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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr inz. Agnieszki Dr6zdz zatytutowanej
“Wykorzystanie zaawansowanych metod spektroskopowych do badania wplywu
nanoczgstek tlenkow zelaza na organizmy zywe”

Rozprawa zostata zrealizowana pod kierunkiem promotorki dr hab. inz. Joanny Chwiej
i promotorki pomocniczej dr inz. Katarzyny Matusiak. Tre$¢ pracy odpowiada tematowi
okreslonemu w tytule. Rozprawa ma charakter eksperymentalny. W pracy autorka
wykorzystuje i ocenia przydatno$¢ metody rentgenowskiej analizy fluorescencyjnej z
catkowitym odbiciem wigzki padajacej (TXRF) oraz metody mikrospektroskopii w
podczerwieni z transformatg Fouriera (FTIRM) do badania wplywu nanoczastek zelaza na
organizmy zywe. Temat podjety przez Autorke jest bardzo aktualny i interesujacy naukowo,
zarébwno z poznawczego (badanie wiasciwosci nanoczastek), jak i praktycznego punktu
widzenia (rozwdj nowoczesnych metod badania struktury materii oraz wykorzystanie
nanoczastek w medycynie).

Praca zostala zredagowana w jezyku polskim i obejmuje 137 stron maszynopisu. Jest
podzielona na 12 rozdziatéw. Przy czym 7 pierwszych rozdzialow stanowi wilasciwg tresc¢
pracy. Ta czes$¢ sktada sie ze wstegpu, rozdziatu 2 definiujacego cele i zakres pracy, rozdziatu 3
opisujacego aktualny stan wiedzy na temat nanoczastek tlenkow zelaza, rozdziatu 4 w ktérym
omoéwiony zostal material badawczy oraz rozdzialu 5 zawierajagcego opis wykorzystanych
technik eksperymentalnych. W obszernym rozdziale 6 Autorka prezentuje i dyskutuje
najwazniejsze wyniki swoich badan. Prace konczy podsumowanie. Bibliografia jest bardzo
obszerna i liczy 242 pozycje literaturowe.

We wstegpie Autorka dokonuje przegladu literatury i bardzo szczegétowo opisuje
wlasnosci nanoczastek oraz ich mozliwe zastosowania praktyczne, ze szczegdlnym
uwzglednieniem ich potencjalnie toksycznego wplywu na organizmy zywe, jak réwniez,



zwigzanych z tym wplywem mozliwych ograniczen w rozwoju nowoczesnych metod
diagnostycznych i terapeutycznych. Argumentuje roOwniez, ze fizyczne metody analizy sktadu
pierwiastkowego oraz struktury czgsteczek moga by¢ bardzo uzyteczne przy okreslaniu zmian
zachodzacych w tkankach organizméw poddanych dziataniu nanoczastek. W mojej opinii
metody analityczne wykorzystane w pracy (TXRF i FTIRM) powinny by¢ tutaj oméwione
bardziej szczegotowo z uwzglednieniem krétkiego przegladu literatury w tej tematyce.

W drugim jednostronicowym rozdziale Autorka formutuje gtéwne cele pracy
doktorskiej oraz definiuje zakres zagadnien, ktore bedg w niej dyskutowane.

Obszerny trzeci rozdzial Doktorantka poswigca omdowieniu aktualnego stanu wiedzy na
temat witasnosci, toksycznosci i wykorzystania nanoczastek tlenkow zelaza (IONP). Dyskutuje
szczegotowo badania dotyczgce zastosowan supermagnetycznych nanoczastek tlenkéw zelaza
(SPION) oraz zwigzkéw (PEG, D-mannitol) stosowanych dla zapewnienia ich
biokompatybilnosci. Omawia farmakokinetyke, biodystrybucje¢ i metabolizm nanoczastek
tlenkéw zelaza w organizmie zywym, ich potencjalng toksyczno$¢ oraz zastosowania w
magnetycznej hipertermii, obrazowaniu magnetyczno-rezonansowym z wykorzystaniem
kontrastéw magnetycznych i terapiach celowych z zastosowaniem lekoéw na bazie SPION.

W rozdziale czwartym Autorka podaje szereg informacji dotyczacych materialu
badawczego wykorzystanego do analiz, w tym: specyfikacje stosowanych nanoczastek,
procedure przygotowania roztworéw nanoczastek, charakterystyke zwierzat
eksperymentalnych i uzasadnienie wyboru narzadéw oraz procedury ich pobierania. W dalszej
czesci tego rozdziatu omawia rowniez metodyke przygotowania probek do pomiaru metodami
TXRF i FTIRM.

W rozdziale 5 Doktorantka omawia metody badawcze wykorzystane w pracy. W mojej
opinii rozdzial ten jest bardzo dobrze napisany. Zagadnienia fizyczne i (czasami)
skomplikowane zagadnienia techniczne dotyczace budowy urzadzen do analizy TXRF
i FTIRM zostaty oméwione w sposob przejrzysty i wyczerpujacy w oparciu o obszerny spis
literatury. Przyklady zastosowan wykorzystanych w pracy metod w petni uzasadniaja ich
wybdr. Wszystkie procedury konieczne do uzyskania wiarygodnych wynikow zostaty
szczegdtowo udokumentowane i opisane w sposob nie budzacy zadnych watpliwosci, co do
rzetelnosci ich wykonania. Test U Manna-Whitneya wykorzystany do analizy statystycznej
istotnosci réznic wynikow pomiedzy badanymi grupami eksperymentalnymi zostat dobrany
trafnie. W moim przekonaniu rozdzial ten $wiadczy o bardzo dobrym zrozumieniu przez
Doktorantke zjawisk i praw fizycznych bedacych podstawa metod TXRF i FTIRM oraz
mozliwosci i ograniczen analitycznych obu metod.

