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Prof. dr hab. Jan Jankowski
Katedra Drobiarstwa
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w Olsztynie

Ocena

rozprawy doktorskiej mgr Marty Kutwin pt. ,, Wplyw nanoczasteczek platyny Pt ¥ na

stan morfologiczno funkcjonalny wybranych komérek zwierzat modelowych i komérek
glejaka wielopostaciowego lac. Glioblastoma multiforme” wykonanej pod kierunkiem

prof. dr hab. Ewy Sawosz Chwalibég w Katedrze Zywienia i Biotechnologii Zwierzat,
przedstawionej Radzie Wydzialu Nauk o Zwierz¢tach Szkoly Glownej Gospodarstwa

Wiejskiego w Warszawie

Oceniana rozprawa stanowi spdjny tematycznie zbi6r trzech oryginalnych prac

tworczych, w tym 2 opublikowanych oraz 1 przyjetej do druku:

1. Prasek M., Sawosz E., Jaworski S., Grodzik M., Ostaszewska T., Komaszewski M.,
Wierzbicki M., Chwalibog A. Influence of nanoparticles of platinum on chicken
embryo development and brain morphology. Nanoscale Research Letters, 2013, 8,
251. DOI: 10.1186/1556-276X-8-251.

IF = 2,481 (30 pkt)

2. Kutwin M., Sawosz E., Jaworski S., Kurantowicz N., Strojny B., Chwalibog A.
Structural damage of chicken red blood cells exposed to platinum nanoparticles and
cisplatin. Nanoscale Research Letters, 2014, DOI: 10.1186/1556-276X-9-257.

IF = 2,481 (30 pkt)




3. Kutwin M., Sawosz E., Jaworski S., Wierzbicki M., Hinzmann M., Grodzik M.,
Winnicka A., Chwalibog A. Investigation of Platinum nanoparticles properties aganist
U87 Glioblastoma multiforme. Archives of Medical Science. Przyjeta do druku.

IF = 2,030 (25 pkt)

We wszystkich publikacjach Doktorantka ( z domu Prasek) jest pierwszym autorem, a
deklarowany udzial, potwierdzony przez wszystkich wspétautordw, wynosit od 50 do 65%.
W jednej publikacji mgr Marta Kutwin jest autorem korespondujgcym. Na szczegolne
podkreslenie zastugujg wysokie wartosci wspédtczynnikéw wptywu czasopism publikujgcych
oceniane prace (sumaryczna warto$¢ IF=6,6992) przektadajgca sie na wysokg liczbe punktow
w ocenie MNiSW (facznie 85 pkt.). W przypadku pracy nr 3 dofgczono pismo redaktora
naczelnego z dnia 30 wrzesnia br. potwierdzajgcego przyjecie pracy do druku. Sytuacje taka
dopuszcza obowigzujace prawo.

Podmiotowe publikacje uzupeliono polskojezycznym tekstem obejmujgcym wstep,
hipotez¢ badawcza, opis zakresu badan, omowienie najwazniejszych wynikow
przeprowadzonych do$wiadczen oraz podsumowanie i wnioski. Do rozprawy zalaczono
oswiadczenia Doktorantki i wszystkich wspoétautorow dotyczacych procentowego udziatu w
publikacjach. W kazdej publikacji jako Acknowledgments, zamieszczono informacje, ze jest
ona czgscig pracy doktorskiej Marty Kutwin. Majac powyzsze na uwadze stwierdzam, ze

formalna strona przedstawionej rozprawy nie budzi zadnych zastrzezen.

Ocena merytoryczna

Glejak wielopostaciowy jest jednym z najgrozniejszych nowotworéw u ludzi.
Wystepuje takze u zwierzat gospodarskich oraz u pséw i kotéw. Pozornie moze wygladaé, ze
zagadnienia analizowane w ocenianej pracy mieszczg sie tylko w dziedzinie nauk
medycznych lub nauk weterynaryjnych. Jednak zastosowane w pracy modele badawcze, a
szczegblnie wykorzystanie zarodkéow kurzych, pozwalajg na umiejscowienie tej pracy w
dziedzinie nauk rolniczych, dyscyplinie zootechnika. Granice miedzy poszczegdlnymi
dziedzinami i dyscyplinami nauk sa tylko umowne i coraz wiekszego znaczenia nabierajg
badania interdyscyplinarne.

Podjecie badan opisywanych w ocenianej rozprawie uwazam za w pelni uzasadnione.
Mozna je zaliczy¢ do grupy badan poszukujacych alternatywnych metod terapii nowotworow,
z zastosowaniem modelu zwierzgcia. W tym zakresie zespdl badawczy kierowany przez prof.

dr hab. Ewe Sawosz Chwalibég ma juz wymierne osiggnigcia. W polskojezycznym wstepie
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oraz w rozdziatach Background lub Introduction poszczegélnych publikacji Doktorantka
takze przekonywujaco uzasadnia podjecie opisywanych badan.

Hipotezy badawcze weryfikowane w badaniach opisywanych w poszczegodlnych
pracach sg sformulowane jasno i precyzyjnie. Doktorantka, co jest szczegdlnie istotne,
sformulowala takze w polskojezycznej czgsci opisowej hipoteze badawczg wspdlng dla
wszystkich doswiadczen. Jak podaje dalej Autorka, , Celem pracy bylo zbadanie wplywu
nanoczgsteczek platyny na stan morfologiczny, funkcjonalny i molekularny komdrek, tkanek i
organizmow oraz komdrek i thkanki guza glejaka wielopostaciowego ze szczegdlnym
uwzglednieniem aktywacji szlakéw sygnalnych proceséw programowanej Smierci komérki na
drodze apoptozy”. Biorac pod uwage szeroki zakres badan i liczbe wykonanych do$wiadczen,
takie sformulowanie celu wspélnego dla wszystkich publikacji nalezy uznaé za bardzo trafne i
precyzyjne.

