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OCENA

rozprawy doktorskiej mgr Marty Kedzierskiej pt.
»Ocena wlasciwosci biologicznych modyfikowanych kompozytéw alginianowych oraz
chitozanowo-celulozowych jako potencjalnych czynnikéw przyspieszajacych proces
gojenia ran”

wykonanej pod kierunkiem promotora dr hab. Katarzyny Milowskiej, prof. uczelni, w
Katedrze Biofizyki Ogélnej, Instytutu Biofizyki UL w ramach Stacjonarnych Studiéw
Doktoranckich Genetyki Molekularnej, Cytogenetyki i Biofizyki Medycznej.

Zgodnie z uchwala Komisji Uniwersytetu Lodzkiego do spraw stopni naukowych w dyscyplinie nauki
biologiczne podjgta na posiedzeniu w dniu 28 czerwea 2022 r., powolujaca mnie do pelnienia
obowigzkdw recenzenta w przewodzie doktorskim Pani mgr Marty Kedzierskiej, ubiegajacej sie o
stopien naukowy doktora w dyscyplinie nauki biologiczne, przedkladam ocene rozprawy doktorskiej.

Zgodnie z 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. z 2017 r. poz. 1789 z pdzniejszymi zmianami),
przygotowana przez Doktorantke rozprawa doktorska w pelni odpowiada kryteriom wynikajacym z
ustawy o stopniach naukowych i tytule naukowym, a w szczegolnosci:

1. rozprawa doktorska Pani Mart Kedzierskiej pt. ,,Ocena wlasciwosci biologicznych
modyfikowanych kompozytéw alginianowych oraz chitozanowo-celulozowych jako potencjalnych
czynnikow przyspieszajacych proces gojenia ran”, przygotowana pod opieka naukows pani dr hab.
Katarzyny Mitowskiej, prof. uczelni, stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego.
wykazuje ogblng wiedze teoretyczng Kandydatki w dyscyplinie nauki biologiczne oraz umiej¢tnosé
samodzielnego prowadzenia pracy naukowej przez Doktorantke,

2. rozprawa doktorska ma forme spdjnego tematvcznie zbioru czterech artykutdéw opublikowanych w
czasopismach naukowych, okreslonych przez ministra wlasciwego do spraw nauki na podstawie
przepiséw dotyczacych finansowania nauki,

3. rozprawa doktorska stanowi samodzielng i wyodrebniong czesé pracy zbiorowej, ktérg stanowig
trzy oryginalne publikacje i jedna publikacja przegladowa, wykazujgca indywidualny wkiad
kandydatki przy opracowywaniu koncepcji, wykonywaniu czesci eksperymentalnej, opracowaniu i
interpretacji wynikow tej pracy.

Na podstawie Rozporzadzenia Ministra Nauki 1 Szkolnictwa Wyzszego z dnia 19 stycznia 2018 r. w
sprawie szczegdtowego trybu i warunkow przeprowadzania czynnosci w przewodzie doktorskim, w
postgpowaniu habilitacyjnym oraz w postgpowaniu o nadanie tytulu profesora, przedstawiam recenzje
dysertacji zawierajaca szczegdtowo uzasadniona ocene spefniania przez rozprawe doktorska
warunkow okreS§lonych w art. 13 ust. 1 ustawy. Ponadto, przedstawiam uwagi i spostrzezenia
merytoryczne dotyczgce indywidualnego wkladu kandydatki w powstanie tej pracy, w tym przy
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opracowywaniu koncepcji, wykonywaniu czesci eksperymentalnej, opracowaniu i interpretacji
wynikow tej pracy.