Wyniki przeprowadzonych pomiaréw Autorka prezentuje w rozdziale 6. Badania
przeprowadzono przy uzyciu spektrometru TXRF Picofox S2 w akredytowanym laboratorium
LMR UJK oraz spektrometru Agilent Cary 600 na linii SMIS osrodka synchrotronowego
SOLEIL w Saint Aubin. Zastosowanie spektroskopii TXRF umozliwito ocen¢ zmian w
zawartosci Fe, Cu, Ca i Zn w narzadach pobranych od zwierzat poddanych dziataniu PEG-
IONP i M-IONP oraz grupy kontrolnej. Dodatkowo przeprowadzono analize st¢zenia Cu w
surowicy pozyskanej od zwierzat ze wszystkich grup eksperymentalnych. Z wykorzystaniem
metody TXRF Doktorantka wykazala, ze dozylne podanie nawet niewielkich dawek
nanoczgstek tlenkéw zelaza moze prowadzi¢ do istotnych zmian w zawartosci Fe, Cu, Ca i Zn
w analizowanych narzadach w przypadku obu zastosowanych NP. Ocena zmian w poziomie Fe



umozliwifa natomiast okreslenie biodystrybucji i farmakokinetyki NP w organizmach zwierzat
eksperymentalnych. Zastosowanie metody FTIRM umozliwilo wykrycie zmian w zawarto$ci
1 strukturze gldwnych makromolekut biologicznych w badanych narzadach. Analiza FTIRM
wykazata, migdzy innymi, zmiany zawartosci biatek i lipidéw w watrobie i nerkach po podaniu
M-IONP. W mojej opinii, w tym rozdziale Autorka zbyt szczegétowo omawia zagadnienia
biomedyczne, zaniedbujac dyskusj¢ aspektéw fizycznych, zalet i wad stosowanych metod
analitycznych.

Prace konczy podsumowanie w ktorym Autorka omawia najwazniejsze wyniki swoich
badan, komentuje przydatnos¢ zastosowanych metod oraz planuje przyszte badania z
wykorzystaniem technik spektroskopowych.

Do pracy dotagczono materiaty dodatkowe w formie tabel, w ktérych zebrano informacje
na temat uzyskanych w pracy granic detekcji, precyzji, powtarzalnosci i poprawnosci metody
TXRF oraz zakresy mapowanych pasm absorpcyjnych, stosunkow intensywnosci oraz linii
bazowych dla metody FTIRM. W mojej opinii tabele te wraz z dyskusjg powinny zostaé
umieszczone w rozdziale 6. W materiatach dodatkowych zalgczono réwniez, w formie tabel,
wyniki analizy statystyczne;j.

Do pracy dotaczono szczegétowy opis dorobku naukowego Doktorantki. Doktorantka
Jjest wspotautorka 9 publikacji z listy JCR (w dwoch jest pierwszym autorem). Prezentowata
swoje wyniki w formie referatdéw i posterow na seminariach, konferencjach krajowych i
migdzynarodowych. Uczestniczyta rowniez w realizacji czterech grantow dziekanskich oraz
grantu NCN. '

Praca zostata przygotowana bardzo starannie. Tresci zostaly przedstawione w sposéb
czytelny i jasny. Definicje, zaleznosci i wzory, niezbgdne przy opisie prezentowanych badan
przytoczone sg w sposob merytorycznie poprawny. Rysunki sg przejrzyste i profesjonalnie
przygotowane. Zrédta literaturowe zostaty dobrane i wykorzystane prawidtowo. Uzyskane
przez Doktorantke wyniki wnosza istotny wktad w dotychczasowa wiedze na temat wlasnosci
nanoczastek tlenkoéw zelaza oraz ich oddzialywania na organizmy zywe. Ponadto Doktorantka
opracowatla niezbedne procedury analityczne i wykazata przydatnos¢ metod rentgenowskiej
analizy fluorescencyjnej z catkowitym odbiciem wigzki padajacej (TXRF) oraz
mikrospektroskopii w podczerwieni z transformatg Fouriera (FTIRM) do analizy krotko- i
dlugofalowych zmian pierwiastkowych i biochemicznych wywotanych przez nanoczgstki.

Podsumowujac, w mojej opinii, Doktorantka wykazata si¢ duza wiedzg teoretyczng w
zakresie wykorzystanych w pracy metod spektroskopowych, umiejetnoscig analizowania
wynikéw i formulowania wnioskéw, a przediozona rozprawa doktorska, ze wzgledu na
wartosci naukowe, znaczenie poznawcze i aplikacyjne spetnia wszystkie wymagania ustawowe
stawiane rozprawom doktorskim. W zwiazku z tym wnosz¢ o jej przyjecie oraz dopuszczenie
Pani mgr inz. Agnieszki Drézdz do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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