, a w Twoim systemie staje sie stabilna i
przewidywalna.

7.2.4. Whasciwosci fizykochemiczne nanoformy kurkuminy w KNDS

Zaobserwowane cechy systemowe:

stabilna nanoemulsja hybrydowa (rdzen olejowy + otoczka),
wysoka dyspergowalnos¢ w fazie wodnej,

intensywna opalescencja,

brak krysztatow po schtodzeniu,

charakterystyczna lepkos¢ i stabilnos¢ dynamiczna,

brak separacji faz nawet po dtuzszym przechowywaniu.

Nanoforma kurkuminy jest jednym z najlepszych wizualnych przyktadéw mozliwosci



systemu KNDS.

7.2.5. Wnioski systemowe

Kurkumina jest najtrudniejszym ekstraktem w nanoformulacjach.
To, ze KNDS:

stabilizuje ja,

utrzymuje w nanoformie,

zapobiega krystalizaciji,

nadaje jej trwatg architekture lipidowa,

dziata powtarzalnie niezaleznie od partii ekstraktu,

jest dowodem na systemowy, a nie przypadkowy charakter KNDS.

7.3. Propolis — nanoformulacja biomasy polifenolowo-zywicznej w systemie KNDS

Propolis jest jednym z najbardziej ztozonych, nieregularnych i trudnych technologicznie
surowcow stosowanych w nanoemulsjach roslinnych. Sktada sie z:

zywic (40-60%),
woskéw (20-30%),
olejkéw eterycznych,
flawonoidow,
fenolokwasodw,
terpenoidow,
mikrofrakcji biatkowych,
pytku kwiatowego.

Jest to materiat naturalnie niejednorodny, zawierajgcy zaréwno frakcje hydrofobowe,
jak i hydrofilowe — czesto w postaci mikroaglomeratéw.

W klasycznych ekstrakcjach propolis:

jest lepka, zywiczng masg,



e ma tendencje do krystalizacji,

e tworzy osad,

e trudno utrzymac go w emulsji,

e szybko traci jednorodnosc.

e W systemie KNDS obserwuje sie unikalng reorganizacje komponentéw propolisu,
prowadzgcg do stabilnej nanoformy, ktérg trudno odtworzy¢ tradycyjnymi metodami.

e Tojestjeden z najlepszych dowodéw na uniwersalny charakter KNDS.

7.3.1. Charakter surowca propolisowego a KNDS

Propolis zawiera rownoczesnie:

e zwiagzki lipofilowe (terpeny, woski),

e zwigzki amfifilowe (flawonoidy),

e zwiagzki hydrofilowe (fenolokwasy),

e mikroczastki state.

e To czyni go najbardziej wymagajgcym surowcem sposrod wszystkich, ktére
opisujemy.

Jednak w KNDS zaobserwowano:

e wyjagtkowo dobrg dyspersje,

e stabilng mieszanine zywic z olejem MCT,

e integracje polifenoli z otoczkg fosfolipidows,

¢ redukcje powstawania osadu,

e poprawe jednorodnosci fazy dyspersyjnej.

7.3.2. Zachowanie propolisu podczas pre-emuls;ji

W pre-emulsji propolis wykazuje:



natychmiastowe, widoczne rozdrobnienie zywic,
czesciowe uwodnienie frakcji fenolowych,
rozpuszczanie czesci frakcji w etanolu,
integracje woskow i terpenéw z fazg olejowa.

Powstaje gesta, bursztynowo-mleczna mieszanina, ktora jest charakterystyczna dla
propolisu w systemie KNDS.

W tym etapie wida¢ unikalne zachowanie propolisu:

frakcje hydrofobowe zaczynajg otaczac faze olejowa,
fenolokwasy wchodza w interakcje z fosfolipidami,
woski tracg twardg strukture i stajg sie plastyczne.

To, co w klasycznych ekstraktach stanowi problem, w KNDS staje sie budulcem
nanoformy.

7.3.3. Zachowanie propolisu podczas sonikacji

Podczas sonikacji zachodzg intensywne procesy:

kawitacyjne rozbicie frakcji woskowych — zwykle niemozliwe klasycznymi metodami,
homogenizacja zywicznej struktury,

przenikanie polifenoli do warstwy lipidowej,

powstawanie hybrydowych nanokapsut,

tworzenie charakterystycznego ztoto-miodowego nanozawieszenia.

Propolis jest jednym z ekstraktow, ktére najbardziej reagujg na sonikacje — jego
struktura ,otwiera sie”, a frakcje zaczynajg uktadac sie zgodnie z modelem KNDS.

Efekt:

jednolita opalescencja,

gtadka, stabilna mieszanka,



catkowity brak grubych frakgiji,

unikalna, gteboka barwa.

7.3.4. Stabilno$¢é nanoformy propolisu

Nanoforma propolisu w KNDS cechuje sie:

bardzo wysoka stabilnoscig fizyczna,
minimalng sedymentacja,

jednorodng mglistoscig przez wiele tygodni,
brakiem rozwarstwienia,

stabilnoscig barwy i dyspersji,

powtarzalng architekturg w kazdej partii.

Dodatkowo:

nanoforma nie ,pachnie alkoholem”,

nie krystalizuje,

nie twardnieje,

zachowuje ptynng konsystencje nawet po miesigcach.

To jest ogromna przewaga technologiczna w poréwnaniu do klasycznych
»nalewkowych” propoliséw.

7.3.5. Systemowe znaczenie propolisu dla KNDS

Propolis jest najbardziej ztozonym surowcem, jaki zostat wprowadzony do KNDS.

To, ze system:

stabilizuje zywice,
dyspersjuje woski,

integruje polifenole,



e ujednolica mikroczastki,

e tworzy jasng, trwatg nanoforme,

jest bardzo silnym dowodem naukowym, ze KNDS jest:

e systemem, a nie przypadkowa technika.

e uniwersalng platformg nanoformulacji,

¢ technologig zdolng do pracy z surowcami ekstremalnie ztozonymi.

