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RECENZJA ROZPRAWY DOKTORSKIEJ

Mgr Jarostaw Szczepaniak

pt. Wybrane materialy grafenowe jako czynniki modulujace szlaki apoptyczne i
sygnalizacje zewnatrzkomérkows w komérkach glejaka 1V stopnia in vitro

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska mgr Jarostawa Szczepaniaka pt.
»Wybrane materialy grafenowe jako czynniki modulujgce szlaki apoptyczne i
sygnalizacje zewnatrzkomorkowg w komérkach glejaka IV stopnia in vitro” wykonana
zostata w Instytucie Biologii Szkoly Gtéwnej Gospodarstwa Wiejskiego w Warszawie
w Katedrze Nanobiotechnologii pod kierunkiem dr hab. Marty Grodzik.

Rozprawe  doktorska stanowig  trzy publikacje z wysokopunktowanych,
migdzynarodowych czasopism o {gcznej sumie Impact Factor 14,139 i liczbie punktow
ministerialnych  420. Celem pracy bylo zbadanie wplywu wybranych form
alotropowych wegla, konkretnie materialéw z rodziny grafenowej, na toksycznosé
wobee komorek glejaka 1V stopnia, szlak aktywacji apoptozy, dziatanie szlakow
Komorkowych i modulacje¢ mechanizmow adhezji. Hipoteza oraz cel pracy zostaly
poprawnie sformutowane a przedstawiony zakres pracy w petni odpowiada wykonanym
badaniom.

Rozprawa doktorska skiada sig¢ 11 rozdzialow. Na poczgtku pracy podano wykaz
publikacji stanowigcych rozprawg doktorskg oraz wykaz stosowanych skrotow.
Bibliografia, umieszezona w rozdziale 10 obejmuje 98 pozycji literaturowych, w
wickszodei aktualnych, We wstgpie (rozdziat 4.) autor w przystepny sposdb wprowadza
W lematyke pracy doktorskiej. Przedstawiona w rozdziale 6 metodyka badan
Wyczerpujgco opisuje oraz ilustruje w postaci schematow wykorzystane w pracy
materiaty, sposob ich charakteryzacji, modele biologiczne in vitro oraz uklad
doswiadezen. W tymze rozdziale autor dokonat podziaty wykonanych prac na §
odrebnych  eksperymentow nazwanych doswiadczeniami, ktore w [ZeCZOWY |
przejrzysty  sposéb okreslajg kolejne ctapy prac, zaczynaja od charakteryzacji
materiatow poprzez badania procesow komorkowych istotnych w rozwoju komorek



glejaka IV stopnia. Autor przedstawil szezegotowe cele kazdego z doswiadczen oraz
opisal szczegolowa metodologie wykonanych badan. Opisane w kolejnym rozdziale
wyniki  badan, stanowigce zasadniczg  czg$¢  pracy, przedstawiaja:  analize
fizykochemiczna badanych materiatéw (ptatkow zredukowanego tlenku grafenu rGO
oraz platkéw grafenu GN), badania zywotnosci glejaka IV stopnia i komérek
prawidtowych HsS, probe okreslenia wplywu materialow weglowych na parametry
morfologiczno-funkcyjne komérek oraz na procesy adhezji i migracji w komérkach
glejaka a takze zmian zachodzacych w bionie komoérkowej pod ich wptywem. Rozdziat
8 to podsumowanie pracy.

Przedstawione wyniki badan wskazuj 3, ze Doktorant rozwigzat postawione zagadnienie
badawcze. Przeprowadzit szereg badan aby porownac wplyw materiatow weglowych na
toksycznos¢ wobec komoérek glejaka 1V stopnia. Najwazniejsze wyniki prac
cksperymentalnych zebrane zestawione zostaly w czytelny sposob w postaci tabeli.
Wyniki badan zgadzajg sie z postawiong na poczatku pracy hipoteza. Autor potwierdza,
z¢ chemia powierzehni i roziniar platkow materiatow 7z rodziny grafenowej odgrywaja
kiuczowg role w toksycznosei i mogg wywiera¢ rézny wplyw na komorki.
Przedstawione szezegdlowe wyniki, niewatpliwie cenne, poszerzaja wiedzg o
podstawowych oddzialywaniach nanomaterialéw weglowych wrzgledem komérek.
Nalezy jednak zwréci¢ uwage, ze nie sg one do kofica wyczerpujace, nasuwajg sie
pojedyncze pytania.

