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Zaktad Mikrobiologii
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e-mail: bozena.futoma-koloch@uwr.edu.pl

prof. dr hab. Agnieszka Marczak
Przewodniczaca Komisji Uniwersytetu
Loédzkiego ds. Stopni Naukowych

w dyscyplinie nauki biologiczne

OCENA

Rozprawy doktorskiej Pana mgr Mateusza Urbaniaka pt. ,,Proregeneracyjne,
przeciwdrobnoustrojowe i immunomodulujace wlasciwosci piomelaniny Pseudomonas

aeruginosa”

Przedstawiona mi do oceny rozprawa na stopien doktora w dyscyplinie nauki
biologiczne pt: ,Proregeneracyjne, przeciwdrobnoustrojowe i immunomodulujace
wlasciwosci piomelaniny Pseudomonas aeruginosa” zostala zrealizowana w Katedrze
Immunologii i Biologii Infekcyjnej Wydziatu Biologii i Ochrony Srodowiska Uniwersytetu
Lodzkiego pod kierunkiem prof. dr hab. Magdaleny Mikotajczyk-Chmiela oraz dr Karoliny
Rudnickiej prof. Uniwersytetu Lodzkiego.

Opracowana przez Pana mgr Mateusza Urbaniaka rozprawa stanowi zbidr powigzanych
tematycznie 4 artykutow naukowych, z ktérych 3 zostaty opublikowane w recenzowanych
czasopismach z listy JCR: dwie w International Journal of Molecular Sciences (140 pkt.), w
ktorych Kandydat jest pierwszym autorem, kolejna w ACS Biomaterials Science & Engineering
(140 pkt.) (Yaczny IF=17, sumaryczna liczba punktow MNiSW 420). Czwarta praca zostata

wystana do recenzji do czasopisma International Journal of Biological Macromolecules, gdzie
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rowniez Pan M. Urbaniak jest pierwszym autorem.

Podlegajaca recenzji rozprawa doktorska jest napisana w jezyku polskim, przy czym
prace bedace podstawg rozprawy doktorskiej zostaty przygotowane w jezyku angielskim.
Rozprawa ma klasyczny uktad, typowy dla prac do§wiadczalnych. Zawiera niezbedne elementy
takie jak: streszczenia w jezyku polskim 1 angielskim, wprowadzenie, cele pracy, materiaty 1
metody, wyniki w formie 3 opublikowanych prac 1 jednej przygotowanej do recenzji, dyskusje,
wnioski, literature, a takze o$wiadczenia wspotautoréw. Dodatkowo, Autor zamiescit inne
informacje takie jak m.in.: wykaz stosowanych skrotow, udziat w projektach badawczych,
zrodia finansowania badan, wykaz pozostatych publikacji, w ktorych jest wspotautorem, wykaz
zgloszen patentowych, liste stazy badawczych, podsumowanie prac wchodzacych w sklad
rozprawy. Reasumujac, pod wzgledem uktadu, prace oceniam jako kompletna.

Cel pracy zostal wyraznie wskazany 1 dotyczyl okreslenia nastepujacych wiasciwosci
piomelaniny (PyoM): przeciwbakteryjnych, cytoprotekcyjnych, przeciwapoptotycznych,
immunodulujgcych 1 stymulujacych regeneracje tkanki kostnej w warunkach in vitro. Cel
uwazam za ambitny, ktory wymagat prowadzenia badan interdyscyplinarnych z zakresu
mikrobiologii, immunologii czy biochemii, co réwniez przekladato si¢ na réznorodnosé
zastosowanych metod badawczych. Opracowujac zalozenia pracy doktorskiej Autor
skoncentrowat si¢ na zbadaniu dziatania PyoM pod wzgledem neutralizacji cytotoksycznego
dziatania lipopolisacharydu (LPS) H. pylori, wspomaganiu regeneracji komorek nabtonkowych
zotadka oraz przywroceniu aktywnosci fagocytarnej komoérek zernych. Drugi kierunek badan
dotyczyt stymulacji przez PyoM procesow regeneracji tkanki kostnej na modelu osteoblastow
cztowieka. Bioragc pod uwage wspolczesne wyzwania cywilizacji dla zachowania dobrostanu
ludzi, badania podjete przez mgr Mateusza Urbaniaka traktuj¢ jako wazne 1 potrzebne, warte
dalszego kontynuowania. Przyktadami, ktore trapig ludzkos¢ jest kolonizacja zotadka przez H.
pylori z klinicznymi nastepstwami czy stabszy kosciec u coraz wigkszej liczby 0sob.