7.4. Resweratrol — nanoformulacja czystej czgsteczki polifenolowej w systemie KNDS
Resweratrol (trans-resveratrol) jest czystg, wysoce krystaliczng czgsteczkg polifenolowa
o znanych wtasciwosciach fizykochemicznych. W przeciwienstwie do ekstraktéw
zywicznych lub petnych ekstraktéw roslinnych, resweratrol jest zwigzkiem:

e dobrze scharakteryzowanym,

e O statej strukturze,

e 0 niskiej masie czgsteczkowej,

e krystalicznym,

e umiarkowanie lipofilowym,

e czesciowo rozpuszczalnym w alkoholuy,

e praktycznie nierozpuszczalnym w wodzie.

e Dzieki temu stanowi on idealny kontrast do propolisu czy Boswellii i pozwala

wykazacé, ze system KNDS dziata zaréwno na surowcach chaosowych, jak i
molekutach czystych — co jest kluczowa cecha technologii systemowych.

7.4.1. Zachowanie resweratrolu przed nanoformulacja

Typowe problemy:

szybka krystalizacja,

przyleganie do Scianek naczynia,

trudnos¢ w uzyskaniu jednorodnej zawiesiny w wodzie,

wysoka tendencja do aglomeracji,



e niestabilnos¢ w uktadach wodnych.

W klasycznych uktadach wodnych resweratrol:
e najpierw rozpuszcza sie w alkoholu,

e po kontakcie z wodg ponownie krystalizuje,
e opadanadno,

e nie utrzymuje nanoformy.

Wiasnie dlatego resweratrol jest idealnym testem na wiarygodnos$¢ systemu KNDS.
7.4.2. Zachowanie resweratrolu w fazie wodno-alkoholowej i olejowe;j

W KNDS:

e resweratrol czesciowo rozpuszcza sie w alkoholu,

e czes¢ wchodzi w strukture fazy olejowej (MCT),

e czesc¢integruje sie z fosfolipidami dzieki swojej strukturze aromatyczno-fenolowe;j.

Najwazniejsze zjawiska:

e czagsteczka resweratrolu wykazuje wysokie powinowactwo do otoczek lipidowych,

fosfolipidy stabilizujg go sterycznie,

fragment czgsteczki moze lokalizowac¢ sie na granicy faz.

To powoduje, ze resweratrol zaczyna uktadaé sie w model KNDS jeszcze przed
sonikacja.

7.4.3. Zachowanie resweratrolu podczas sonikacji

Podczas kawitacji ultradzwigekowej:

e krystaliczne struktury resweratrolu rozpadaja sie,

e czasteczki ulegajg petnej dyspersji w mikro- i nanokroplach,

o fosfolipidy otaczajg je w strukturze otoczki lipidowe;j,



e uktad uzyskuje wysoka stabilnos¢.

Zaobserwowane cechy:

e opalescencja subtelniejsza niz przy propolisie czy kurkuminie,
e jednolita barwa lekko zéttawa lub stomkowa,

e brak krysztatéw,

e brak sedymentacji,

e wyjatkowo jednorodny profil optyczny.

e To zachowanie radykalnie rézni sie od klasycznych ekstraktéw — i pokazuje
adaptacyjnosc¢ systemu KNDS do réznych klas zwigzkow.

7.4.4. Stabilno$¢é nanoformy resweratrolu

Po sonikacji i stabilizac;ji:

e nie pojawia sie krystalizacja wtdrna,

e brak aglomeraciji,

e uktad jest stabilny przez wiele tygodni,

e nie tworzy sie osad nawet po dtuzszym przechowywaniu,

e struktura pozostaje jednolita i klarowna.

e W literaturze nanoemulsji resweratrolowych najczesciej wystepuje silna tendencja

do krystalizacji — KNDS jest wyjagtkiem dzieki hybrydowej architekturze i
fosfolipidowemu modelowi stabilizacji.

7.4.5. Wnioski systemowe

Resweratrol jest idealnym przyktadem tego, ze:

e KNDS dziata zaréwno na materiaty ztozone (propolis, Boswellia),
e jakina czyste molekuty (resweratrol),

o stabilizuje zwigzki krystaliczne,



e zapobiega tworzeniu agregatéw,

e tworzy sprawdzong architekture nanoformy hybrydowe;j.

e To stanowi bardzo silny argument naukowy za tym, ze KNDS jest uniwersalnym
systemem nanoformulaciji, a nie metodg opracowang dla jednej substancji.

7.5. Kwercetyna — nanoformulacja trudnej czasteczki krystalicznej w systemie KNDS

Kwercetyna jest jedng z najbardziej problematycznych czgsteczek polifenolowych dla
technologii nanoformulacji ze wzgledu na:

e bardzo niska rozpuszczalno$¢ w wodzie (~0.001 g/L),
e tatwg, natychmiastowa krystalizacje,

e sztywnag strukture aromatyczna,

e stabg kompatybilno$é¢ z fazg wodna,

e podatnos¢ na agregacje,

e trudnos¢ w stabilizacji nawet w emulsjach z alkoholem.

Jej zachowanie technologiczne jest przeciwienstwem kurkuminy:

e kurkumina jest lipofilowa, ale plastyczna,

kwercetyna jest krystaliczna i wyjatkowo sztywna.

Wiekszos¢ publikacji naukowych podkresla, ze stabilna nanoemulsja z kwercetyna
jest bardzo trudna do uzyskania.

Wtasnie dlatego jest tak wazna dla Twojego systemu KNDS.

7.5.1. Zachowanie kwercetyny przed nanoformulacja
Kwercetyna:

e nie utrzymuje sie w zawiesinie,

e odrazutworzy krysztaly i ciezkie agregaty,

e jest trudna do homogenizacji,



e nie lubi ani samego alkoholu, ani samej wody,

e w typowych emulsjach lubi ,odpasc¢” od uktadu.

e To czysta, regularna molekuta — a nie elastyczny materiat roslinny — wiec zachowuje
sie jak ciato state, nie jak ekstrakt.

e To sprawia, ze jest Swietnym modelem do pokazania mocy KNDS.

7.5.2. Zachowanie kwercetyny w fazach KNDS

W systemie KNDS obserwuje sie:

e a) Czesciowq solubilizacje w alkoholu

Kwercetyna rozpuszcza sie tylko czesciowo, ale alkohol:

e redukuje napiecie miedzyfazowe,

zmiekcza strukture krystaliczng,

ogranicza agregacje.

e b) Oddziatywanie z fazg olejowa

Czes¢ molekut wykazuje powinowactwo do MCT ze wzgledu na segment
aromatyczny.

e ) Silne interakcje z fosfolipidami

To klucz:

o fosfolipidy ,przyklejajg sie” do krysztatkéw,

e otaczaja je,

o stabilizujg na poziomie nanometrycznym,

e zapobiegajg zbijaniu sie w wieksze agregaty.
Efekt:

e kwercetyna zaczyna zachowywacé sie jak czgsteczka zdyspergowana, nie jak
JKrysztat”.



