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Recenzia roznrawv doktorskiei mer Klaudii Zebrowskiei

~+Multifunctional nanocarriers based on polydopamine for biomedical applications”

Gltéwnym celem rozprawy doktorskiej mgr Klaudii Zebrowskiej bylo wytworzenie i
scharakteryzowanie wlasnosci nowego typu multifunkcyjnych nanoczastek bazujacych na
polidopaminie ktére moglyby mie¢ zastosowanie w nanomedycynie, jako nosniki substancji
leczniczych (w tym przypadku doksorubicyny) w taczonej terapii przeciwnowotworowej.
Doktorantka do modyfikacji wytworzonych nanoczastek polidopaminy wykorzystuje trzy strategie:
(i) funkcjonalizuje ich powierzchnie z uzyciem dendrymeréw poliamidoaminowych PAMAM i
podtaczeniu fragmentu dwuniciowego RNA (dsRNA), (2) struktur zelaza 3-FeOOH, a takze (3)
przygotowuje struktury typu core -shell w ktérych rdzeniem jest hydrofobowa kurkumina. Tak
przygotowane nanonosniki poddano kompleksowym badaniom fizykochemicznym i biologicznym
celem oceny ich cytotoksycznosci i efektywnoséci w zwalczaniu komérek nowotworowych.

Rozpatrywane zagadnienia stanowig bardzo ciekawy i aktualny temat badawczy z zakresu
nano- i biofizyki. Dostarczajg wielu cennych wynikéw eksperymentalnych ktére w przysztosci
moga stanowié¢ podstawe do szerszego wykorzystania nanomaterialéw opartych na polidopaminie
w nanomedycynie, ze szczegdlnym uwzglednieniem skojarzonych geno-/chemio- i fototerapii.

Rozprawa doktorska mgr Klaudii Zebrowskiej jest napisana w tradycyjnej formie, ;.
obszernej pracy pisemnej i z tego co mozna wywnioskowa¢ wyniki wigkszosci zamieszczonych w
niej badan nie zostaly do tej pory opublikowane w postaci odrgbnych artykuléw naukowych. Biorac
pod uwage naklad sit i $rodkéw koniecznych do przeprowadzenia wielu zamieszczonych w
niniejszej rozprawie doktorskiej badan, zwtlaszcza biologicznych, jest to dos¢ niezrozumiate.
Doktorantka podaje wprawdzie liste dwdch opublikowanych prac, ktérych jest wspétautorka (plus
dodatkowo jednej pracy w przygotowaniu) jednak nie informuje czy stanowia one podstawe
niniejszej rozprawy doktorskiej. Lista publikacji o ktérych mowa to:

1. Klaudia Zebrowska, Emerson Coy, Karol Synoradzki, Stefan Jurga, Pau Torruella, Radostaw
Mréwcezynéki, Facile and Controllable Growth of 3-FeOOH Nanostructures on Polydopamine
Spheres, J. Phys. Chem. B 2020, 124, 9456-9463

2. Artur Jedrzak, Bartosz Grzeskowiak, Klaudia Golba Emerson Coy, Karol Synoradzki, Stefan
Jurga, Teofil Jesionowski, Radostaw Mroéwczynski, Magnetite Nanoparticles and Spheres for
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Chemo- and Photothermal Therapy of Hepatocellular Carcinoma in vitro, International Journal of
Nanomedicine 2020:15 7923-7936

3.K. Zebrowska, M. Grabowska, E. Coy, K. Rolle, B. F. Grzeskowiak, Multifunctional polydopamine
nanoparticles for combined chemo-/photo-/gene therapy of glioblastoma multiform (w
przygotowaniu)

W zadnej z opublikowanych do tej pory prac Doktorantka nie jest autorem
korespondencyjnym, cho¢ w jednej z nich jest pierwszym autorem. Bez o$wiadczen pozostatych
wspotautorédw cigzko jest jednoznacznie oceni¢ Jej udziat w ich powstanie. Jako recenzentowi
pozostaje mi wigc wylgcznie ocena merytoryczna napisanej pracy doktorskiej.

