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RECENZJA PRACY DOKTORSKIEJ
pani mgr inz. Katarzyny Zawiszy

Praca doktorska pani mgr Katarzyny Zawiszy pt. ,.Otrzymywanie i badanie
wlasciwosci spektroskopowych zwigzkoéw typu Ms3(POy), i Ms(PO4)X i ich kompozytow
(gdzie M — Ca*', Sr**, X — OH,, F") domieszkowanych wybranymi jonami lantanowcow”
zostala  przygotowana w formie przegladu cyklu artykutéw  opublikowanych
W migdzynarodowych  czasopismach  naukowych.  Promotorem  pracy jest
dr hab. Rafal Wiglusz, prof. INTiBS PAN.

Nadrzednym celem niniejszej pracy doktorskiej byta synteza nowych nanomateriatow
hydroksyapatytpowych,  fluoroapatytowych  oraz  nanokompozytowych na  bazie
hydroksyapatytu i ortofosforanu wapnia o szczegélnych wiasciwosciach optycznych dzieki
ich domieszkowagiu i wspotdomieszkowaniu optycznie aktywnymi tréjwartosciowymi
jonami wybranych lantanowcow. W dalszej kolejnosci za cel postawiono sobie zbadano
wiasciwosci strukturalnych i optycznych nowo wytworzonych nanomaterialéw apatytowych
i okreslono ich potencjalng przydatnos¢ do bioobrazowania (przypadek hydroksyapatytow
1 fluoroapatytéw domieszkowanych jonami Eu(IIl)) oraz kontrolowanego dostarczania lekow
(przypadek kompozytu hydroksyapatyt-ortofosforan wapnia wspétdomieszkowanego jonami
Er(IID/Yb(IID)).

Recenzowana praca doktorska liczy 122 strony i rozpoczyna si¢ ,,Wprowadzeniem
1 celem pracy” (3 strony). W ,,.Czgsci teoretycznej (22 strony) autorka przedstawia studium
literaturowe nt. apatytow, ich charakterystyki, struktury, wlasciwosci optycznych oraz
zastosowan w technice i medycynie. W szczegolnosci interesujgcy jest podrozdzial méwiacy
0 zastosowaniu materialdw apatytowych w chirurgii zachowawczej i estetycznej oraz
stomatologii jako wypelnien i pokry¢ implantow celem poprawy wlasciwosci
regeneracyjnych tkanek. Osobng czes¢ studium literaturowego poswiecono opisowi
wiasciwoscei chemicznych i optycznych lantanowcéw, ktérych zwiazki uzywane sa jako
aktywne domieszki wytworzonych materialow apatytowych, w tym w szczegdlnosci
wiasciwosci luminoscencyjnych jonéw Eu(Ill), jako czulej sondy strukturalno-optycznej, czy
konwersji promieniowania w gére w przypadku wspoldomieszkowania materialow
apatytowych parami jonow trojwartosciowych, np. Er(IlI)/Yb(III), stosowanych w terapiach
aktywowanych $wiatlem. Ta czes¢ pracy doktorskiej wydaje si¢ byé oszczedna, jednak jest to
zupelnie zrozumiate, poniewaz dopelniaja ja wstgpy opublikowanych prac autorki
(przedstawione w czesci ,,Wyniki”). cytujace duzg liczbe prac oryginalnych z zakresu
prowadzonych badan, tj. syntezy nanomaterialéw apatytowych, ich domieszkowania jonami
lantanowcow, potencjalnego zastosowania w biomedycynie.



Rozdzial ,,Czgs¢ doswiadczalna™ (6 stron) zestawia techniki syntezy nanomateriatow
apatytowych (synteza hydrotermalna wspomagana energia promieniowania mikrofalowego,
synteza Pechini’ego) oraz metod, ktére uzyto do okreélenia ich struktury (XRD, SAED),
morfologii (TEM), oraz wiasciwosci spektroskopowych (spektrofluorymetria). Niestety nie
przedstawiono w tej czesci innych metod, ktére byly uzywane w trakcie badan, tj. np.
spektroskopia FT-IR, spektroskopia Ramana, DLS, i znalazly si¢ w opublikowanych pracach
naukowych w czgsci poswigconej charakterystyce wytworzonych materiatow.