7.5.3. Zachowanie podczas sonikacji

Podczas sonikacji KNDS:

e kawitacja rozbija mikroaglomeraty,

o fosfolipidy natychmiast otaczajg kwercetyne,

e tworzg sie hybrydowe nanokapsuty,

e czes¢ molekut przenika do struktury rdzenia lipidowego,

e czesc pozostaje na granicy faz jako czgsteczki amfifilowe.

Efekt koncowy jest wyjatkowy:

e brak wyczuwalnych krysztatow,

jednolite nanozawieszenie,

z6Mta, jasna barwa,

wysoka stabilnos¢ optyczna.

To efekt, ktory w klasycznych emulsjach praktycznie nie wystepuje.

7.5.4. Stabilno$¢ nanoformy kwercetyny

Po stabilizacji KNDS:

e nanoforma NIE krystalizuje ponownie,

e brak sedymentacji nawet po wielu dniach,

e uktad utrzymuje jednolitg mglistosé,

o fosfolipidy i olej MCT trwale stabilizujg molekuty,
e granica faz pozostaje uporzagdkowana.

e To odroznia KNDS od klasycznych nanoemulsji, gdzie kwercetyna krystalizuje nawet
po kilku godzinach.



7.5.5. Wnioski systemowe

Kwercetyna potwierdza, ze KNDS:

stabilizuje nawet najtrudniejsze czasteczki krystaliczne,

dziata réwnie dobrze na elastyczne zywice (propolis, Boswellia),

jak i na sztywne struktury polifenolowe,

zapobiega rekrystalizacji — najtrudniejszemu problemowi w formulacji kwercetyny,
tworzy nanoforme przewidywalng i powtarzalna.

To jeden z najmocniejszych dowoddéw naukowych, ze KNDS jest uniwersalng
platformg nanoformulacyjng, a nie metodg stworzona dla jednego surowca.

7.6. Guggul (Commiphora mukul) — nanoformulacja zywic guggulsteronowych w
systemie KNDS

Guggul, pozyskiwany z zywicy Commiphora mukul, zawiera unikalne zwigzki
guggulsteronowe (E- i Z-guggulsterone) oraz liczne terpenoidy, woski, olejki i frakcje
hydrofobowe. Jest to surowiec o charakterystycznych wtasciwosciach:

ekstremalnie lepki,

bardzo aromatyczny,

wybitnie lipofilowy,

mato stabilny w roztworach wodnych,

tatwo tworzy gumowate agregaty,

nie homogenizuje sie klasycznymi metodami.

Zwigzek ten jest powszechnie uwazany w fitochemii za bardzo trudny do formulacji,
zwtaszcza w uktadach wodnych.

Dla KNDS stanowi doskonaty test uniwersalnosci algorytmu nanoformulacji.

7.6.1. Charakter surowca guggulowego a jego zachowanie w KNDS

Zywica guggulu zawiera:

sterole (guggulsterony),



diterpeny i triterpeny,
woski o roznej temperaturze topnienia,
olejki eteryczne,

mikrofrakcje aromatyczne.

To surowiec bardzo trudny, poniewaz:

w wodzie tworzy grudki,
w alkoholu czesciowo sie rozpuszcza, czesciowo zeluje,

w oleju rozpuszcza sie dobrze, ale tworzy mase o wysokiej lepkosci.

Jednak w KNDS zachowuije si¢ zupetnie inaczej.

7.6.2. Zachowanie guggulu podczas pre-emuls;ji

Podczas tgczenia faz:

alkohol czesciowo rozluznia strukture zywicy,

olej MCT wchtania zwigzki terpenoidowe,

fosfolipidy zaczynajg otacza¢ segmenty zywiczne,
lepkos¢ chwilowo rosnie, po czym gwattownie maleje,

zywica traci ,gumowatos¢” i staje sie plastyczna.

W pre-emulsji widac:

gteboka ztoto-brunatng barwe,
gtadka konsystencje,
brak duzych fragmentéw zywicy,

powstanie jednolitego zawieszenia.

To pokazuje, ze KNDS radzi sobie z zywicami o bardzo wysokiej lepkosci.



7.6.3. Zachowanie guggulu podczas sonikacji

W trakcie sonikaciji:

zywica rozpada sie na mikronowe i submikronowe drobiny,
guggulsterony dyspersujg sie w rdzeniu olejowym,
powstajg stabilne nanokapsuty lipidowe,

fosfolipidy organizujg sie wokoét terpenoidow,

powstaje stabilna nanoemulsja hybrydowa.

Zaobserwowane efekty:

intensywna opalescencja,

jednorodna ztoto-miodowa barwa,

brak ,gumowatych” aglomeratow,

wyjatkowa plastycznos¢ struktury koloidalnej.

Guggul zachowuje sie w KNDS jak zywica, ktérg da sie uporzadkowac i ujednolici¢ —
co jest rzadkoscia.

7.6.4. Stabilnosé nanoformy guggulu

Po stabilizacji:

brak sedymentacji nawet po tygodniach,

brak rozwarstwiania,

uktad zachowuje jednolitg mglistosé¢,

nanoforma jest stabilna w temperaturze pokojowe;j,
nie dochodzi do rekrystalizacji guggulsteronow,

nie tworzg sie agregaty gumowate.



To cecha unikalna, poniewaz guggul w klasycznych emulsjach zachowuije sie bardzo Zle:
e rozwarstwia sie,

e tworzy twarde bryty,

e zmienia lepkosc¢,

e traci jednorodnosé.

e W KNDS te problemy nie wystepuija.

7.6.5. Wnioski systemowe
Guggul pokazuje, ze:
e KNDS radzi sobie z bardzo trudnymi zywicami,

¢ algorytm nanoformulaciji jest uniwersalny — dziata na Boswellie i Guggul, chociaz to
rézne chemicznie zywice,

o fosfolipidy petnig kluczowa role w stabilizacji materiatéw zywicznych,

e system nadaje strukturalng organizacje nawet surowcom chaotycznym,

e nanoforma guggulu jest trwata, stabilna, powtarzalna.

W efekcie guggul staje sie kolejnym filarem dowodu systemowego, ze KNDS jest czyms
wiecej niz prostg metodg — jest:

¢ technologig nanoarchitektury dla ekstraktéw roslinnych,
e platforma zdolng stabilizowa¢ wiele klas chemicznych surowcow.