W czesct ,,Wprowadzenie” Autor dysertacji charakteryzuje pateczki Pseudomonas
aeruginosa, wytwarzane przez nie metabolity, poswigcajac duza czes¢ opisow alginianom oraz
barwnikom wytwarzanym przez te bakterie. Osobny podrozdziat dotyczy zwigzkow
melaninowych z prowadzeniem dyskursu w kierunku piomelaniny, ktorej struktura chemiczna

1 funkcje fizjologiczne zostaty szczegotowo przedstawione. Kolejne strony rozprawy Kandydat
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przeznacza na opisanie zagadnienia wirulencji bakterii H. pylori, zakanczajac czes$¢ teoretyczng
rozprawy biologia tkanki kostnej. Kandydat zwraca uwage na ciekawe aspekty praktyczne
zwigzane z wykorzystaniem paleczek P. aeruginosa. Wytwarzane przez te mikroorganizmy
alginiany znalazly szerokie zastosowanie w medycynie regeneracyjnej i inzynierii tkankowej,
jak réwniez barwniki majg duzy potencjat biomedyczny. Metabolity te zostaly przez Autora
szczegOtowo opisane. Melaniny sg to substancje o szerokim zastosowaniu, takim jak m.in.
substancje o dzialaniu antydrobnoustrojowym, nosniki lekéw, srodki kontrastowe. Jak pisze
Autor, wartym podkreslenia s3 mozliwo$ci zastosowania melanin bakteryjnych w przemysle,
rolnictwie, ochronie S$rodowiska 1 bioelektrotechnice. Piocyjanina (PyoC) zostata
przedstawiona m.in. pod wzgledem dzialania przeciwnowotworowego oraz antybakteryjnego i
przeciwgrzybiczego. Piowerdyna ukazana jest jako gltoéwny siderofor, czynnik warunkujacy
zjadliwo$¢ 1 antybiotykoopornos$¢ P. aeruginosa, a piorubina jako siderofor chelatujacy jony
zelaza. Poniewaz przeprowadzone przez Kandydata badania bazowaly na zastosowaniu
piomelaniny (PyoM), zostal temu zwigzkowi poswiecony osobny, obszerny podrozdziat, w
ktorym wskazane sg aktualne kierunki badan nad jej zastosowaniem. Ciekawym watkiem jest
zastosowanie PyoM w bioremediacji zanieczyszczonej wody lub gleby, dzigki wlasciwosciom
wigzania metali ciezkich. Tak przygotowane Wprowadzenie stusznie sugeruje, ze tematyka
podjetych badan jest wazna 1 odpowiada na wspodtczesne potrzeby ludzkosci. Opracowanie w
ten sposob ,,Wprowadzenia” wskazuje na ogdlng wiedzg¢ teoretyczng Kandydata w dyscyplinie

nauki biologiczne, a takze sugeruje praktyczny wymiar prowadzonych badan. Swiadcza o tym

opisy dotyczace zastosowania alginianow m.in. jako stabilizatoréw, srodkow zelujacych czy
biokompozytow, uzycia PyoM jako substancji o dzialaniu przeciwdrobnoustrojowym,
przeciwnowotworowym, jako barwnika, czy nosnika antygendow szczepionkowych. Rozdziat
zakonczony jest dokladnym opisem cyklu zyciowego komorek kosciotworczych ze
wskazaniem na potrzebe poszukiwania substancji stymulujgcych regeneracje tkanki kostnej. W
czesci, o ktorej mowa Autor pisze ,,Bakterie te [P. aeruginosa] naleza do wzglednie duzych
pateczek o dlugosci okoto 1-5 um™ 1 dalej, ze H. pylori s3 matymi spiralnie skrgconymi [...]
drobnoustrojami o dtugosci od 2-4 um. W zwiazku z tym prosze o wyjasnienie kwestii
wielkosci komorek w $wiecie bakterii biorac pod uwage rézne znane rodzaje czy gatunki.