Rozpoczynajac oceng przedstawione] rozprawy doktorskiej, nalezy podkresli¢ aktualnosc¢ tematu,
wpisujacego sie¢ w krajowy i §wiatowy trend prowadzonych badan. Medycyna regeneracyjna stanowi
wspolny mianownik dla wielu specjalizacji medycznych — ortopedii, dermatologii, okulistyki,
onkologii, urologii itd. Laczy wiedze specjalistow z réznych dziedzin: inzynierii biomedycznej,
medycyny, biotechnologii oraz stanowi aktualny obszar badawczo-rozwojowy dla wielu osrodkow
naukowych. Glownym celem ogolnie pojetej medycyny regeneracyjnej jest bowiem naprawa,
odtworzenie, regeneracja tkanek i narzadow, ktore ulegly uszkodzeniu w wyniku choroby, wady
wrodzonej lub urazu ale i procesu starzenia si¢ organizmu. Osiagniecia, ktore uzyskano do tej pory
dajg ogromne nadzieje pacjentom, dla ktorych brakuje rozwigzan terapeutycznych wsréd obecnie
stosowanych lekow czy terapii.

Poszukiwanie nowych materialdw biomedycznych, ktérymi zajmuje si¢ inzynieria biomedyczna,
moze stanowi¢ podstawg ukierunkowanego leczenia jako istotny priorytet badan naukowych w skali
kraju i swiata. W tym wzgledzie, zwrocenie uwagi przez Doktorantke na modyfikowane kompozyty
alginianowe oraz chitozanowo-celulozowe, jako materiaty biomedyczne w terapii determinujacej
efektywnosc proces gojenia sie ran, potwierdzaja shusznos$¢ i znaczenie podjetego przez Doktorantke
tematu badawczego. Szczegdlnie istotna staje sie wiee identyfikacja nowych biomateriatow
stanowigcych wszechstronna, wielofunkcyjna i przestrajalna platforme do projektowania
odpowiednich srodowisk pozakomarkowych, zdolnych do aktywnego przeciwdziatania infekcjom 1
stanom zapalnym, promujac jednoczesnie regeneracje tkanek i przebudowe blizn. Wykazano bowiem,
ze rodzaj modyfikacji biokompozytow, istotnie wplywa na ich wlasciwosci biologiczne.

Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska ma forme spdjnego tematycznie zbioru czterech
artykutow: jednej publikacji przegladowej i trzech publikacji oryginalnych z sumarycznym IF 20,603 i
punktacja MEiN 460 pkt., tj.:

1. Kedzierska Marta, Mitlowska Katarzyna (2019) Zastosowanie biomaterialéw na bazie chitozanu w
leczeniu trudno gojacych sie ran. Postepy Higieny i Medycyny Doswiadczalnej, 73: 768-781.

2. Blilid Sara, Kedzierska Marta, Mitowska Katarzyna, Wronska Natalia, El Achaby Mounir, Katir
Nadia, Belamie Emmanuel, Alonso Bruno, Lisowska Katarzyna, Lahcini Mohammed, Bryszewska
Maria, El Kadib Abdelkrim (2020) Phosphorylated Micro- and Nanocellulose-Filled Chitosan
Nanocomposites as Fully Sustainable, Biologically Active Bioplastics. ACS Sustainable Chemistry &
Engineering, 8(50):18354-18365.

3. Marta Kedzierska, Sara Blilid, Katarzyna Milowska, Joanna Kotodziejczyk-Czepas, Nadia Katir,
Mohammed Lahcini, Abdelkrim El Kadib, Maria Bryszewska (2021) Insight into Factors Influencing
Wound Healing Using Phosphorylated Cellulose-Filled-Chitosan Nanocomposite Films. International
Journal of Molecular Sciences, 22,11386.

4. Marta Kedzierska, Nisrine Hammi, Joanna Kolodziejczyk-Czepas, Nadia Katir, Maria
Bryszewska, Katarzyna Milowska, Abdelkrim El Kadib (2022) Glassy-like Metal Oxide Particles
Embedded on Micrometer Thicker Alginate Films as Promising Wound Healing Nanomaterials.
International Journal of Molecular Sciences, 23, 5585.

