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Recenzja
rozpra§y doktorskiej mgr Moniki Dąbrzalskiej na temat .,Dendr.vmery.fosJbro,,*e

jako nośniki.folauczltlacz1,- stoso\l:anych w, tercpii fotod,l.nanziczlref' w,;,-konanej pod

kierunkiem promotora prof. dr hab. Barbar.v Klajnert-Maculewicz otaz promotora

pomocniczego dl Anny Janaszew-skiej

Na rozprawę doktorską mgr Moniki Dąbrzalskiej składają się 4 publikacje. do

których autorka dołączyła kilkustronicowę stfeszczenia w, .ięzyku polskim i angielskirn,
przedstarł,iła sw-ój dotychczasoiły dorobek naukowy otaz załączyła oświadczęnia wlasne oraz

rł.spółaritororł, dot,vczące ich rł,kładu r,v powstar.vani e pubiikacj i.

Wszystkie pubiikacje są pracami wieloautorskimi, w których mgr Monika
Dąbrzalska jest pierrł,szą autorką. Prace opublikowano lv czasopismach o wysokim
łvspółczynniku IF (od 2.861 do 4.44) i znaczącej liczbie punktów- MNiSW (30-45). Dwa
spośród tych czasopism znajdują się w pierwszyln] a drła w drugim klvart1,lu rankingu
czasopism Joumał Citation Repońs (Thomson Reuters) ocenianych lv zakresie danej dziedziny
nauki. Prace zastały opublikorł.ane w latach 2a15-2a17. Są one cylowanę od 0-9 razy (łącznie

16 ruzy; na podstawie danych z w*eb of Science- z dnta 2018-05-1 8). Wymienione surowe dane

bibliometryczne śrł,iadczą o \ĄTsokiej jakości naukorł,ej w.ł,konan_vch badań- a także o istotności
poruszanej tematyki" potwierdzonej przęz recenzentów i czytelników renomowanych
czasopism rv któr,vch zastały opublikowane.

Rozpraw-a doktorska .".Dendry;mery _fasfortlwe _iako nośniki .fotoltczulac4,
stosolĄ}Gnych v, terapii _fbtodyłlarulicznef- jest lvięc zbiorenr czterech publikacji z r,ł,iodącym

wkładem doktorantki. Z zńączonycb oświadczeń wynika. żę rł, prz,vpadku rł,szystkich
publikacji. jej udział to planorł,anie i rvykonyw,anie dośrviadczeń, atakże ana|iza i interpretacja

w"rników oruz przygotowyrvanie manuskryptów. Zakres r,v-kładrł mgr Moniki Dąbrzalskiej
został ocenion.v ptzęz samą doktorantkę oraz prrtrł..ierdzcln_v ośu,iadczeniami lvspółautorów na

78oń w przypadku publikacji w International Journal aJ'Pharmaceutics.7\Yo ll Molec:ules t

tr{olecułar Pharm.cłceutics otaz 507o rł. Analyłicał anti BiaanaĘ,tical Chenzistły. Dane te

świadczą o §m, iz doktorantka opanorvała umiejętność opracow_r.w,ania koncepcji badań. ich
rvlkon_vwania" opracorływania rrynikórł, ataz ich krytycznej d_vskusji na poziomie
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umoŹliwiającYm ich Prezentowanie \\, renomowanych międzynarodow_vch czasopismach
,r"utrg$.yCh,

Dendrymery fosforowe. które doktorantka w}rbrała do swoich badań w cęlu
sPrawdzenia ich uz-vtecznoŚci. jako nośnikórł, tłłatlł,iających rł,nikanie fotouczulacą., (rózu
bengalskiego i błękitu metylenow-ego) do komórek nowotwororłych w celu poprawy
efekt_vr.vności terapii fotod_vnamiczrrej. nie b1,.ły dotąd badane pod ry*m kątem. Prezentorłran}.
cYkl Publikacji stanorł'i więc nowatorski wkład autorki w tą dziedzinę nauki, Autorka wvkonała
Szereg Pra§ um0zlirviając.vch rvYtlPorł'anie i charakterystykę rrajkorzystniej oddziałując_r:clr ze
sobą dendrYmerów i fotouczulaczy, a następnie oceniła ich aktywnośc rvzględem komórek
nor.łotworowy ch in t i t r rl.