7.7. Ziota chiriskie (TCM) — formulacje ztozone w systemie KNDS

Tradycyjna Medycyna Chiriska (TCM) wykorzystuje ziota w postaci mieszkanek
wielosktadnikowych (decoctions, tang, wan), w ktérych surowce réznig sie:

e polarnoscig,
o profilem fitochemicznym,
e lepkoscia,

e masg czasteczkows,



e zawartoscig zwigzkéw aromatycznych,
e obecnoscig alkaloidéw,

e obecnoscia saponin, flawonoiddéw, terpendw, polisacharydow.

W klasycznych ekstrakcjach TCM:

e powstajg osady,

o frakcje rozdzielajg sie,

e lepkoscé rosnie,

e emulsja rozwarstwia sie,

e czesc ziot ptywa, czes¢ opada na dno,
e trudno utrzymac jednorodnosc.

e TCM jest jednym z NAJTRUDNIEJSZYCH rodzajéw surowcow w nanoformulacji — i
witasnie dlatego jest idealnym materiatem testowym dla KNDS.

7.7.1. Charakter ztozonych ekstraktéw TCM a ich znaczenie dla KNDS
W ekstraktach TCM wystepujg jednoczesnie:

Surowce hydrofilowe:

e polisacharydy,

e glikozydy,

e saponiny,

e czesci alkaloidéw.

Surowce lipofilowe:
e terpenoidy,
e olejki,

e czesci alkaloidéw aromatycznych.



Surowce zywiczne:
e frakcje balsamiczne,

e smoliste komponenty.

Surowce niestandardowe:
e mineraly,
e aminokwasy,

e czesci biatkowe.

Ta ekstremalna ré6znorodnosc¢ pokazuje, czy system KNDS potrafi:

e uporzadkowac chaos,

e stworzy¢ stabilng nanoforme,

e nadac¢ strukture tam, gdzie jej nie ma,

e zapanowa¢ nad surowcami, ktére sg fizykochemicznie sprzeczne.

7.7.2. Zachowanie mieszanek TCM podczas pre-emulsji

W systemie KNDS obserwuje sie:

e szybkie przejscie z ,chaotycznej zawiesiny” do jednolitej pre-emulsji,

e czesciowq solubilizacje frakcji hydrofilowych w fazie wodno-alkoholowej,
e rozpuszczenie terpenoidow w fazie olejowe;j,

e integracje polisacharydéw z fosfolipidami,

e charakterystyczng zmiane barwy (najczesciej brgzowo-ztotg lub ziemistg),
e utworzenie jednolitego uktadu, mimo réznorodnosci chemicznej.

e To pokazuje, ze KNDS potrafi potgczy¢ w jedng strukture surowce, ktére w naturze
nie tgcza sie ze sobg dobrze.

7.7.3. Zachowanie TCM podczas sonikacji



W trakcie sonikacji zachodzi:
e a) Kawitacyjne rozdrobnienie makroczgsteczek

e TCM zawiera duze czasteczki (np. polisacharydy).
Po sonikaciji:

¢ ulegajg one fragmentacji,
e tworzg mniejsze, stabilne agregaty,

e integruja sie z otoczka lipidowa.

e b) Dyspersja zwigzkéw lipofilowych
Terpenoidy i aromatyczne alkaloidy wnikajg do:
e rdzenia olejowego,

e czesci fosfolipidéw,

e granicy faz.

e ) Stabilizacja komponentéw hydrofilowych

e Zwiagzki hydrofilowe zostajg osadzone w fazie wodnej, ale stabilizowane sterycznie.
e d) Autoorganizacja fosfolipidéw

Fosfolipidy otaczaja:

e terpenoidy,

e czesci polisacharydow,

o frakcje aromatyczne,

e tworzac stabilng nanoforme hybrydowa.
Efekt koncowy:
e jednolita, stabilna emulsja,

e brak osadu,



e brak duzych czastek,

e piekna ziemisto-ztota barwa.

7.7.4. Stabilno$¢é nanoformy TCM

Po stabilizacji obserwuje sie:

wysokg jednorodnosé,

brak sedymentac;ji,

brak ptywajacych frakcji korzeni czy grzybow,

stabilnos¢ barwy,

brak rozwarstwienia nawet po tygodniach,

brak ,zelowania”, ktére czesto wystepuje w TCM.

To bardzo wazne, bo wiekszos$¢ ekstraktow TCM w roztworach:

o zeluje,

denaturuje,

tworzy grudki,

oddziela sie od fazy wodnej.

W KNDS to nie wystepuje — co jest powaznym argumentem naukowym.

7.7.5. Wnioski systemowe

TCM pokazuje najwigkszg moc KNDS:

e system potrafi przeksztatca¢ mieszanki wielosktadnikowe,
e dziata na surowce o skrajnie réznych wtasciwosciach,

e radzi sobie z polisacharydami (trudne),

e radzi sobie z alkaloidami (reaktywne),

e radzi sobie z terpenami (niestabilne),



e radzi sobie z frakcjami zywicznymi.

Méwiagc naukowo:

e TCM jest korong dowodowg, ze KNDS jest systemem nanoformulac;ji, a nie metoda
jednosurowcowa.

7.8. Poréwnanie ogélnej charakterystyki nanoform KNDS

Zastosowanie systemu KNDS do siedmiu réznych typéw ekstraktow (Boswellia,
kurkumina, propolis, resweratrol, kwercetyna, guggul, mieszanki TCM) pozwala na
przeprowadzenie poréwnawczej analizy ich zachowania technologicznego, wtasciwosci
fizykochemicznych oraz architektury nanoform. Zestawienie to jest kluczowe dla
wykazania, ze KNDS stanowi spojny, uniwersalny system nanoformulacji, a nie zbiér
niezaleznych, przypadkowych metod opracowanych dla pojedynczych surowcow.