W ramach niniejszej pracy doktorskiej Doktorantka podjeta sie syntezy badanych przez
siebie nanomateriatéw na bazie polidopaminy, co z pewnoscig wigzalo si¢ ze sporym naktadem
czasu i pracy celem optymalizacji ich parametréw. Nalezy takze podkreélié, ze Doktorantka bardzo
Kompleksowo podeszia do postawionych sobie celow badawczych o czym moze swiadczyc¢ liczba
technik eksperymentalnych ktére zostaly wykorzystane do charakterystyki fizykochemicznej
uzyskanych nanomaterialéw a takze testéw biologicznych. Swiadczy to o jej wszechstronnej wiedzy
z tej tematyki i jest naprawde bardzo imponujace.

Praca doktorska zostata przygotowana zgodnie z wymogami ustawowymi. Obejmuje ona:
wprowadzenie do tematyki zwigzanej z nanotechnologia i wykorzystaniem nanoczastek
polidopaminy w terapii przeciwnowotworowej (rozdziat 1), przedstawienie celéw i zalozen pracy
(rozdzial 2), opis materiatéw i wykorzystanych metod badawczych (rozdzial 3), oméwienie
uzyskanych wynikéw (rozdziat 4), podsumowanie, spis literatury obejmujacy 104 pozycje oraz liste
rysunko6w i tabel. Streszczenia w jezyku polskim i angielskim zamieszczone sg na poczatku pracy.
Calos¢ pracy napisana jest w jezyku angielskim.

Przed przystapieniem do przedstawienia najwazniejszych wynikéw badan przediozonej
rozprawy doktorskiej wraz z uwagami recenzenta nalezy zaznaczyé, ze wykorzystanie
polidopaminy do syntezy wielozadaniowych inteligentnych materiatbw mogacych mieé
zastosowanie w nanomedycynie stanowi bardzo aktualny temat badawczy. Warto tutaj chocby
wspomniec o tym, iz sama polidopamina, czyli wyjatkowy, silnie adhezyjny polimer inspirowany
tym co mozna spotka¢ w naturze zostat po raz pierwszy uzyskany dopiero w 2007 roku. Co ciekawe,
sama struktura polidopaminy stanowi zagadke i nie jest do tej pory w pelni zbadana. Polidopamina
jest aktualnie przedmiotem intensywnych badai naukowych zwlaszcza w obszarze
nanotechnologii i biomedycyny, gléwnie ze wzgledu na jej biokompatybilnosé, tatwosé
funkcjonalizacji i wlasnosci fototermiczne. W literaturze tego tematu mozna znalez¢é wiele préb
wykorzystania polidopaminy jako multifunkcyjnych platform do transportu zwigzkéw
terapeutycznych, zwlaszcza cytostatykéw do komorek nowotworowych, czy tez wektoréw
przenoszacych geny celem zmiany odpowiedzi biologicznej komérek. Polidopamina wykazuje
absorpcje promieniowania w zakresie bliskiej podczerwieni (808 nm) i wysoka efektywnosé jej
konwersji w cieplo - siegajaca nawet 40% - dzieki czemu stanowi ona potencjalny czynnik w terapii
fototermicznej. W ten sposéb nanomaterialy bazujace na polidopaminie moga by¢ zastosowane do
opracowania skojarzonych chemio, geno- i foto- terapii celem jeszcze skuteczniejszej walki z
chorobami nowotworowymi.

Badania wykonane przez Doktorantke w ramach realizacji niniejszej pracy doktorskiej
idealnie wpisujq si¢ w biezaca tematyke badan poswieconym tego typu materiatom. Maja one
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charakter badaii podstawowych, a wyniki biologiczne wskazujace brak cytoksycznosci przy
jednoczesnej wysokiej skuteczno$é w zwalczaniu komérek raka watrobokomoérkowego HepG2 i
glejaka wielopostaciowego U-118 MG w trakcie taczonej chemio i fototerapii sa niezwykle
obiecujace. Niestety, w podsumowaniu zabraklo informacji o perspektywach i kierunkach
przysztych badan bazujacych na uzyskanych do tej pory wynikach.