W Pierw-szej częŚci badań iopublikorł,anych u, Iłlt J pharła) nrgr Monika
Dąbrzalska oceniła rł'ięc dwa Zesta\ł} dendrl,nrer fbsfbrowł- : fotouczulacz, mianow.icie
mieszanin}' anionor,vego dendrymeru drugiej generacji z błękitenr metylenowym. którego
lvłaścirłCIści badała za poTnocą spektroskopii {JV-Vis. podczas gd1,- kationow}, dendrymer
trzeciej generacji z roŻem bengalskim badaŁa metodami spektrofluorometrycznymi, Analiza
sPektroskoPo\\ia tYch dwóch mieszanin wrykazała trł,orzenie się kompleksow dendr,,-mer
fosfororł-,v : tbtouczulacz głównie dzięki oddziałyrvaniom elektrostatycząr,m otaz umażlirł,iła
oszacolvanie stechiometrii korłpleksóił-. W kotejnej publikacji (Anal Biognał Chemisłry)
doktcrantka poszetzyła zakres charakter)rstlłi badan;lch kompleksórv 0 w,ł-korzystanie
sPektroskoPii w Podczerrł'ieni z transfonnacją Fouriera, potrvierdzając elektrostatyczny,
charakter oddziałYr,vań otaz rł-vbór kompleksów i ich stosunlil stechiometrycznego do dalszych
badań.

W kołejnYch drł'och publikacjach autorka przedstawiła r,v1,-niki badań nad
aktYrłnoŚcią biologiczną konrpleksólł, błękitu metvlenowego \Ąl Moleczłłes, aroż1_lbengalskiego
w Mrłł Pharm, PodkreśliĆ naleĘ odpowiedni dobór technik badawczych zastosowanych w tych
Pubłikacjach, które umoźiir,vił.v wstępną ocenę prz_vdatności wlbranych kompleksór.v r,v terapii
fotodYnarniczne.j. atakżę trafhość wyboru modelorłych linii mysich komórek nor.votrł.ororł;"-ch
raka Podstawnokomórkorvego skóry a zrożnicorvanej charakterys§.-ce molekulanrej. Autorka
oceniła rłięc Poziom tlenu singietorł'ego generowanego pruezfotouczulac ze użyźe pojedynczo,
oraz w- konrPleksach z dendrYmerami w środowisku lvodnym, rłnikanie kompleksów do
komórek 3 linii no\Ą/otw-ororłl'ch raka podstarł,nclkonórkowego skór3. (cl,tołłetria
PrzePłY-wowa) oraz efekt cYtotoksyczny wobec tych samych lirrii komórkow_vclr rł-r.l,.arunkach
"ciernnYch" Ora7 Po naŚwietleniu. Ponaclto oceniła niektóre paramelry śmierci komórek (test zjodkiem ProPid5'n.v- i aneksyną) orazprodukcję wolnych rodników w komórkach traktowanych
badan5'rni komPieksami rv Piirównaniu dcl samego fotouczulacza. Doktorantka r.ł;.kazała
wYŻszą SkutecznoŚĆ obu komPleksów w porównaniu cio fotoucz.tlacza stosowanego
samodzielnie, Ponadto wYkazała brak, lub słaby wpły,w sa:rr1,,ch dendrymerór,v na zyr.votność
konrólek czy produkcję wolnych rodników.tlenowl,ch. Jedynie rv publikacji dotyczącej różu
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bengalskiego dendrymer kationowy x, istotny sposób (cr_v- istotny statysti/cznie?) indukorł,ał
produkcję tlenir singietowego. Cz7, przeprowadzono podobne ana7lz:r dotyczące dendrl,meru

anionoĘ.ego? \Y dyskusji publikacji i vv streszczeniu autorka sugeruje s,vnergizm pomiędzy
dendrymerem i różem bengalskim rł- zdolności do generowllia tlenu singletowego? Czy
przepfo\Ą,adzono anal:-zy statystyczne dot,vczace rodzaju oddziałyrł,ania kompleksu \ł-

porównaniu do _iego składników zastosowanl.ch pojedyficzo (np. metodą Chou-Talaia_v)?

Całcść przeprolń:,adzonych badań eflek§,ił.ności bioiogicznej suger-Lrje wlzszość kclmpleksu

kationowego z tażęm bengalskinł nad kompleksem anionornl,m z błękitem metyienorłrym.

Szkoda. ze autorka nie pokusiła się o przeclyskuto,*,anie tego faktu, podanie przyczyn tych
róznic.