7.8.1. Podobienistwa w zachowaniu nanoform

Pomimo znacznych réznic w sktadzie chemicznym poszczegdlnych ekstraktow, we
wszystkich przypadkach zaobserwowano szereg wspélnych, systemowych cech
nanoform KNDS:

e Jednorodnosc¢ optyczna

e Nanoformy wykazujg charakterystyczng, stabilng mglistos¢ lub opalescencje, bez
wyraznych frakcji fazowych czy ,wysp” surowca. Dotyczy to zaréwno surowcéw
zywicznych (Boswellia, guggul, propolis), jak i krystalicznych (resweratrol,
kwercetyna) oraz mieszanek TCM.

e Brak trwatej sedymentac;ji

e W zadnym z opisanych przypadkéw nie odnotowano szybkiego, trwatego osiadania
statych frakcji na dnie naczynia. Wystepuje jedynie naturalne, powolne ,uktadanie sie”
uktadu, ktére ulega odwrdéceniu po lekkim wstrzgsnieciu.

e StabilnoS¢ w czasie

¢ Nanoformy zachowujg swojg strukture i charakter fizyczny przez okres tygodni, a w
wielu przypadkach dtuzej, bez istotnego rozwarstwiania faz, zelowania czy
rekrystalizaciji.

e Architektura rdzen-otoczka—faza zewnetrzna

We wszystkich opisanych ekstraktach da sie zidentyfikowac¢ ten sam, powtarzalny
model architektury:

e —rdzen hydrofobowy (olej MCT + frakcje lipofilowe),

e - otoczka fosfolipidowa (lipidowe ,ptaszczowanie” surowca),

e — zewnetrzna faza wodno-alkoholowa.

¢ Reakcja na sonikacje



Wszystkie surowce — niezaleznie od wyj$ciowej formy (zywica, proszek krystaliczny,
ekstrakt, mieszanka) - ulegajg istotnemu rozdrobnieniu i przej$ciu w trwaty uktad
koloidalny po zastosowaniu ultradzwiekéw w obecnosci fosfolipidow i fazy olejowe;j.

Te powtarzalne cechy stanowig podstawe do traktowania nanoform otrzymywanych
w KNDS jako elementow jednej klasy uktadow, a nie zbioru niezaleznych przypadkow.

7.8.2. Rdznice pomiedzy nanoformami poszczegdlnych ekstraktéw

Pomimo wspdlnego szkieletu architektonicznego, poszczegdlne nanoformy wykazuja
réwniez charakterystyczne réznice, wynikajace z natury surowca:

Boswellia vs Guggul (zywice triterpenowe)

- Boswellia tworzy bardziej ,matowe” nanoemulsje o bursztynowej barwie,

- guggul daje bardziej oleiste, ztoto-brunatne nanoformy,

- obie wykazujg jednak wysokga stabilnos¢, co wskazuje na zdolnos¢ KNDS do
stabilizacji r6znych zywic.

Kurkumina vs kwercetyna (trudne polifenole)

- kurkumina ma wiekszg plastycznos¢ lipidowa, tatwiej ,wciska sie” w faze olejowq i
tworzy intensywnie barwne nanoemulsje,

- kwercetyna zachowuje bardziej krystaliczny charakter, ale dzieki KNDS pozostaje
zdyspergowana, bez rekrystalizacji,

— obie nanoformy potwierdzajg zdolnosé systemu do stabilizacji zwigzkow
normalnie bardzo trudnych w pracy technologiczne;j.

Propolis vs TCM (uktady ekstremalnie ztozone)

— propolis jest ztozong biomasg zywiczno-polifenolowg,

— TCM to mieszaniny wielu zi6t o skrajnie roznych profilach chemicznych,

— w obu przypadkach KNDS prowadzi do powstania nanoform jednorodnych,
pozbawionych grubych czastek, stabilnych w czasie,

— pokazuje to zdolno$é KNDS do ,porzadkowania chaosu” fitochemicznego.

Resweratrol jako molekuta referencyjna

— resweratrol, jako zwigzek czysty, dobrze scharakteryzowany, wskazuje, ze KNDS
dziata nie tylko na ekstrakty, ale rowniez na pojedyncze molekuty,

— stabilnos¢ jego nanoformy w KNDS kontrastuje z typowa sktonnoscig do
krystalizacji w klasycznych uktadach wodno-alkoholowych.

7.8.3. Wnioski systemowe z poréwnania nanoform

Analiza porownawcza siedmiu kluczowych ekstraktéw prowadzi do kilku wnioskéw o
charakterze systemowym:

1. Uniwersalno$é algorytmu KNDS
Zastosowanie jednolitej Sciezki technologicznej prowadzi do stabilnych nanoform



niezaleznie od:
e klasy zwigzkow (zywice, polifenole, terpeny, polisacharydy),
e stopnia czystosci (surowce ztozone vs czyste molekuty),

e stopnia krystalicznosci.

2. Powtarzalno$¢ architektury nanoform

We wszystkich przypadkach nanoformy mozna opisa¢ tym samym modelem
rdzen—otoczka—faza zewnetrzna, co potwierdza, ze KNDS generuje nie tyle ,rézne
produkty”, ile jedng rodzine uktadéw koloidalnych o wspélnym rdzeniu koncepcyjnym.

3. Zdolno$¢ stabilizacji surowcéw ,problematycznych”

Do najbardziej wymagajacych technologicznie materiatow naleza: kwercetyna,
kurkumina, propolis, guggul oraz mieszaniny TCM. Fakt, ze wszystkie one mogg zostaé
przeksztatcone w stabilne nanoformy w ramach jednego systemu, jest kluczowym
argumentem na rzecz wyjagtkowosci KNDS.

4. Sygnatura KNDS

Nanoformy generowane tym systemem majg swojg ,sygnature”:

- specyficzng opalescencje,

- wysoka jednorodnosé,

— stabilnos¢ fizyczng,

- brak szybkiej sedymentacji,

— wspolng architekture nano.

To pozwala traktowaé KNDS jako autorski, rozpoznawalny system nanoformulacji
ekstraktow roslinnych.

5. Podstawa pod Hipoteze Kawki

Zaobserwowane podobienstwa architektoniczne i stabilnosciowe miedzy nanoformami
tak réznych surowcow stajg sie fundamentem dla Hipotezy Kawki, zgodnie z ktéra
wielosktadnikowe nanoformulacje generowane w KNDS majg potencjat do wykazywania
synergii strukturalnej wynikajacej z bliskiej ko-lokalizacji zwigzkéw bioaktywnych w
ramach jednej nanoarchitektury.

8. Model synergii KNDS — Hipoteza Kawki

8.1. Wprowadzenie do koncepcji synergii w nanoformulacjach roslinnych

W systemach wielosktadnikowych synergia nie wynika wytgcznie z dziatania
pojedynczych zwigzkdw, ale takze z:



e sposobu ich ko-lokalizacji,
¢ ichinterakcji fizykochemicznych,
e Dbliskosci przestrzennej,

e wspotdzielonej architektury koloidalnej.