Moje kolejne pytanie brzmi, dlaczego Autor koncentruje si¢ na opisie alginianow skoro
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nie byly one przedmiotem badan? W podrozdziale ,,Biologia tkanki kostnej i
poszukiwanie nowych stymulatorow procesow osteoindukcyjnych” Kandydat bardzo
dokladnie opisuje procesy kosciotworcze, lecz stosunkowo malo miejsca poswieca innym
biomimetykom niz PyoM. Prosz¢ o poszerzenie zagadnienia poszukiwania nowych
stymulatorow procesow osteoindukcyjnych” podczas publicznej obrony rozprawy
doktorskiej. Ponadto, nie wskazano czyjego autorstwa sa zamieszczone ryciny.

Osobng cz¢s$¢ pracy stanowi rozdzial ,,Materiaty 1 metody”, w ktérym Autor wskazuje
na 16 réznych technik laboratoryjnych oraz na material badawczy ktory stanowity:
- linie komoérkowe fibroblastéw myszy, monocytow czlowieka, komoérek nablonkowych
gruczolakoraka zotadka cztowieka, osteoblastow cztowieka;
- szczepy: P. aeruginosa Mel+ jako producent PyoM, a takze szczepy referencyjne i kliniczne
H. pylori i §. aureus;
- larwy owada barciaka wigkszego Galleria mellonella (model in vivo);
- stymulatory takie jak: bakteryjna PyoM rozpuszczalna i nierozpuszczalna w wodzie,
syntetyczna PyoM, lipopolisacharydy (LPS) H. pylori i E. coli, doksorubicyna.
Metodyka byta réznorodna, co oceniam wysoko, podobnie jak uzyty material badawczy. Biorac
pod uwage indywidualne zaangazowanie Autora metodyka obejmowata takie techniki jak
(ujete skrotowo):
- opracowanie podtozy minimalnych PMM do hodowli P. aeruginosa,
- izolacja 1 oczyszczanie PyoM,
- ocena zywotnosci fibroblastow 1.929, monocytow THP-1, komdrek nabtonka zotagdka AGS i
osteoblastow hFOB 1.19,
- badanie apoptozy komoérek AGS traktowanych PyoM lub PyoM i LPS oraz osteoblastow
traktowanych PyoM lub PyoM 1 doksorubicyna,
- test biokompatybilnosci i1 toksycznosci uktadowej na modelu Galleria mellonella,
- test aktywacji szlaku NF-kB w monocytach stymulowanych PyoM,
- ocena zywotnosci bakterii H. pylori i S. aureus po zadzialaniu PyoM,
- oznaczanie iloSciowe wewnatrzkomorkowych reaktywnych form tlenu w komorkach
nabtonka Zotadka traktowanych PyoM w kostymulacji z LPS,

- okreslenie aktywnoS$ci fagocytarnej monocytow wzgledem E. coli pHrodo™ i H. pylori w
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obecnosci PyoM 1 LPS,
- test gojenia rany w §rodowisku PyoM,
- test hydrolizy p-NPP do oceny aktywnosci fosfatazy alkalicznej (ALP) produkowanej przez
osteoblasty poddawane dziataniu PyoM,
- test ELISA do oceny stezenia cytokin wydzielanych przez osteoblasty stymulowane PyoM.
Techniki, a takze szczepy uzyte w badaniach zostaty odpowiednio dobrane do podje¢tej tematyki.
Zgodnie z przyjetymi zasadami naukowymi, metody powinny by¢ opisane w taki sposob, aby
mozna bylto jak najwierniej odtworzy¢ otrzymane w dysertacji wyniki. Jako recenzentka nie
mam co do tego watpliwosci, a przemawia za tym dodatkowo fakt opublikowania wigkszosci
metod w czasopismach o zasiegu miedzynarodowym. Oceniajac t¢ cze¢$¢ pracy, dodam, iz duzg
zaletg jest podanie, w ktorej pracy zastosowano dany materiat czy metodg (str.60-62).