Autor zbadat 4 rézne materialy grafenowe. Byly to trzy materiaty platkow
zredukowanego tlenku grafenu (rGO), réznigee si¢ sposobem redukcji oraz jeden
materiat platkdéw grafenu wyprodukowanego metoda bezposredniego zhuszczania
grafitu (GN). Jest to za mato probek do wykonania pelnego poréwnania sposobéw
oddzialywania na komaorki roznych nanoczastek weglowych, Dia prawidtowego
porownania wazne byloby takze np. zbadanie platkow grafenowych otrzymywanych
innymi technikami czy rozmiarami. Na oddziatywanie nanomateriatéw weglowych na
komorki wplywaja nie tylko liczba grup funkeyjnych tlenu, ale takze wiele innych
czynnikow, jak chocby ksztatt i wymiary nanoczastek. Autor w pracy napisat, ze ,.platki
grafenu o wiekszym rozmiarze i wyzszym stopniu utlenienia (rGO) moga wykazywac
wigkszg cytotoksyeznogé w poréwnaniu do GN” (str. 41). To zdanie sugeruje, 7e
wigksze nanoczgstki powinny byé bardziej toksyczne. W pracy zbadano zawartoéc grup
tlenowych rGO i GN, nie zbadano jednak wptywu wymiaréw nanoczastek weglowych
na komorki. Poniewaz badany byt tylko jedenrodzaj GN nie ma w pracy potwierdzenia,
ze wymiary GN maja tu kluczowe znaczenie. Nalezy postawi¢ takze pytanie czy nie
nalezy przeprowadzi¢ badan z wykorzystaniem innych nanomateriatéw weglowych np.
nanorurek weglowych?

Autor w pracy prowadzit badania na komérkach glejaka IV stopnia, ktory jest ztosliwym
pierwotnym guzem mozgu. Jest to calkowicie uzasadnione. Oczywiste jest, ze



odnalezienie skutecznego sposobu leczenia lego nowotworu jest niczwykle istotne,
Wykorzystanie nanomateriatgw grafenowych w terapii  jest bardzo nowatorskim
podejsciem, wymagajacym wielu badan. Moze warto bytoby wyjasnic, dlaczego jednak
autor jako komorki zdrowe zastosowal komérki zrebu szpiku o morfologii fibroblastow
Hs5?

Autor w podsumowaniu doswiadczenia I stwierdza: ~Podsumowujae, wszystkie
badane materiaty weglowe sg toksyezne zarowno do komdrek U87, jak i komérek HsS”
(str. 32). Jesli wykazano toksycznos¢ nanomaterialow grafenowych zaréwno w
stosunku do komoérek nowotworowych jak i zdrowych, Czy zastosowanie tych
materiatéw w leczeniu nowotwordw bedzie kiedykolwiek mozliwe tak, aby nie
zaszkodzi¢ zdrowym komérkom?

Praca jest napisana poprawnym jezykiem, ale pod wzgledem jezykowym posiada pewne
mankamenty, ktore nie wplywaja jednak na czytelnos¢ pracy. Autor nie ustrzegt sie
literowek i bledéw w skrotach, m.in. nfGO zamiast GO (str. 18), okreslenie skaningowa
mikroskopia elektronowa TEM zamiast SEM (str, 29), nanomateriaty grafenowe ND
zamiast NG (str 33). Rzucajgcym sie w oczy jest biad leksykalny dotyczacy
niepoprawnego uzycie stowa sonifikacja (m. in. str. 20-21). Autor zapewne mial ng
mysli sonikacje, czyli proces zwigzany v uzyciem ultradzwickow dla rozbicia
aglomeratéw | agregatow nanoczgstek. Mozna takze uznag, ze wielokrotnie uzyte (str,
24-27) okreslenie: | komérki potraktowano platkami grafenowymi” czy tez , komorki
traktowano badanymi materiatami weglowymi”  jest po polsku  okresleniem
kolokwialnym i wynika z bezposredniego tumaczenia 7 jezyka angielskiego ze stowa
freated.

Mimo tych drobnych usterek, stwierdzam, ze rozprawa doktorska mgr Jarostawa
Szczepaniaka jest pracg naukows bardzo wartosciowg dla rozwoju inZynierii
biomedycznej. W niewglpliwy sposéb przedstawione wyniki poszerzajg wiedze w
dziedzinie i potwierdzaja, ze materialy grafenowe majg ogromny potencjat biologiczny.
Chociaz, jak sam autor zauwaza, niezbedne sg dalsze badania dazace do poznania
mechanizmdéw dziatania nanomateriatéw grafenowych na komorki, mnogos¢ badan,
obserwacji i wnioskéw, ktére poczynil dokiorant jest godna uznania i plasuje te
rozprawg na bardzo wysokim poziomie. Przedstawione wyniki wskazujg na to, 7ze cel
rozprawy zostal osiagniety, a przedstawiona hipoteza udowodniona. Calogé pracy
stanowi dobrze udokumentowany materiat badawczy. Przeprowadzone badania
podstawowe wnosza bardzo duzo nowej wiedzy zwigzanej ze sposobem oddziatywania
materiatéw grafenowych na komorki nowolworowe, majg w przysztosci szanse wplynaé
na postrzeganie i zastosowanie nanomateriatow w leczeniu nowotworow.

Biorge pod uwage powyzsze oraz szerokie spektrum przeprowadzonych badan
stwierdzam, ze rozprawa doktorska mgr Jaroslawa Szczepaniaka pt. Wybrane materiaty



grafenowe  jako  czynniki modulujgce  szlaki  apoptyczne i sygnalizacje
zewngtrzkomorkowa w komérkach glejaka IV stopnia in vitro speinia wymagania i
warunki stawiane rozprawom doktorskim warunki okreslone w Ustawie z dnia 20 lipca
2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2023 r. Poz. 742).

i wnoszg o dopuszczenie jej Autora do publicznej obrony.
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