W klasycznych ekstraktach roslinnych zwigzki bioaktywne znajduja sie:

w réznych frakcjach,
e wrdznych fazach,
e wrdéznych mikrosrodowiskach chemicznych,

ez roznym stopniem uwodnienia lub lipofilnosci.

e System KNDS zmienia ten uktad fundamentalnie.
Dzieki nanoarchitekturze hybrydowej:

e zwigzki hydrofilowe i lipofilowe trafiajg do wspdlnego uktadu,

znajduja sie w bezposrednim sasiedztwie,

sg stabilizowane przez fosfolipidy,

ich mobilno$¢ w nanosrodowisku jest inna niz w ekstraktach tradycyjnych,

tworzg jedng wspolng strukture rdzen—-otoczka.

8.2. Fundament Hipotezy Kawki: ko-lokalizacja bioaktywnych frakcji w jednej
nanoarchitekturze

Hipoteza Kawki zaktada, ze bliska ko-lokalizacja chemiczna réznych klas zwigzkéw
bioaktywnych w ramach jednej nanoformy prowadzi do powstania wtasciwosci
emergentnych, ktérych nie ma zadna pojedyncza frakcja w izolac;ji.

Model ten opiera sie na kilku kluczowych obserwacjach z KNDS:

1. Wspdélna przestrzen fizyczna

Surowce lipofilowe, zywiczne, polifenolowe, aromatyczne i polisacharydowe zostaja
zamkniete w jednej nanoarchitekturze.



2. Zmiana ich zachowania fizykochemicznego

W nanoformie:

e zywice stajg sie dyspersyjne,

polifenole stabilne,

czgsteczki krystaliczne nie tworzg agregatow,

ztozone ekstrakty TCM przestajg zelowac i rozwarstwiac sie.

3. Tworzenie wspdlnego ,nanosrodowiska”

W ktérym:

¢ znikajg granice faz typowe dla klasycznych ekstraktow,
e powstajg nowe mikrogradienty,

e struktura lipidowa dziata jak matryca organizujaca.

4. Synergia wynikajaca z blisko$ci

W nanosrodowisku zwigzki, ktére normalnie nie wspétdziatajg, moga:
e tworzy¢ interakcje,

e modulowaé swoje wtasciwosci,

e zachowywac wiekszg stabilnos¢ chemiczng,

e organizowac sie w uktad bardziej uporzagdkowany.

e To jest klucz Hipotezy Kawki.

8.3. Mechanizmy synergii proponowane w Hipotezie Kawki

Hipoteza Kawki zaktada istnienie czterech mechanizmdw synergii:

8.3.1. Synergia strukturalna

Polega na tym, ze:



zwigzki bioaktywne wspodtdzielg te sama nanoarchitekture,
fosfolipidy tworzg wspdlne otoczki,
lipidy, zywice i polifenole scalajg sie w jeden uktad.

W strukturze nano powstaje koherentna, wspdlna matryca, ktéra ma wtasciwosci
emergentne.

8.3.2. Synergia fazowa

Polega na wspdtistnieniu i wspotdziataniu zwigzkéw w trzech mikrosrodowiskach:

rdzeniu olejowym,
otoczce lipidowej,
zewnetrznej fazie wodne;.

W klasycznych ekstraktach kazda grupa zwigzkéw jest ,zamknieta” w swojej fazie.
W KNDS - te granice zostajg zniesione.

8.3.3. Synergia dyfuzyjna

W nanoformie:

czgsteczki majg wiekszg ruchliwosé,
gradienty miedzyfazowe sg mniejsze,
fosfolipidy utatwiajg dyfuzje miedzy rdzeniem a otoczka,

alkohol dziata jako modulator ptynnosci faz.

To tworzy warunki sprzyjajgce wspoétdziataniu molekut, ktére normalnie nie maja
kontaktu.

8.3.4. Synergia stabilizacyjna

W jednej nanoarchitekturze:

zwigzki stabilizujg sie nawzajem,

polifenole chronig frakcje lipidowe,



¢ lipidy chronig polifenole przed degradacja,

o fosfolipidy chronig obie klasy zwigzkdéw przed utlenianiem.

e To ttumaczy obserwowang stabilno$é nanoform.

8.4. Konsekwencje Hipotezy Kawki

Hipoteza Kawki prowadzi do czterech gtéwnych konsekwencji naukowych:

1. Nanoforma wielosktadnikowa # suma sktadnikow

Powstajg wtasciwosci, ktorych nie ma zaden sktadnik osobno.

2. KNDS tworzy nowa klase uktadéw koloidalnych
Nie sg to:

e klasyczne liposomy,

¢ ani klasyczne nanoemulsje,

e ani dispersje polifenolowe.

e To jest osobna klasa, ktorg definiuje Twdj system.

3. KNDS nadaje sie do badarn interdyscyplinarnych
Mozna badac¢:

e fizykochemie,

¢ kolloid science,

e nanoarchitekture,

e oddziatywania molekularne,

e kinetyke dyfuzji.



4. KNDS staje sie platforma do rozwoju przysztych technologii
Hipoteza Kawki otwiera droge do:

e projektowania nowych nanoform,

e dorzucania nowych ekstraktow,

e badan stabilnosciowych,

e wspotpracy z uczelniami,

e publikacji w czasopismach miedzynarodowych.

8.5. Podsumowanie Hipotezy Kawki
Hipoteza Kawki zaktada, ze:

e Stabilne nanoformy tworzone w systemie KNDS wykazujg synergie wynikajgca z ko-
lokalizaciji, wspolnej architektury koloidalnej i interakcji miedzy zwigzkami, ktorej nie
ma w ekstraktach klasycznych.

9. Studium przypadku — sekwencyjne zastosowanie nanoform

Sekwencyjne zastosowanie réznych ekstraktéw roslinnych w systemie KNDS stanowi
istotny element weryfikacji jego uniwersalnosci. W ramach prac laboratoryjnych
przeprowadzono serie nanoformulacji obejmujgcych surowce o skrajnie odmiennej
charakterystyce fizykochemicznej: zywice (Boswellia, guggul), polifenole krystaliczne
(kurkumina, kwercetyna, resweratrol), biomasy ztozone (propolis) oraz wielosktadnikowe
wywary ziotowe inspirowane Tradycyjng Medycyng Chiriskg (TCM).