W rozdziale 1 Doktorantka przedstawia krétkie wprowadzenie do tematyki nanotechnologii
i jej wykorzystaniu w medycynie. Doktorantka zwraca tutaj uwage na nowoczesne metody walki z
chorobami nowotworowymi — bedacymi plaga naszych czaséw - poprzez zastosowanie
nanomaterialtéw w chemioterapii, terapii genowej i fototerapii. Opisuje réwniez wlasnogci
polidopaminy, ktére stanowia podstawe ich wykorzystania w jako wielozadaniowych nosnikéw w
nanomedycynie. Oprdcz tego w rozdziale tym mozna znalez¢ informacje o mechanizmie dziatania
doksorubicyny (DOXO) bedacego modelowym lekiem przeciwnowotworowym transportowanym

LU ROLIOIER docclowycl 2z wyKkorzystaniem nanoczgstek polidopaminy a takze kurkuminie, ktora
niejako wzmacnia skuteczno$é dziatania samej DOXO.

Rozdziat 2 zawiera szczegdtowe informacje na temat metodyki otrzymywania nanoczastek
polidopaminy, a takze metodach ich funkcjonalizacji. Jak juz wspomniano wczesniej Doktorantka
syntezowata wszystkie badane przez siebie uktady. Byly to dwa rodzaje nanomateriatéw: ~czyste”
(tzn. niczym nie powleczone) nanoczastki polidopaminy oraz nanoczastki typu core-shell, gdzie
rdzeniem byta hydrofobowa kurkumina a otoczke stanowita hydrofilna polidopamina. We
wstepnym  etapie uzyskiwane nanoczastki mialy rézne rozmiary, przy czym do dalszej
funkcjonalizacji wybrane zostaly tylko niektére z nich. Nanoczastki polidopaminy byly powlekane
poprzez (i) osadzanie struktur zelaza na ich powierzchni, a takze (i) dedrymerami
poliamidoaminowymi trzeciej generacji, PAMAM. Dzieki drzewkowatej, rozgatezionej strukturze
PAMAM w ich wnetrzu transportowano doxorubicyne. Dalszym etapem tej modyfikacji byto
rowniez podiaczenie struktury dwuniciowego RNA (dsRNA) o sekwencji homologicznej do
tenascyny — C (TNC) celem zahamowania ekspresji tenascyny w komérkach nowotworowych i
poprawy  skutecznodci terapii. Przeprowadzenie wszystkich wspomnianych  powyzej
funkcjonalizacji stanowito jedynie pierwszy etap badan. Kolejnym, byta bowiem analiza ich
wiasnosci  fizykochemicznych i biologicznych. Wsrédd —szerokiego —spektrum technik
eksperymentalnych wykorzystanych do analizy parametréw fizykochemicznych uzyskanych
nanomaterialéw znalazlo si¢ obrazowanie TEM i analiza HR-TEM, pomiary UV-Vis, FTIR, badania
poswiecone fotostabilnosci i efektu fototermicznego, pomiary zeta potencjalu i wtasnosci
magnetycznych. Do badan biologicznych Doktorantka wykorzystata trzy linie komérkowe:
komorki raka watrobokomérkowego HepG2, komérki glejaka wielopostaciowego U-118 MG oraz
komorki nienowotworowych ludzkich fibroblastéw ptucnych (MRC-5). Testy cytotoksycznosci
przeprowadzono z wykorzystaniem metod WST-1, MTT i LIVE/DEAD. Z kolei analiza zdolnosci
uzyskanych nanomateriatéw do dostarczenia DOXO przy uzyciu mikroskopii konfokalnej.
Cytotoksycznos¢ uzyskanych nanomateriatéw oraz efektywnosé prowadzonej fototerapii badano
takze wykorzystujac technike cytometrii przeplywowej analizujac zywotnoéé komérek, apoptoze i
stres oksydacyjny. Spektrum zastosowanych w niniejszej pracy doktorskiej metod badawczych jest
wiec dos¢ pokazny.