Badania przeprowadzono na zarodkach kurzych, na komérkach krwi kury, w hodowli
in vitro komoérek glejaka oraz modelu glejaka indukowanego na blonie kosméwkowo-
omoczniowe] zarodka kury. Obejmowaly one:

e okreslenie toksycznosci nanoczastek platyny dla zarodkow kury w zakresie analizy
przezywalnosci, parametrow biochemicznych krwi, oceny zmian rozwojowych ze
szczegblnym uwzglednieniem dzialania neurotoksycznego oraz analizy poziomu
aktywacji szlakéw sygnalnych programowanej $mierci komérki na drodze apoptozy w
komérkach kory mozgowe;;

e ocen¢ hemotoksycznosci nanoczastek platyny w poréwnaniu z cisplatyna, na modelu
komorek erytrocytéw zarodka kury poprzez analize wiasciwoséci hemolitycznych oraz
zmian morfologicznych erytrocytow;

e okreslenie potencjalnych wiasciwosci antynowotworowych nanoczastek platyny w
poréwnaniu z cisplatyng na modelu in vitro glejaka wielopostaciowego linii U87 oraz
hodowli modelu in ovo guzéw glejaka wielopostaciowego tej samej linii w zakresie
analizy aktywnosci metabolicznej, stopnia proliferacji, dzialania genotoksycznego,
aktywacji szlakow sygnalnych programowanej $mierci komérki na drodze apoptozy

oraz ekspresji genoéw zwigzanych z aktywacjg szlakéw sygnalnych apoptozy.

Uktad przeprowadzonych doswiadczen, liczba obserwacji oraz zastosowane bardzo
nowoczesne metody analityczne, pozwolity na pelng realizacje zalozonych celéw.
Poprawno$¢ zastosowanych procedur doswiadczalnych zostata takze zweryfikowana
pozytywnie w procesach wydawniczych 3 podmiotowych publikacji.
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Za najwazniejsze wyniki przeprowadzonych badan uwazam:

— stwierdzenie, Zze nanoczastki platyny wprowadzone do zarodka kury wywoluja spadek
proliferacji oraz aktywacje szlakéw sygnalnych apoptozy w komérkach kory mézgowej,
przy niewielkim poziomie toksycznosci ogolnoustrojowe;;

— wykazanie wplywu nanoczastek platyny na  wzrost nasilenia  zmian
patomorfologicznych w mitochondrium komorek glejaka, co w konsekwencji
powodowato spadek tempa metabolizmu i proliferacji oraz aktywacje szlakéw
sygnalnych apoptozy w komorkach glejaka.

W polskojezycznym opracowaniu synteze wynikow badan przedstawiono w dwdch
rozdziatach: 9. Podsumowanie i 10. Wnioski. W mojej opinii rozdzialy te mozna bylo
polaczy¢ w jeden. Prezentowane w rozdziale Wnioski stwierdzenia sg raczej streszczeniem
wynikow niz wnioskami.

W opisie modeli biologicznych (str. 24) Doktorantka dwukrotnie podaje informacje:
»Zaptodnione jaja kurze ... zakupione z certyfikowanej fermy drobiu...”. Jaka metoda badano
zaptodnienie jaj przy ich zakupie i jaki certyfikat posiadata ferma bedgca miejscem zakupu
jaj? W tym samym podrozdziale znalazta si¢ informacja: ,,W pierwszym dniu inkubacji
koloidy ... zostaly poddane in ovo do albuminy zarodka kury”. Co to jest ,,albumina zarodka

kury”?

Podsumowanie

Dysertacj¢ doktorskg mgr Marty Kutwin pt.” Wplyw nanoczasteczek platyny Pt @
na stan morfologiczno funkcjonalny wybranych komérek zwierzat modelowych i
komoérek glejaka wielopostaciowego lac. Glioblastoma multiforme?”, bedacy
podsumowaniem czterech przeprowadzonych do$wiadczen, oceniam bardzo wysoko. Szeroki
zakres bardzo specjalistycznych i skomplikowanych badan mégt byé zrealizowany tylko w
wieloosobowym zespole. W badaniach zastosowano nowoczesne modele i metody badawcze
pozwalajace na uzyskanie wiarygodnych wynikéw, dotyczacych wykorzystania
nanoczgsteczek platyny w terapii jednego z najgrozniejszych nowotworéw. Publikacje
naukowe stanowigce podstawe dysertacji sa bardzo cennym zrédtem wiedzy, zaré6wno w

aspekcie naukowym jak i aplikacyjnym

Reasumujac stwierdzam, ze oceniana praca w pelni odpowiada wymogom
stawianym rozprawom doktorskim okre§lonym w ustawie z dnia 14. marca 2003 r. o

stopniach i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule z zakresu sztuki (Dz. U. Nr 65,




poz. 59, Dz. U. z 2005 nr 164, poz. 1365 oraz Dz. U. z 2011 r. nr 84, poz. 455). Dlatego
tez, z pelnym przekonaniem przedstawiam Wysokiej Radzie Wydzialu Nauk o
Zwierz¢tach Szkoly Gléwnej Gospodarstwa Wiejskiego w Warszawie wniosek o

dopuszczenie mgr Marty Kutwin do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Chege podkresli¢ wysoka warto§¢ naukowa ocenianej rozprawy, wnioskuje o jej

wyroznienie.