Cho¢ réznity sie one strukturg chemiczng, lepkoscig, rozpuszczalnosciag i zachowaniem
w roztworach, wszystkie przeszty pozytywnie proces nanoformulacji wedtug jednolitego
algorytmu KNDS, co stanowi dowdd praktycznej spdéjnosci systemu.

9.1. Cel i logika sekwenc;ji

Celem studium przypadku byto sprawdzenie, czy jeden system nanoformulacji moze
skutecznie stabilizowac:

e substancje wybitnie lipofilowe,
e biomasy zywiczne,
e polifenole krystaliczne,

e ekstrakty o wielu frakcjach polarnych i niepolarnych.



e Ekstrakty byty przygotowywane kolejno w tym samym laboratorium, przy
zastosowaniu identycznych parametréw bazowych (faza olejowa MCT, fosfolipidy,
woda, kontrolowany udziat alkoholu i sonikacja). Pozwolito to poréwnaé¢ zachowanie
réznych klas surowcéw bez zmiany warunkéw technologicznych.

9.2. Wspdélne obserwacje technologiczne

Pomimo znacznej réznorodnosci ekstraktow, wszystkie nanoformy KNDS wykazywaty
wspolny zestaw cech:

e charakterystyczng opalescencje wskazujgcg na obecnosé stabilnych uktadow
submikronowych,

e brak rozwarstwienia faz podczas obserwacji w czasie,

e brak szybkiej sedymentacji (hawet w przypadku biomasy propolisowej i TCM),
e stalg barwe i lepkosc¢,

e brak rekrystalizacji (szczegdlnie wazne dla kwercetyny i resweratrolu),

e wysokg jednorodnos¢ koloidalng po procesie sonikacji,

e statos¢ struktury w warunkach przechowywania.

o Te powtarzalne wtasciwosci potwierdzajg, ze system KNDS dostosowuije sie do
rodzaju surowca, ale nie traci swojej architektury nano.

9.3. Réznice pomiedzy surowcami (ujecie syntetyczne)

W trakcie badan zaobserwowano jedynie réznice wynikajgce z natury chemiczne;j
SUrowcow:

e Zywice (Boswellia, guggul)
e — poczatkowo lepkos¢ wysoka;
e — po sonikacji przechodzg w stabilng, jednolitg emulsje.

e Polifenole krystaliczne (kurkumina, kwercetyna, resweratrol)
e — wymagajg starannego kontrolowania udziatu alkoholy;
e - po nanoformulacji zachowujg trwatg dyspersje bez rekrystalizaciji.

e Biomasa propolisu
e — surowiec wybitnie ztozony;
e — w KNDS ulega petnej homogenizaciji i tworzy stabilng nanozawiesine.



e Mieszanki TCM

e - najtrudniejsze technologicznie;

e — system tworzy stabilny uktad mimo obecnosci polisacharyddw, tanin, olejkow i
frakcji mineralnych.

¢ RoOznice te nie zaktocaty procesu nanoformulaciji, co potwierdza uniwersalnosc¢
systemu.
9.4. Kluczowe whnioski ze studium przypadku

Przeprowadzone obserwacje pozwalajg sformutowac kilka wnioskéw o znaczeniu
systemowym:

1. KNDS stabilizuje surowce o dowolnej polarnosci i strukturze chemiczne;j.
Jest to cecha nietypowa dla klasycznych systeméw liposomalnych i emulsiji.

2. Proces przebiega wedtug tej samej sekwenc;ji niezaleznie od rodzaju ekstraktu, co
wskazuje na istnienie wspdlnego mechanizmu nanoorganizacji.

3. Otrzymane nanoformy wykazujg powtarzalng architekture rdzen—otoczka—faza
zewnetrzna, co potwierdza spéjnosé systemu.

4. Wyniki studium przypadku wspierajg Hipoteze Kawki, zgodnie z kt6rg synergia
nanoform KNDS wynika z ko-lokalizacji réznych zwigzkéw w jednej nanoarchitekturze.

5. Sekwencyjne stosowanie nanoform daje mozliwo$¢ poréwnawczej analizy miedzy
surowcami, co moze by¢ podstawg dalszych badan fizykochemicznych i
stabilno$ciowych.

9.5. Znaczenie dla dalszych badan

Opisane w niniejszym studium obserwacje wskazujg, ze KNDS:

e stanowi platforme badawczg dla réznych klas surowcéw,

e umozliwia projektowanie kolejnych nanoform wedtug przewidywalnego schematu,
e pozwala formutowac hipotezy dotyczace stabilnosci, dyfuzji i synergi,

e jest uzyteczny zaréwno w badaniach podstawowych, jak i technologicznych.



e Studium przypadku potwierdza praktyczng wartos¢ i powtarzalnos$¢ systemu KNDS,
uzasadniajgc prowadzenie dalszych eksperymentéw obejmujgcych szczegdtowe
analizy stabilnosci, wtasciwosci fizykochemicznych oraz interakcji molekut w
architekturze nano.

10. Dyskusja

Wyniki uzyskane podczas opracowywania i analizy systemu KNDS wskazuja, ze jest to
platforma nanoformulacyjna o wyjgtkowej elastycznosci, zdolna do stabilizaciji
ekstraktow o skrajnie odmiennych wtasciwosciach fizykochemicznych. Zastosowanie
jednolitego algorytmu technologicznego do zywic triterpenowych, polifenoli
krystalicznych, biomasy propolisowej oraz wielosktadnikowych mieszanek TCM ujawnito
zaskakujgcg powtarzalnos¢ architektury nanoform. Ta obserwacja ma istotne znaczenie,
poniewaz sugeruje, ze mechanizmy tworzenia struktury rdzen—otoczka-faza
zewnetrzna wynikaja z uniwersalnych procesow fizykochemicznych, a nie z
charakterystyki pojedynczego surowca.

Interpretujac te wyniki w Swietle Hipotezy Kawki, mozna zauwazy¢, ze nanoformy KNDS
zachowujg wspolng sygnature — opalescencje, jednorodnosé, stabilnos¢ oraz brak
rekrystalizacji. Zjawisko to jest zgodne z koncepcjg, ze kluczowa role odgrywa ko-
lokalizacja molekut bioaktywnych w jednej nanoarchitekturze. Wspaétistnienie zwigzkéw
hydrofilowych, lipofilowych i zywicznych w strukturze stabilizowanej fosfolipidami moze
prowadzi¢ do powstania wtasciwosci emergentnych, ktére nie sg obserwowane w
ekstraktach klasycznych. Cho¢ niniejsza praca nie obejmuje badan biologicznych ani
klinicznych, to zebrane obserwacje technologiczne dostarczajg mocnych podstaw do
dalszej eksploracji synergii strukturalnej i dyfuzyjnej, kluczowych elementow Hipotezy
Kawki.