W Rozdziale 3 Doktorantka przechodzi do prezentacji uzyskanych wynikéw. Doktorantka
W pierwszej kolejnosci rozpoczyna od analizy wiasnosci fizykochemicznych niczym nie
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powleczonych nanoczastek polidopaminy PDA. Warto tu zaznaczy¢, ze uzyskane przed
Doktorantke nanoczastki polidopaminy o rozmiarach rzedu 100 nm nie wykazywaly utraty
wlasciwosci fototermicznych podczas 5 kolejnych cykli naswietlania, a najwiekszy wzrost
temperatury (az o 47 °C) zaobserwowano przy stezeniu 100 mg/ml i mocy lasera 3W. Pomiar zeta
potencjatu wskazat ujemny tadunek, -30 mV, zgodny z wartosciami raportowanymi w literaturze.
Moje uwagi do tej czesci pracy sa nastepujace. Na zamieszczonych widmach IR zaleZnosci
transmitancji od liczby falowej brakuje skali (!) a w obszarze od okoto 1300-1100 cm™ wycigto
fragment widma (?) co jest sporym btedem, bo wtasnie w tym obszarze Doktorantka wskazuje na
obecnos¢ wigzan C-O od probki. Niezrozumiale jest rowniez czemu na histogramach z HR-TEM dla
nanoczastek zwtlaszcza o najwiekszych rozmiarach (rys. 10. H) zamieszczono krzywa rozktadu
normalnego. Z rysunku widac¢, ze nie jest to rozktad normalny. Jesli byto to celowe, to moze warto
bylto przedyskutowac ten watek w pracy.

W Kolejnym etapie Doktorantka dokonywata funkcjonalizacji nanoczgstek polidopaminy
wykorzystujac w tym celu dendrymery PAMAM, do wnetrza ktérych zaladowano DOXO i
przyczepiono fragmenty dsRNA. Wyniki monitorowano mierzac potencjat elektrokinetyczny
otrzymanych materiatéw. Wskazywat on na wysoki dodatni fadunek po pokryciu powierzchni
nanoczastek PAMAM, jednak wraz z czasem, a takze pH uzytego medium ulegal on istotnym
zmianom sugerujacym zmniejszenie stabilnosci tak przygotowanych nanouktadéw. Profil
uwalniania DOXO z tego nanonosnika wykazat takze zaleznos¢ od pH, a najwigksze uwalnianie
zaobserwowano w roztworach buforowych, ktoére imitowaly kwasowy charakter organelli
nowotworowych (po 24h przy pH=4.5 bylo to okoto 11%). Zatadunek DOXO nie zmienil znaczaco
zeta potencjatu, jednak podigczenie fragmentu dsRNA juz tak. Badania cytotoksycznosci
nanonosnikéw bez leku na liniach U118 i MRC-5 przy maksymalnym stezeniu do 9 mg/ml wykazaty
tylko nieznaczny spadek przezywalnosci. Dodatkowe podtaczenie jednostek dwuniciowego RNA
do tak zbudowanych nanonosnikow skutkowato wyciszeniem ekspresji biatka tensacyny C, nawet
0 50%. Skutecznos¢ chemioterapii z zastosowaniem DOXO uwalnianej z takiego multifunkcyjnego
nanomateriatu byla testowana na linii U118 i okazata si¢ by¢ rowniez zadowalajaca nawet przy
bardzo niskich stezeniach. Skojarzona z chemio- i geno- fototerapia (808 nm, 3W, 24h), wykazata
systematyczny spadek przezywalnosci komoérek wraz ze zwigkszeniem steZenia
sfunkcjonalizowanego nanonosnika nawet do 20%.