W prezentorvan,vch publikacjach wl.czerpująeo przedstarvicno zastc}so$/ane

rnetody badaw-cze, uz.vskane rłyniki, atakże przeprowadzano interesujące dvskusje dotyczące

każdej z prac. }rlatotniast prz},goto\ł,ane streszczenle rozprarły doktorskiej. które pclwinno \Ą,

sposób syntetyczn,v i uporządkorł,an,v przedstax.ić omar.viane rł7niki. jako iogiczną całość w
moim odczuciu jest trochę niedopracowane. Powinno ono zarł,ierać typowe elementy

streszczenia. zapTezento\Ą,ane rł. odporviedniei kolejności: \Ą,stęp i cel. metod1,-ka, rłyniki,
wnioski. rł- przedstawionym streszczeniu jest to wszystko trochę ..przemieszane". Ostatni z
rłymienionych łv streszczeniu q,niosków (sfbrmułorvanie ..lepszy efekt";. oczyw,iście ma

uzasadnienie rv przedstawionych publikacjach, ale nie wlnika ze streszczenia (poza rł,zmianlią

dotyczącą generowania tlenu singletou,ego). Drobna uwaga dotyczy-takze stosow,ania skrótów-.

które powinny być rozrvinięte przy pierr.vszym uzyciu.
Podsumor.vując, strcna fornralna i mery,tor,vczna ocenianej prac1" śr.viadczą o bardzo

dobr_vm opanowanill przęz mgr Monikę Dąbrzalską umiejętności pisania prac naukow_vch i
analizy merytoryczne.i danych. a uzyskane lł,lniki wnoszą nowę" istotne infbrmacje, rra

podstawie który-ch mozlirłę będą dalsze badania nad zastosowaniem dendrymerów

fosforou,,vch jako nośników fotouczulacz_v w- terapii przeciwnorł,otw,orowej. a tym sam,ym

mogą prą.,czynić się do popra\\,} skuteczności tej terapii. Drobrre uwagi rłymienione pouyźej
nię 1ypłl.łvalą na cstateczną, pozl.tyrvrrą ocenę rozpralły. Podkreślić nalez1, jednocześnie

zastosowanie przez autorkę róznorodnych technik badar.vczych. zarówno spektroskopowych.
jak i z zakłesu biologii komorki.

Doktorantka udorvodniła ponadto dec,vdując_v wkład łv przygotorvaniu pracy
dclktorskiej. rv tym w, opraco\Ą,aniu or.vginalnej koncepcji badań, określeniu zakresu badań,

postawienirł hipotez. przy odpołviedninr udziale promotorów. Wykazała także decydujący
udział lv samcdzielrry,,m planou-aniu i rłldonaniu znaczącej części eksperymentór.v oraz

interpretacji ich wlników-i przygotowaniu publikacji do druku prry- niewielkim. w-lł.iększości
pubtri kacj i udzial e pozo stĄch rł spółautorór,v.

Przedstaw-iona do oceny rozpra\Ą,a doktorska Pani rngr Moniki Dąbrzalskiej
pt. ..Dełldrl,rne ł,_l, ./bsJbrowe juko na.śniki .iata?łczlłlac:v ,śtosowan,vclz u, terapii Jbłatł,"-*nan,łicznej"

lt

INSTYTIIr IMMUNOLOGII I TERAPII DOSWIADCZALNEJ
IM. LUDWIKA HIRSZFELDA

PorsKIE] AxaDEMII NAUK
Centrunr Doskorrałości : IIv{N,{UNE

Rudolf a Vfeigla L2, 53-1'L4 Wroclaw, Porsxa
Teleforr: (+48-71} 337 1172, (+48-71) 370 99 3§ Fax: (+4B-71i 337 2177

wwłv.i itd,pan. rł-rclc.pi

Kraio*,y-Natlkor,v.v Ośrodek \\'ioł3ac1 iKi\-O1VJ lVrocła.rskie Cł:ntru*r Brotechnologii 20l4-:{.tl8



IN§TYTUT IMMUNOLOGII I TERAPII DOŚWIADCZAINE}
IM. LUDWIKA HIRSZFELDA

PorsKrE} AxaDEMII Naux
Celtrum Doskołałości ; lMMUNE

Rudolfa Weigla 12,53Ą14 Wracław, Pcrsxł
l'elefon: {+1Ł8-71) 337 1172, (+48_71) 370 99 3{J Fax: 1+49_711 337 21 71

www.iitd.pan.t roc.pi

spełnia rłymagania star,viane rozpra\\iom doktorskinr określone w Ustarvie z dnia i4 rnarca

2003 r. o stopniach naukowl,ch i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sżuki
(dz. U, nr 65. poz. 595 z poźn. zm.). tvm samym rł,nioskuję do Rady Naukow-e.i Wydziału
Biologii i Ochrony Środowiska Liniwersytetu Łódzkiego o dopuszczenie Pani mgr Moniki
Dąbrzalskiej do dalszyclr etapórł. przelvodu doktorskiego.
Jednocześnie zę względu na rłysoką w,artość merytoryczną uzyskanych w,yników i ich
opublikowanie rł-4 renomo*anych czasopismach składam wniosek o u;vróznienie rozpraw1,.

Wrocław. 18 maia 2018.

L;oc. dr hąb, Joanntl m"yn

rlr hab.
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