Moja recenzja dotyczy oceny samodzielnej i wyodrebnione] czescei pracy zbiorowej., ktéra przedstawia
ocene wlasciwosci biologicznych wybranych biomateriatéw, jako potencjalnych czynnikdéw
przyspieszajacych proces gojenia ran. Praca powstala bowiem we wspolpracy z naukowcami z Euro-
Mediterranean University of Fes w Maroku, Mohammed VI Polytechnic University w Benguerir w
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Maroku, Cafi Ayyad Univesity w Marrakech w Maroku, Institut Charles Gerhardt Montpellier we
Francji oraz z Katedry Mikrobiologii Przemystowej i Biotechnologii UL.

Indywidualny wklad Doktorantki w powstanie rozprawy doktorskiej dotyczyl wspotudziatu w
opracowywaniu koncepcji pracy, w tym badan biologicznych, zaplanowania i wykonywania czesci
eksperymentalnej, opracowania, analizy i interpretacji wynikoéw z danymi z zebranego pismiennictwa.
Doktorantka okreslita swoj udzial procentowy w powstanie publikacji przegladowej na 80%
(publikacja 1), 25%, 50% 1 65% w poszczegolnych publikacjach oryginalnych (publikacje 2, 3, 4).

Pomimo wielodyscyplinarnego charakteru, dysertacja przedstawiona jest w sposob spéjny i zostata
bardzo dobrze udokumentowana na kazdym jej etapie. Dodatkowo, w jej sktad weszly
nieopublikowane dotad wyniki eksperymentu dzialania kompozytdéw chitozanowo-celulozowych na
poziom glikozaminoglikanow w fibroblastach.

W mojej ocenie, powierzona mi rola recenzenta dysertacji doktorskiej jest wytacznie formalna.
Wiszystkie publikacje zostaly poddane wezesniej rygorystycznej procedurze recenzowania w
renomowanych i wysoko punktowanych czasopismach specjalistycznych o zasiegu
miedzynarodowym.

Przedstawiona mi do oceny praca doktorska zawiera poszczegodlne czesei: spis publikaciji
stanowigcych podstawe pracy doktorskiej; oméwienie celu naukowego i uzyskanych wynikow
zawierajace wprowadzenie, cel pracy, hipoteze badawcza i omdwienie prac wehodzacych w skiad
dysertacji, podsumowanie, wniosek oraz pismiennictwo uzupetniajace; streszczenie w jezyku polskim
1 angielskim. Dysertacja, oprdcz kopii czterech publikacji stanowigcych spdjny tematycznie zbidr,
zawiera o$wiadczenia wspolautoréw z podanym wkiadem procentowym w przygotowanie kazdej z
publikacji oraz dorobek naukowy Doktorantki.

Dysertacj¢ przygotowano bardzo starannie pod wzgledem edytorskim, a prace oryginalne wchodzace
w zakres rozprawy doktorskiej, opisano w sposob przejrzysty i interesujacy. Czgs¢ ta potwierdza
bardzo dobre przygotowanie pani mgr Marty Kedzierskiej do prowadzonych przez nig badan, jako
uzupehienie do przedstawionych czterech publikacji. Nalezy jednak nadmienié, ze zdaniem
recenzenta, informacje, ktore dotveza zastosowania biomaterialow na bazie chitozanu w leczeniu ran,
ktore Doktorantka opublikowala w pracy przegladowei, przedstawione sa w tej czesci dvsertacii w
sposdb niewystarczajacy. Zakladajac potencjalnie aplikacyiny charakter prowadzonych badan, istotne
wydaje sie wskazanie w opisie pracy doktorskiej, dostepnych komercyjnie opatrunkéw na bazie
chityny i chitozanu i/lub innych polisacharydéw analizowanych przez Doktorantke, tj.
modyfikowanych alginianéw.