Doktorantka do funkcjonalizacji uzywata dendrymeréw trzeciej generacji, czy byt jakis
konkretny powdd wyboru akurat tej generacji dendrymeréw? Czy nalezaloby sie spodziewac
czegos innego, np. w kontekscie stabilnosci, w przypadku dendrymeréw wyzszych generacji? Na
stronie 71 warto$¢ zeta potencjatu dla PDS@DD wynosi +42 mV, a na stronie 75 juz +44 mV. Ktdra
warto$¢ jest ostateczna? Zywotnosé komoérek U118 w zaleznosci od stezenia przedstawiona na
rysunku 23G zawiera dos¢ spore stupki bledéw (np. przy stezeniu 2.25 pg/ml siegajaca nawet +/-
40%), jaka byta tego przyczyna? Brak jest dyskusji bledu w pracy.

Kolejnym typem funkcjonalizacji rozpatrywanym w niniejszej pracy bylo pokrycie
powierzchni nanoczastek polidopaminy tlenowodorotlenkiem Zzelaza(Ill) akaganéitem, celem
wzmocnienia efektu fototermicznego. Wzrost kolczastych struktur zelaza B-FeOOH, na
powierzchni nanoczastek zostat potwierdzony badaniami HR-TEM a temperaturowe zaleznosci
podatnosci magnetycznej (zarejestrowane technika ZFC) wykazaly, Ze przygotowane
nanomaterialy maja wlasnosci paramagnetyczne. Po przeprowadzeniu badan fototermicznych
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Doktorantka zaobserwowata podniesienie temperatury medium (wody) o 5 stopni wiecej w
poréwnaniu z nanoczgstkami polidopaminy bez pokrycia. Badania stabilnosci wskazaly jednak
utrate wlasnosci fototermicznych z kazdym kolejnym cyklem. Cytotoksycznos¢ nanoczastek
PDA@B-FeOOH byta sprawdzana pod katem ferroptozy i nie wykazala ona znaczacych zmian w
ilosci zywych i martwych komoérek HepG2. Podobnie, zreszta jak profile ROS, ktére byly
analizowane pod katem generowania reaktywnych form tlenu przez nanoczasteczki pokryte
strukturami Zelaza. Doktorantka podsumowuje ten fragment badan stwierdzeniem, Ze konieczne
jest wykonanie dodatkowych badan celem weryfikacji mozliwosci zainicjowania ferroptozy
poprzez uzycie nanoczastek PDA@B-FeOOH jednak nie podaje w jaki sposéb mogtaby to
ostatecznie zweryfikowac.

Moim zdaniem w pracy zabrakfo odrebnego rysunku poréwnujacego w sposéb bezposredni
efekty temperaturowe uzyskane po naswietleniu r-r nanoczastek bez i z pokryciem (3-FeOOH
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ze relatywny wzrost temperatury w pierwszym cyklu naswietlania dla nanoczastkek PDA@(-
FeOOH jest o co najmniej 5 stopni nizszy (a nie wyzszy) niz ten uzyskany dla niepokrytych
nanoczastek PDA. Jesli badania byly przeprowadzone w identycznych warunkach to czy nie
powinno by¢ na odwroét? W opisie pod rysunkiem 29 Doktorantka wspomina o panelach E i F, ale
takich nie ma na rysunku (najprawdopodobniej chodzito o B i C). Na rysunku 31 C i D podane sa
skroty KN i KP bez podania do czego sie one odnosza. Wartos¢ wzgledna podaje sie zawsze w
odniesieniu do innej wartosci. Wobec tego, wzgledem czego byla liczona wzgledna produkcja ROS
narys. 31 A i C? (brakuje tej informacji przy opisie osi)