Wyniki badan zaprezentowane w dwoch pierwszych publikacjach oryginalnych (2023

r.), w ktorych Kandydat miat swdj bezposredni udzial, zostaly prawidlowo opisane, zwtaszcza

ze zostaly juz opublikowane 1 zweryfikowane pod wzgledem poprawnos$ci przez innych
niezaleznych ekspertow wytypowanych przez Redakcje czasopism. Pierwsza publikacja
dowodzi (biorgc pod uwage indywidualne zaangazowanie Autora) m. in. ze: podtoza PMM I i
IT sg przydatne do hodowli P. aeruginosa w celu dalszej izolacji PyoM, oczyszczone PyoM
(PyoMsol 1 PyoMinsol) sa wysoce cytokompatybilne wobec fibroblastow L1929 1 monocytow
THP-1 spelniajac zatozenia normy ISO 10993-5:2009 (Biologiczna ocena wyrobow
medycznych; czgs$¢ 5: Testy cytotoksycznosci in vitro), PyoM wptywaja na aktywacje czynnika
transkrypcyjnego NF-kxB, a takze nie sg toksyczne dla larw Galleria mellonella (model in vivo).
Mozna by stwierdzié, ze syntetyczna PyoM wypadata w testach najgorzej, lecz jak to zostato
podkreslone, wcale to nie wyklucza jej z dalszych eksperymentoéw, poniewaz moze byc¢
testowana w innych ukladach niebiologicznych. Uzyskane wyniki sa obiecujace, a ich
istotno$¢ zostata potwierdzona odpowiednimi metodami statystycznymi. Prosilabym w tym
miejscu 0 uzupelnienie informacji w jakich warunkach przebiegala sterylizacja (Rycina
7,1 praca) w celu potwierdzenia czy proces ten nie wplywal na stabilnos¢ czasteczek PyoM.

Druga publikacja zostata prawidlowo przygotowana pod wzgledem metodycznym a
wyniki zostaty wlasciwie opisane. Scharakteryzowano wilasciwos$ci przeciwdrobnoustrojowe

PyoMso1 1 PyoMinsol wobec szczepu referencyjnego 1 klinicznych H. pylori, udostepnionych
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dzigki uprzejmosci prof. dr hab. Grazyny Gosciniak z Uniwersytetu Medycznego im. Piastow
Slaskich we Wroctawiu. Wykazano, ze obie formy PyoM w stezeniu 16 pg/ml istotnie
hamowaty przezywalno$¢ szczepdéw. Warto zauwazy¢, ze substancje w tym samym stezeniu
byly ,,bezpieczne” dla linii komorkowych fibroblastéw i monocytow poddawanych testom w [
pracy. Ponadto PyoMso w I pracy najsilniej indukowata powstawanie NF-kB w monocytach
oraz nie byla toksyczna dla larw Galleria mellonella. Podjeto ciekawy watek, gdzie komorki
eukariotyczne (fibroblastow L1929 i monocytow THP-1, komdrki nablonka zotadka AGS)
poddawano dziataniu LPS E. coli lub H. pylorijako czynnikdw obnizajacych ich przezywalnos¢
1 sprawdzano neutralizujacy wpltyw obu form PyoM. W badaniach sugerowano si¢ stezeniami
ustalonymi w I publikacji, czyli 1 1 16 ug/ml. Okazato si¢, iz w wyniku kostymulacji komorek
za pomocg PyoM 1 LPS ich zywotnos$¢ byta zblizona jak ta uzyskana w warunkach kontrolnych,
co sugeruje, ze PyoM neutralizowaty cytotoksyczne dziatanie LPS. Dowiedziono takze, ze
PyoM;o1 1 PyoMinsol nie indukowaly apoptozy w badanych komorkach. Jako kolejny parametr
wybrano przeciwoksydacyjne dzialanie PyoM i ponownie wykazano na korzys¢ metabolitu, Ze
oba warianty PyoM znaczaco redukowaly ROS w hodowlach traktowanych LPS, a efekt byt
widoczny juz po 30 minutach. W nastepnym etapie wykonano eksperymenty majace na celu
okreslenie wptywu barwnikow na regeneracj¢ komorek nabtonkowych zotadka w tzw. tescie
gojenia rany. Wykazano, ze podanie samej PyoM w stezeniu 1pug/ml stymulowaly migracje
komorek, a ponadto niwelowaty efekt przeciwny przypisywany dziataniu LPS. Ostatnim
etapem bylo zbadanie zdolnosci fagocytarnych monocytow w obecnosci samych barwnikow,
LPS lub ich kombinacji. Nasilenie pochtaniania byto wigksze w przypadku referencyjnych
E.coli (pHrodo™) anizeli fluorescencyjnie znakowanych H. pylori. Kostymulacja monocytow
PyoM 1 LPS H. pylori skutkowala przywrdceniem aktywnosci fagocytarnej monocytow,
zahamowanej przez endotoskyng. W tych testach biologicznych preparat PyoMs, wykazywat
lepsze wlasciwosci niz PyoMinsol. Autorzy konkludujg, ze PyoMse stanowi interesujaca
biomolekut¢ do zastosowania w dalszych badaniach nad odpowiedzig immunologiczng wobec
pateczek H. pylori.