Autorka dysertacji zaplanowala szczegétowo zakres prac badawczych, a celem jej pracy byla ocena
wiasciwosci biologicznych dwdch grup modyfikowanych biokompozytdw: chitozanowo-
celulozowych (7 biokompozytéw — 2 i 3 publikacja) i alginianowych modyfikowanych tlenkami
metali (11 biokompozytéw - 4 publikacja) z wykorzystaniem wybranych linii ludzkich komérek
skory: fibroblastéw BJ, keratynocytow KERTr, ludzkich erytrocytow oraz osocza. Doktorantka
analizowata ich wlasciwosci hemotoksyczne, cytotoksyczne oraz genotoksyczne; wiasciwosci
biologiczne kompozytéw w kontekscie dziatania na poszczegdlne etapy procesu gojenia ran, w tym
wplyw materialéw na zewnatrzpochodny i wewnatrzpochodny szlak aktywacji krzepniecia krwi,
migracje komorek skory i poziom glikozaminoglikanéw oraz w kontekscie stresu oksydacyjnego, w
tym powstawanie reaktywnych form tlenu oraz ocena mitochondrialnego potencjatu btonowego. Na
uwage zastuguje zaplanowanie, jak rowniez szczegolowy opis metod badawczych z zakresu biofizyki,
biochemii, biologii komorki. Wszystkie opisane metody sg dobrane adekwatnie do prowadzonych
analiz i zgodne ze sztuka prowadzenia analiz, co gwarantuje rzetelne 1 wiarygodne wnioskowanie.
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Stad, na podkreslenie zastuguje zastosowanie przez Doktorantke nowoczesnych i wielokierunkowych
metod badawczych, wymagajacych duzego doswiadczenia 1 wiedzy badawczej.

W tym miejscu recenzentowi nasuwa sie pytanie, czy 1 w jaki spos6b do zrealizowania celow
badawczych. opracowano, zwalidowano oraz zoptymalizowano pierwszy etap wszystkich
eksperymentow. czvli inkubacje badanych biockompozytdow w réznych ukladach biologicznych in vitro
i ex vivo. Chcialabym poprosi¢ Doktorantke o wyjasnienia, czv modyfikowane biomaterialy
wykazywaly homogenno$¢ jako natywne materialy oraz w trakcie badan biologicznvch? Na jakiej
podstawie wybrano rozmiar biokompozytdéw, ktory oddziatywat z uktadami biologicznymi, ilo§é
komorek adherentnych i eryvtrocytow, objetosé medium, objetos$é surowicy itp.? Wreszcie, jakie
przestanki warunkowaly okreslony czas inkubacji w eksperymentach?

Realizujac tak szeroko zakrojone badania, pani mgr Marta Kedzierska uzyskala wiele interesujacych
wynikow. Wyniki zostaly zaprezentowane jako podsumowanie rezultatéw opublikowanych w
poszezegolnych trzech oryginalnych publikacjach oraz eksperymentu nieopublikowanego (poziom
glikozaminoglikan6w). Na podstawie przeprowadzonych analiz Doktorantka wyselekcjonowata
najbardziej obiecujace biomaterialy do potencjalnego zastosowania w charakterze wyrobow
medycznych. Przedstawila bowiem wniosek ze swoich badan, ktéry jednoznacznie wskazuje, ze
wszystkie biokompozyty chitozanowe z modyfikowana celulozg oraz alginianowe bez modyfikacii -
Alg i z modyfikacjg tlenkiem tytanu - Alg@(Ti-O-Ti)n posiadaja wlasciwosci wspomagajace proces
gojenia ran i mozna rozwaza¢ ich zastosowanie w produkeji opatrunkéw na rany.