Koncowym etapem badan byta synteza nanoczastek typu core-shell (rdzen z kurkuminy,
pokrycie z podipolaminy) oraz sprawdzenie ich skutecznosci w taczonej terapii chemio- i foto-
terapii. Wyniki HR-TEM potwierdzily, ze Doktorantce udato sie rzeczywiscie uzyskac nanoczastki
o pozadanym rozmiarze (ponizej 100 nm) bez frakcji krystalicznej kurkuminy. Moje uwagi, jesli
chodzi o histogramy TEM i widma FTIR sa dokladnie takie same jak wczesniej. Dystrybucja
rozmiaréw nanoczastek CUR@PDA (zwlaszcza powyzej 100 nm) nie ma charakteru rozkladu
normalnego. Transmitancje na widma IR podajemy w procentach (!) i konieczne jest zamieszczenie
na osi jakichkolwiek wartosci, dopiero wtedy taka analiza ma jakikolwiek sens. Zamieszczenie na
rysunku 35 widm IR dla nanoczastek PDA ufatwilo by Doktorantce doktadniejsza analize ukladu
charakterystycznych pasm w przypadku nanoczastek z kurkuming, CUR@PDA.

Uwalnianie kurkuminy z nanoczastek udato si¢ potwierdzi¢ z roztworu woda/etanol 1:1.
Czy byly proby sprawdzenia jak takie profile uwalniania moglyby wyglada¢ w roztworach
buforowych o pH = 4.5 oraz 5.5? Doktorantka podobnie jak wczesniej przeprowadzila badania
fototermiczne i podaje, Ze wzrost temperatury medium z nanoczastkami CUR@PDA jest nawet
wyzszy niz dla nanoczastek niczym nieoplaszczonej polidopaminy, PDA. Przygotowanie
odrebnego rysunku/rysunkéow poréwnujacych efekty zauwazone dla nanoczastek réznego typu
nadatoby wigkszej przejrzystosci wynikom, zwlaszcza jesli pomiary dla nanoczastek PDA i
CUR@PDA byly przeprowadzone w tych samych warunkach. Na rys. 39D wzrost temperatury w
pierwszym cyklu naswietlania nawet nieco niZszy niz ten zarejestrowany dla tego samego stezenia
nanoczastek PDA zaprezentowany na rys. 12D, dlaczego?

Etap funkcjonalizacji nanoczastek CUR@PDA obejmowat — analogicznie jak wczesniej -
funkcjonalizacje dendrymerami PAMAM trzeciej generacji w ktérych ramionach , schowano”
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DOXO, aby w ten sposéb transportowa¢ ja do komorek. Profil uwalniania leku z nosnika
CUR@PDA@DD byt bardzo zblizony do PDA@DD, mimo nieznacznie mniejszych wartosci zeta
potencjatu dla nanoczastek zawierajacych hydrofobowa kurkumine. Badania cytotoksycznosci
potwierdzily réwniez biokompatybilno$¢ nanoczastek CUR@PDA. Doktorantka potwierdzila
réwniez skuteczno$é chemioterapii z wykorzystaniem DOXO transportowanej do komorek z
wykorzystaniem CUR@PDA@DD, chociaz jej efektywnos$¢ byta znacznie wigksza w przypadku linii
U118 niz HepG2. Polaczenie chemio i fototerapii dawato w tym przypadku jeszcze lepsze rezultaty,
co potwierdza, ze zsyntezowane przez Doktorantke wielozadaniowe nanomaterialy bazujace na
polidopaminie =~ majg  rzeczywiscie  duzy  potencjal ~w  skojarzonych  terapiach
przeciwnowotworowych.