Trzecia praca (nieopublikowana). W swoich eksperymentach Pan mgr Mateusz
Urbaniak wykorzystat oprocz metod zastosowanych juz we wczesniejszych pracach nowe takie

jak: hodowla ludzkich osteoblastow hFOB 1.19, ocena proliferacji osteoblastow, analiza
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transkryptomiczna komorek, okreslenie aktywnosci fosfatazy alkalicznej, stezenia cytokin IL-
6, 11-10, TNF-a wydzielanych do pozywki przez osteoblasty inkubowane z PyoM. W
przypadku tej publikacji, aktywno$¢ antybakteryjng testowano wobec szczepow z rodzaju
Staphylococcus wyizolowanych z tkanki kostnej. Na osiggnigcia wynikajace z pracy zwigzane
z udziatem Kandydata sktadajg si¢ m.in. stwierdzenia, ze PyoM nie wptywata na zywotnos¢
osteoblastow 1 nie indukowata w nich procesoOw apoptozy. W tescie gojenia rany PyoM
stymulowatla migracj¢ osteoblastow. Stwierdzono rowniez istotnie wyzsza liczbe osteoblastow
w srodowisku zawierajagcym PyoM. Jednoczesnie wykazano wzrost aktywnosci ALP, OC, ILO-
6, IL-10. Ponadto, PyoM stymulowata proces kostnienia, co dowiedziono poprzez pomiar
markerow kostnienia. Niniejsza publikacja bazuje na mozliwie niskich stezeniach
barwnika (1 pg/ml) a to dzieki wczesniejszej wiedzy uzyskanej z poprzednich prac. Mam
jednak drobne uwagi. Autor powinien w metodach: test gojenia rany, proliferacja
osteoblastow, test ELISA, poda¢ jakich uzyl stezen PyoM. W tescie ELISA przeciwcialo
detekcyjne zostalo rozcienczone 60-krotnie, jednak jakiemu stezeniu to odpowiada? Czy
test zostal zoptymalizowany pod wzgledem uzycia przeciwcial w okreslonych stezeniach,
aby wykluczy¢ wigzania Kkrzyzowe lub tzw. wigzania niespecyficzne? Nie
przedyskutowano wartosci MICso. Czy wedlug autora sg to wysokie czy niskie wartosci?
W porownaniu do wynikéw uzyskanych dla H. pylori sa duzo wyzsze. Prosze o podjecie
tego tematu podczas publicznej obrony rozprawy doktorskiej. W manuskrypcie powinna
znalez¢ si¢ informacja o szczepach Staphylococcus, ich Zrodle pochodzenia i sposobie
hodowli.

Podsumowujac, trzy prace oryginalne uktadaja si¢ w cigg logiczny 1 prezentujg

innowacyjne podejécie badawcze. Uzyskane wyniki sg bardzo interesujace i warto§ciowe

poznawczo, w istotny sposob poszerzajac wiedze o zastosowaniu PyoM w medycynie. Jestem
przekonana, ze w niedalekiej przysztosci wyniki uzyskane w III manuskrypcie stang si¢
podstawg bardzo dobrej publikacji.