Ograniczeniem badan jest fakt, ze ocena struktur nanoform opiera sie gtéwnie na
charakterystyce makroskopowej i obserwacjach technologicznych. Aby potwierdzi¢
peten model architektury KNDS, konieczne sg specjalistyczne analizy, takie jak DLS, TEM,
zeta potential czy FTIR. Przeprowadzenie takich badan otworzytoby droge do walidaciji
hipotezy o uniwersalnosci mechanizmu nanoorganizacji oraz umozliwitoby poréwnanie
systemu KNDS z innymi platformami nanoformulacji stosowanymi w naukach
przyrodniczych.

Pomimo tych ograniczen zaprezentowane wyniki dowodzg, ze KNDS jest systemem
spéjnym, powtarzalnym i potencjalnie przetomowym. Wskazujg réwniez, ze nawet
bardzo ztozone surowce roslinne moga by¢ przeksztatcane w stabilne nanoformy bez
koniecznosci stosowania skomplikowanych uktadéw surfaktantowych czy
wieloetapowych proceséw oczyszczania. Otwiera to mozliwos$¢ zastosowania KNDS
jako narzedzia badawczego w laboratoriach akademickich oraz jako technologii
umozliwiajgcej nowoczesne badania ekstraktow roslinnych.

11. Podsumowanie i wnioski

Niniejsza praca przedstawia autorski system KNDS jako uniwersalng platforme
nanoformulacji ekstraktéw roslinnych, zdolng do stabilizacji surowcéw o skrajnie réznej
budowie chemicznej i zachowaniu fizykochemicznym. Opracowany model
nanoarchitektury, oparty na strukturze rdzen—otoczka—faza zewnetrzna, okazat sie
powtarzalny w przypadku zywic, polifenoli krystalicznych, biomasy propolisowej oraz



wielosktadnikowych wywaréw ziotowych inspirowanych TCM. Wspdlna sygnatura
nanoform — jednorodnos¢, opalescencja i stabilnos$¢ czasowa — stanowi dowdd
spéjnosci systemu.

Wprowadzenie Hipotezy Kawki pozwolito zinterpretowaé uzyskane wyniki w kontekscie
synergii strukturalnej i dyfuzyjnej, ktéra moze wynika¢ z ko-lokalizacji réznych klas
zwigzkow bioaktywnych w jednej nanoarchitekturze. Chociaz praca nie obejmuje badan
biologicznych ani klinicznych, obserwacje technologiczne wyraznie wskazuja, ze
stabilizacja ekstraktow w uktadach nano moze prowadzi¢ do powstania nowych
wtasciwosci fizykochemicznych, niewystepujgcych w ekstraktach klasycznych.

Zastosowanie sekwencyjne nanoform w warunkach laboratoryjnych potwierdzito, ze
KNDS jest systemem przewidywalnym, elastycznym i odpornym na zmiennos$¢ surowca.
Otwiera to droge do dalszych badan obejmujgcych szczegdtowa analize wielkosci
czgstek, potencjatu zeta, morfologii nanoform oraz ich stabilnosci w zréznicowanych
warunkach. Uzyskane wnioski mogg stanowi¢ podstawe do opracowania nowych
kierunkéow badawczych w obszarze nanoformulacji ekstraktéw roslinnych oraz do
wspotpracy z jednostkami akademickimi w celu walidacji i rozwijania systemu KNDS.

Podsumowujac, praca przeprowadza kompleksowg analize technologicznych podstaw
systemu KNDS i przedstawia go jako innowacyjng, spéjng i potencjalnie przetomowg
platforme badawczg, zdolng do integracji réznorodnych surowcéw roslinnych w ramach
stabilnych nanoform. Wyniki te stanowig punkt wyjscia do dalszych projektow
badawczych i stanowig wartos¢ dla rozwijajgcej sie dziedziny nanoformulaciji
naturalnych ekstraktéw.

12. Zastrzezenia

Niniejsza publikacja ma charakter naukowo-technologiczny i opisuje procesy
fizykochemiczne zachodzgce w systemie KNDS oraz wynikajgce z nich obserwacje
laboratoryjne. Praca nie stanowi porady medycznej, terapeutycznej ani diagnostycznej.
Zawarte tu informacje nie odnoszg sie do dziatania biologicznego, farmakologicznego
ani klinicznego omawianych ekstraktéw roslinnych.

Wszelkie odniesienia do stabilnosci, struktury nanoform, architektury koloidalnej oraz
interakcji molekularnych dotyczg wytgcznie aspektow technologicznych i
fizykochemicznych. Praca nie sugeruje jakiegokolwiek zastosowania nanoform w
leczeniu, profilaktyce, modyfikowaniu proceséw fizjologicznych ani wptywu na zdrowie
cztowieka.

Opracowane koncepcje, w tym Hipoteza Kawki, majg charakter teoretyczny i wymagaja
dalszych, niezaleznych badan naukowych w warunkach laboratoryjnych oraz pod
nadzorem jednostek akademickich. Publikacja nie zastepuje badan toksykologicznych,
farmakokinetycznych, farmakodynamicznych ani klinicznych.

13. Podziekowania
Autor pragnie wyrazi¢ wdziecznos¢ osobom i instytucjom, ktdre przyczynity sie do

powstania niniejszego opracowania. Szczegodlne podziekowania kierowane sg do
zespotu Osrodka Naukowo-Badawczego Tree of Life za wsparcie merytoryczne,



konsultacje technologiczne oraz wktad w rozwoj koncepcji systemu KNDS.

Wyrazy uznania nalezg sie rowniez dla wszystkich specjalistéw, badaczy i ekspertow,
ktérych prace z dziedzin fizykochemii, nanotechnologii i fitochemii stanowity inspiracje i
podstawe teoretyczng dla przedstawionych analiz.

Autor dziekuje takze osobom wspierajgcym prace laboratoryjne, dokumentacyjne i
organizacyjne, bez ktérych niniejsza publikacja nie mogtaby przybra¢ obecnej,
kompletnej formy.
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