W podsumowaniu, zamieszczonym na stronach 124-125, Doktorantka wypunktowata tylko
najwazniejsze wyniki przeprowadzonych przez siebie badan. W moim przekonaniu jest to niestety
lNnajpardzie] rozczarowujqcy elemert tej pracy. Ud miodego badacCza aspirujgcego o tytul Nnaukowy
doktora mozna bowiem wymagac¢ czegos wiecej niz podania listy najwazniejszych wynikow, ale
przede wszystkim syntetycznego podejscia do tematu i krytycznego odniesienia do literatury. Moze
warto byto po$wiecié¢ chociaz pare zdan na dyskusje i analize poréwnawcza uzyskanych wynikéw,
cho¢by na temat tego ktéra z zaproponowanych przez Doktorantke modyfikacji nanoczastek
polidopaminy okazata si¢ by¢ najbardziej obiecujaca. Nanomateriaty, w tym nanoczastki na bazie
polidopaminy projektowane do terapii przeciwnowotworowych to tematyka ktora cieszy sie
ogromny zainteresowaniem w $rodowisku badaczy na calym swiecie. W czym zaprojektowane
przez Doktorantki multifunkcje nosniki moga okazac sie lepsze, a w czym gorsze od innych? Podjeta
przez Doktorantke tematyka badawcza z pewnoscia nie wyczerpuje tematu, a wrecz przeciwnie
otwiera nowe mozliwosci. Moze warto byto tutaj rowniez wspomniec¢ o potencjalnych kierunkach
przyszlych badan, ktére moga bazowac na tym co udalo sie zrobic do tej pory.

Rozprawa doktorska mgr Klaudii Zebrowskiej jest napisana w sposob staranny pod
wzgledem redakcyjnym, chociaz zdarzaja si¢ bledy redakcyjne ijezykowe (np. (g/ml zamiast pig/ml).
Nie zaburzaja one w zaden sposéb odbioru pracy. Doktorantka swietnie postuguje si¢ terminologia
zwigzang z tematyka prowadzonych badan. Sg to zagadnienia wysokospecjalistyczne i
interdyscyplinarne, $wiadczace o duzej wiedzy z zakresu biologii molekularnej, fizyki i chemii.

Na zakoniczenie chciatabym podkreslié, ze w pracy doktorskiej mgr Klaudii Zebrowskiej
otrzymano bardzo ciekawe wyniki, istotne zaréwno z punktu widzenia badan podstawowych, ale
takze potencjalnych zastosowan w terapii przeciwnowotworowej. Jako recenzent jestem zmuszona
do zwrdcenia uwagi na mankamenty pracy, ale w ogélnym ujeciu prace oceniam pozytywnie.

Za najwazniejsze osiagniecia mgr Klaudii Zebrowskiej, przedstawione w recenzowanej
rozprawie doktorskiej uwazam
- synteze i funkgjonalizacje nietoksycznych i multifunkcyjnych nanoczastek na bazie polidopaminy
z wykorzystaniem dentrymeréw PAMAM G3, struktur Zelaza 3-FeOOH i kurkuminy,

- pokazanie, ze nanoczastki PDA i CUR@PDA optaszczone PAMAM idealnie nadaja si¢ jako nosniki
DOXO do komdrek nowotworowych,

- pokazanie, ze wytworzone wielozadaniowe nanomaterialy na bazie polidopaminy moga by¢
potencjalnie wykorzystane w celu stworzenia rutynowych i skutecznych terapii
przeciwnowotoworwych (faczona chemio-, geno- i fototerapia).

Uniwersytet Slaski w Katowicach
Wydziat Nauk Scistych i Technicznych

tel.: 32 349 76 59, e-mail: wnst@us.edu.pl
www.us.edu.pl/wydzial/wnst/

ul. 75 Putku Piechoty 1a, 41-500 Katowice I‘r [/ ™
HR EXCELLENCE IN RESEARCHL




VI [ TINTWERSYTET &1 ASKT
h W KATOWICACH

Rozprawa doktorska spelnia wymogi ustawy z dnia 20.07.2018 Prawo o Szkolnictwie
Wyzszym i Nauce. W zwiazku z powyzszym wnioskuje do Rady Dyscyplin Nauki Fizyczne i
Astronomia Wydziatu Fizyki Uniwersytetu im. Adama Mickiewicza w Poznaniu o dopuszczenie
mgr Klaudii Zebrowskiej do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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