Rozdzial zatytulowany ,,Wyniki” zawiera cztery oryginale artykuly naukowe autorki
z wynikami prowadzonych przez nia badan, ktére zostaly opublikowane w czasopismach
o wysokich wspdlczynnikach oddziatywania, tj. Dalton Transaction (praca nr 1, wspolezynnik
oddzialywania 4,029), New Journal of Chemistry (praca nr 2, wspétczynnik oddzialywania
3,269), CrystEngComm (praca nr 3, wspélczynnik oddziatywania 3,474) oraz RSC Advances
(praca nr 4, wspotezynnik oddzialywania 3,108). Kazdy z zamieszczonych w tym rozdziale
artykutow zostat poprzedzony krétkim (2-3 stron) opisem, ktéry w bardzo przystepnej formie
przedstawia to, czego dotyczy dana praca.

Trzy pierwsze prace sg do siebie dos¢ podobne pod wzgledem badanych zwiazkow
apatytowych domieszkowanych jonami Eu(Ill), sposobu ich otrzymywania oraz metod
uzytych do okreslenia ich struktury, morfologii oraz whasciwosci optycznych. Nie jest to
jednak uwaga negatywna. Autorka, stosujgc metode hydrotermalng, otrzymata
nanohydroksyapatyt wapniowy (prace nr 1 i 2) i strontowy (praca nr 2) oraz nanofluoroapatyt
wapniowy (praca nr 3) i zbadala strukture i wlasciwosci optyczne w zaleznosci od obrébki
termicznej tych materialow po syntezie. Udzial autorki w tych pracach byt wiodacy i polegat
na syntezie wspomnianych nanomateriatow apatytowych, okresleniu wlasciwosci optycznych
metoda  spektrofluorymetrii, interpretacji wynikéw oraz  zredagowaniu  tekstdéw
opublikowanych prac. Uwazam, ze wyniki tych prace sa wartosciowe, poniewaz przynosza
nowa rodzing materialow apatytowych o rozmiarze nanometrycznym, domieszkowanych
optycznie czynnymi jonami Eu(Ill), majacych $cisle okreslona strukture i charakterystyke
luminoscencyjna. “Podsumowujac  whasciwosci luminescencyjne nowo otrzymanych
nanomaterialdw apatytowych, autorka podaje w réznych miejscach swoich prac, ze mogg by¢
one zastosowane jako biomarkery (praca nr 1) lub materialy teranostatyczne w chirurgii
stomatologicznej i ortopedii (prace nr 2 i 3). Szkoda niestety, ze w zadnej z tych prac nie
pojawilo si¢ cho¢ jedno doswiadczenie, ktére pokazywatoby uzycie tych materialéw (bez lub
po odpowiedniej modyfikacji) i pozwolitoby poréwna¢ ich whasciwosci optyczne w réznych
warunkach doswiadczalnych. Niestety nie znalazlem réwniez w czesci doswiadczalne;j
opublikowanych prac (prace nr 1-3) opisu, w jaki spos6b zweryfikowano stopier inkorporacji
jonéw Eu(Ill) w strukturze wytworzonych hydroksy- i fluoroapatytéw oraz ich og6lny sktad
przed i po stosowanej obrobee termiczne;j.

Ostatnig pracg (praca nr 4) autorki uwazam za najciekawszg. Dotyczy ona syntezy
nanokompozytu na bazie hydroksyapatytu wapnia i forsforanu wapnia metoda Pechini’ego,
wspotdomieszkowanego parg jonoéw Er(Ill) i Yb(Ill), poddanego odpowiedniej obrobce
termicznej i wykazujacego wilasciwosci konwersji promieniowania w gére. Otrzymany
nanokompozyt zostal scharakteryzowany pod wzgledem struktury, morfologii oraz
wlasciwosel  optycznych. Aby pokaza¢ zastosowanie otrzymanego nanomaterialu jako
nosnika leku, jego powierzchni¢ zmodyfikowano zatrzymujac na niej metronidazol, ktéry jest
chemioterapeutykiem o dzialaniu pierwotniakobdjczym oraz bakteriobdjczym wobec
drobnoustrojow beztlenowych. Praktyczne zastosowanie tego leku to przede wszystkim
leczenie choréb wywolanych przez bakterie beztlenowe, w tym owrzodzenie koniczyn
dolnych i odlezyny, zapalenie kosci i stawéw, zakazenie ran po zabiegu chirurgicznym,
zakazenie okotozgbowe, zapalenie dzigsel (wedlug Charakterystyki Produktu Leczniczego
zgodnej z decyzja Urzedu Rejestracyjnego UR/ZD/0627/14 z 20.02.2014). Dlatego tez nie



