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Nadmierna produkcja reaktywnych form tlenu i towarzyszacy jej stres oksydacyjny jest
jednym z kluczowych ogniw w tancuchu zmian patomechanicznych w przebiegu choréb o znaczeniu
cywilizacyjnym. U podloza schorzefi o charakterze neurodegeneracyjnym, nowotworowym,
cukrzycy, czy tez zwiazanych z zaburzong odpowiedzia immunologiczng leza reakcje
wolnorodnikowe. Poszukiwanie rozwigzan wyciszajacych stres oksydacyjny jest waznym
problemem o charakterze poznawczym, ale przede wszystkim o potencjalnym znaczeniu
terapeutycznym. Ten ostatni element szeroko rozumianych badan naukowych jest uwzgledniony w

koncepcji ocenianej pracy, co zdecydowanie jest jej mocnym atutem.

Przedstawiona do recenzji praca doktorska zostala wykonana w Zakladzie Biochemii
Medycznej, Wydzialu Nauk o Zdrowiu z Oddzialem Pielggniarstwa i Poloznictwa Uniwersytetu
Medycznego w Fodzi. Na sumaryczny dorobek naukowy Doktorantki sklada si¢ 6 prac
do$wiadczalnych o IF=8,335 i 99 punktéw MNiSW. Podstawa o nadanie stopieft doktora jest cykl 4
prac ( jedna praca przegladowa i 3 prace doswiadczalne) o sumarycznym IF wynoszacym 4,358 i 64
punktéw MNiSW:
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Nanomedicine ( w recenzji). -

Powyzszy, spojny tematycznie cykl prac to przemyslany i konsekwentnie zrealizowany plan
badan majacy na celu produkcje ludzkich rekombinowanych enzyméw antyoksydacyjnych (katalaza
oraz mitochondrialna dysmutaza ponadtlenkowa), opracowanie metody ich dystrybucji tj.
unieruchomienie na zsyntetyzowanych nanoczastkach zlota i srebra oraz weryfikacja uzyskanych

koniugatéw nanoczastka-enzym w badaniach in vitro oraz in vivo na modelu zwierzgcym.

Publikacja o charakterze przegladowym wchodzaca w sktad cyklu to aktualny przeglad
informacji  dotyczacych wykorzystania nanoczastek jako nos$nikéw réinych zwigzkéw
terapeutycznych, w tym bialek i peptydéw. Doktorantka szczegblowo omawia potencjalne
zastosowanie liposoméw, nanoczastek polimerowych, magnetycznych, zlota, srebra oraz nanorurek
wegla. Informacje te stanowig pelne wprowadzenie do czgsci doswiadczalnej rozprawy. Istotnym
aspektem dziatalnoéci naukowej Doktorantki m in. we wspélpracy z innymi ofrodkami naukowymi,
zastugujacym na podkreélenie, jest bardzo szeroki panel réznych technik do$wiadczalnych
zastosowany w pracy doktorskiej stuzacych realizacji jej celu. Na bogata metodyke badan sklada sie:

e  opracowanie bakteryjnego systemu ekspresji genéw kodujacych ludzka katalazg oraz SOD2
wraz z charakterystyka otrzymanych enzyméw rekombinowanych z zastosowaniem metod
SDS-PAGE, Western blot i oceng ich aktywnosci;

e synteza nanoczastek i ich charakterystyka z wykorzystaniem technik DLS oraz STEM na
ktérych immobilizowano uzyskane biatka rekombinowane;

e  badania in vivo uzyskanych koniugatéw na modelu zwierzgcym, w tym ocena poziomu 7,8-
dihydro-8-okso-deoksyguaniny, zredukowanego glutationu, aktywnosci dysmutazy
ponadtlenkowej, peroksydazy glutationowe;j i katalazy, m in. na poziomie ekspresji genow.
Wybrany zestaw metod laboratoryjnych z zakresu genetyki drobnoustrojéw, biotechnologii,

chemii oraz biologii molekularnej pozwolit na weryfikacje celu pracy doktorskiej i postawionych
hipotez badawczych. Wynikiem prac jest uzyskanie biatek rekombinowanych tj. katalazy oraz
dysmutazy ponadtlenkowej unieruchomionych na nos$niku i aktywnych wobec systemu
antyoksydacyjnego komérek skory zwierzat poddanych ekspozycji na promieniowanie UV. Sadzg, iz
uzyskane produkty biotechnologiczne otwieraja mozliwosci na dalsze badania w wykorzystaniu



powyzszych koniugatéw biatek jako czynnikow terapeutycznych chronmionych przed aktywnoscia
proteolityczng, nie indukujacych odpowiedzi immunologicznej czy tez zdefiniowanych pod katem
specyfiki i wydajnosci transportu do komoérek docelowych. Nawigzujac do techniki immobilizacji
bialek na nosnikach srebra i zlota zastosowanych przez Doktorantkg, mam pytanie dotyczgce
szczegbtéw procedury tzn. na ile metodyka jest uniwersalna do zastosowania w innych ukladach
enzym-noénik i na ile mozliwa jest charakterystyka typoéw oddziatywan i rodzajéw wigzan

chemicznych.

Podsumowujgc stwierdzam, Zze przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska Pani mgr
Agnieszki Malgorzaty Pudlarz pt. ,,Analiza aktywno$ci biologicznej nanoczastek srebra i ziota z
unieruchomionymi enzymami antyoksydacyjnymi” spetnia warunki okre$lone w art. 13 Ustawy z dnia
14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie
sztuki (Dz. U. nr 65, poz 595 z pdézn. zm.). Osiagnigcia naukowe przedstawione w rozprawie
doktorskiej oceniam bardzo wysoko i wnosz¢ do Rady Wydzialu Nauk o Zdrowiu Uniwersytetu
Medycznego w E.odzi o przyjecie rozprawy i dopuszczenie Pani mgr Agnieszki Malgorzaty Pudlarz do
dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Biorac pod uwage aspekt praktyczny badan, ich interdyscyplinarno$¢ oraz ewidentny potencjat

terapeutyczny, pragne zglosié rozprawg do wyrdznienia.
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