Celem wszystkich producentéw wyrobow medycznych jest zapewnienie pacjentom maksymalnych
korzysci przy jednoczesnym zminimalizowaniu poziomow ryzyka biologicznego. Wymaga to od nich
spetnienia rygorystycznych wymagan dotyczacych badan biozgodnoscei, okreslonych przez lokalne i
miedzynarodowe organy regulacyjne. Biozgodnos¢ jest najczesciej uzywanym terminem opisujacym
odpowiednie wymagania biologiczne biomateriatu lub biomateriatow stosowanych w wyrobach
medycznych. Odnoszac sie do wniosku z dysertacji oraz zdania z publikacji przegladowej: ..cyt.
Inzynieria biomedyczna dotvezy wyiwarzania i badania materialéw biozeodnych”, cheiatabym
poprosi¢ Doktorantke o odniesienie sie do mozliwosci oraz sposobu zbadania biozgodnosci

analizowanych przez nia biokompozytéw, ktdre posiadaja wlasciwosci wspomagajace proces gojenia
ran, jako potencialnych wyrobdw medycznych do rejestracii, zgodnie z norma ISO 10993.

Przytoczone z obowiazku recenzenta uwagi, w wiekszosci majgce na celu uzupehienie przedstawionej
metodologii, wynikéw i wnioskéw badania, nie wplywaja na pozytywna ocene przedstawionej mi do
oceny pracy doktorskiej. Pani mgr Marta Kedzierska wykonata ambitne i ciekawe badania,
wymagajace duzego zaangazowania w prace laboratoryjna oraz efektywnego planowania pracy
badawczej. Pani mgr Marta Kedzierska wykazala si¢ réwniez umiejetnoscia prowadzenia dyskusji
naukowej w sposob bardzo wnikliwy i wymagajacy duzej wiedzy z zakresu inzynierii biomedyczne;j,
biofizyki, biochemii, biologii komdrki oraz wyciagania ze swoich badan kluczowych spostrzezen i
wnioskow.

Rozprawa doktorska mgr Marty Kedzierskiej wskazuje, ze Doktorantka byfa bardzo dobrze
merytorycznie przygotowana do podjecia badan naukowych dotyczacych badan biopolimeréw w
medycynie regeneracyjnej. Zastosowanie inzynierii biomedycznej do badan materialow medycznych
w modelowaniu struktur biologicznych i procesow fizjologicznych to niewatpliwie kierunek
interdyscyplinarny, ktéry znajduje swoj zwiazek z dyscypling nauki biologiczne. Doktorantka
wykazala cechy starannego i rzetelnego pracownika naukowego, ktéry dba o wiarygodne
przedstawienie wykonanych eksperymentow 1 uzyskanych wynikéw; ktéry perfekeyjnie opanowatl
warsztat naukowy. W sposdb konsekwentny przeprowadzila badania, ktore poddane krytycznej ocenie
recenzentéw zyskaly uznanie redaktoréw i zostaty opublikowane w czasopismach o zasiegu

miedzynarodowym.
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Podsumowujac stwierdzam, ze przedlozona mi do oceny rozprawa doktorska mgr Marty Kedzierskiej
stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego, wnoszgcego istotne, nowe tresci do rozwoju
nauki oraz potwierdza bardzo wysoki poziom wiedzy Doktorantki w zakresie szerokiego wachlarza
obszaréw naukowych, ktére mieszcza si¢ w dyscyplinie nauki biologiczne, ujetych w niniejszej
rozprawie, a takze w sposob niebudzacy zadnych watpliwosci potwierdza jej umiejetnosé
samodzielnego i odwaznego prowadzenia pracy naukowej, tj. spelnia warunki okreslone w ustawie z
dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie
sztuki (Dz. U. z 2017 r. poz. 1789 z pézniejszymi zmianami).

Wnosze zatem do Wysokiej Komisji Uniwersytetu Lodzkiego do spraw stopni naukowych w
dyscyplinie nauki biologiczne o dopuszczenie Kandydatki do dalszych etapéw postepowania w

sprawie nadania stopnia doktora.

Lodz, 2 wrzesnia 2022r.
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