jest zupelnie zrozumiate, dlaczego autorka zbadata aktywnos$¢ biologiczng tego leku na
nosniku nanokompozytowym na liniach mysich makrofagobw (model 1) oraz psiego
nowotworu kosci (model 2) w kierunku jego cytotoksycznosci; lek nie jest wykorzystywany
w terapii przeciwnowotworowe]j ani ludzi ani zwierzat. Nalezalo raczej sprawdzi¢ dzialanie
bakteriobojcze nanokompozytu zmodyfikowanego i niezmodyfikowanego metronidazolem
wobec odpowiednich szczepoéw bakterii beztlenowych, ktore wywotuja np. zapalenie kosci
czy zakazenie okolozebowe, i odpowiednich kontroli, tj. odpowiednia dawka samego leku.
Otrzymane wyniki badan nad cytotoksycznoscig otrzymanych materialow nie powinny zatem
dziwié, tzn. ze uzycie wzglednie duzej ilosci nanokompozytu z naniesionym lekiem (100
ppm) oraz dlugi czas ekspozycji komoérek na dziatanie uwolnionego leku (48 godz.) nie
indukowalo w istotny sposdb $mierci komdrek nowotworowych. Biorge pod uwage blad
wyznaczenia procentowej przezywalnosci komorek, nie bylo tez statystycznie istotnej
roznicy, np. dla stezen 50 i 100 ppm, pomigdzy aktywnoscig cytotoksyczna samego
nanokompozytu i kompozytu z naniesionym lekiem. Szkoda, ze w pracy nie pokazano
wynikow przezywalnosci dla odpowiednich linii komérek prawidlowych dla modelu 2 (lub
komorek nowotworowych dla modelu 1) lub nie wzigto lepszego chemioterapeutyka. Uzyty
antybiotyk uwalnial si¢ dos¢ szybko z wytworzonego nosnika nanokompozytowego, jednak
dobér uktadu biologicznego do sprawdzenia jego aktywnosci biologicznej w parze ze
wspomnianym nos$nikiem by} nieodpowiedni. Ostatecznie, mimo podania informacji o uzyciu
metody ICP-OES do sprawdzenia skladu otrzymanych materiatow, nie zawarto odpowiednich
wynikow tych badan.

Artykuly mgr Zawiszy, ktore wchodza w sklad recenzowanej pracy doktorskiej,
powstaly w ramach dwoch projektéw naukowych finansowanych przez Narodowe Centrum
Nauki, tj. Sonata Bis, pt. ,Otrzymywanie i badanie wilasciwosci spektroskopowych
nanoapatytow domieszkowanych jonami metali ziem rzadkich i ich kompozytow” oraz
Harmonia, pt. ,Nanomaterialy do bioobrazowania fluorescencyjnych czaséw zycia”,
w ktérych petnila ona role wykonawcy, oraz stypendium doktorskiego Etiuda o tytule
identycznym z tytulem pracy doktorskiej.

Uwazam, ze przedstawiona do recenzji praca doktorska pani mgr Zawiszy w formie
czterech opublikowanych artykuléw naukowych wraz z ich spdjnym przegladem speinia
warunki okres$lone w art. 13 ustawy z dnia 14.03.2003 r. o stopniach naukowych i tytule
naukowym oraz o stopniach i tytule naukowym w zakresie sztuki (Dz. U. nr 65/03, poz. 595
z pOzniejszymi zmianami) oraz rozporzadzeniu Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego
z dnia 30.01.2018 r. w sprawie szczegdlowego trybu przeprowadzania czynnosci
w przewodzie doktorskim, w postepowaniu habilitacyjnym oraz w postgpowaniu o nadanie
tytutu profesora (Dz. U. 2018, poz. 261). Dlatego tez wnioskuj¢ do Rady Naukowej Instytutu
Niskich Temperatur i Badan Strukturalnych Polskiej Akademii Nauk we Wroctawiu
o dopuszczenie pani mgr Zawiszy do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Bioragc pod uwage, ze wspomniane prace naukowe prezentuja wysoki poziom
naukowy i maja sporg wartos¢ poznawczg, natomiast mgr Zawisza jest wspotautorka innych
dziewigciu prac naukowych, powstalych w wigkszosci w trakcie trwania jej przewodu
doktorskiego i opublikowanych w renomowanych czasopismach naukowych, sugeruje
wyrdznienie recenzowane] pracy doktorskie;j.
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