Ostatnia zaproponowana, praca przeglagdowa, wieloautorska (14 autoréw) to obszerne
opracowanie na temat bioaktywnych materialow stosowanych w regeneracji kosci. Istotne jest
to, ze w szerszym kontekscie pokazuje badania prowadzone przez Doktoranta. Celem artykutu

zatytutowanego ,,Bioactive Materials for Bone Regeneration: Biomolecules and Delivery



-+
S
P
o
o
2

=
=

Wroctawski

w

WYDZIAL NAUK BIOLOGICZNYCH

ZAKEAD MIKROBIOLOGII

ul. S. Przybyszewskiego 63

51-148 Wroctaw

tel. +48 71 375 63 23
zmik@uwr.edu.pl | www.uni.wroc.pl

Systems” bylo przeanalizowanie postepow w dziedzinie biomateriatow stosowanych w
regeneracji kosci. Autorzy skupili si¢ na zrozumieniu, jak te innowacje moga poprawic procesy
naprawy kosci, a takze na identyfikacji kluczowych czynnikéw wzrostu, peptydow 1 genow,
ktore wspierajg osteogenezg.

Kolejng czescig dysertacji jest dyskusja, ktora wedlug mojej opinii zostala bardzo
dobrze poprowadzona. Autor przedstawia najwazniejsze osiggni¢cia wynikajace z publikacji 1
ich znaczenie w rozwoju medycyny. Do celéw dokonania oceny wybratam te, ktore sg wedlug
mnie najbardziej cieckawe pod wzgledem naukowym. Jako kontynuacje badan, Kandydat widzi
ustalenie profilu cytokin prozapalnych i/lub przeciwzapalnych oraz czynnikéw wzrostowych
wytwarzanych przez monocyty pod wplywem PyoM. W kontek$cie zakazen wywolywanych
przez H. pylori i zwigzanych z nimi uszkodzen nablonka Zotadka i dwunastnicy PyoM moze
mie¢ zastosowanie w ograniczeniu apoptozy komarek i ich regeneracji. Testy przeprowadzone
na bakteriach z rodzaju Staphylococcus pozwalajg przypuszczaé, ze PyoM moze by¢ rozwazana
w przysztosci jako substancja ograniczajaca ryzyko wystgpienia zakazenia pooperacyjnego
zwigzanego z implantacjg lub ztaman otwartych. Ciekawym elementem dyskusji jest wplyw
TNF-a na funkcj¢ osteoblastow zalezny od dawki. Zaobserwowano wyzszy poziom TNF-a w
hodowlach osteoblastow stymulowanych PyoMinsol, a nizszy, gdy uzyto PyoMs.. Wydawaloby
si¢ w tej sytuacji, ze bardziej pozadany jest pierwszy efekt, lecz jak wskazuje Autor stabsze
wydzielanie cytokiny moze by¢ bardziej korzystne dla procesu tworzenia kosci.

Na podstawie przeprowadzonych badan mgr Mateusz Urbaniak wysunagt 10 wnioskow
szczegOdtowych 1 jeden koncowy. Wnioski sg przekonujgce i bardzo cenne. Potwierdzaja
realizacj¢ zatozonych celow pracy. Prosilabym jednak o doprecyzowanie wniosku nr 3.
Jaka jest interpretacja Autora w kontekscie wysokiej termoodpornosci PyoM?

Za najwazniejsze wnioski uwazam te, ktore uswiadamiajg, ze substancja — barwnik
wytwarzany przez bakterie P. aeruginosa, u ktorych ma za zadanie chroni¢ przed szkodliwym
dziataniem UV moze mie¢ tak rézne, wydawaloby si¢ niepowigzane i odlegle zastosowania,
czyli pozytywnie wplywa¢ na komorki eukariotyczne poprzez: neutralizacje ROS,
zahamowanie apoptozy, neutralizacje szkodliwego wptywu LPS innych bakterii na komorki
ludzkie, nasilenie fagocytozy przez komorki zerne, wspomaganie migracji komorek nabtonka

zotadka oraz osteoblastow. Jest to przyktad pokazujacy, ile dobra moze cywilizacja/medycyna
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czerpa¢ z wiedzy o biologii drobnoustrojow.

Zaangazowanie Autora w realizacj¢ zadan zwigzanych z 3 przedstawionymi do oceny
pracami oryginalnymi uwazam za znaczace 1 $wiadczy o niewatpliwym, przewazajagcym
wktadzie w rozwigzanie problemu naukowego. Znajomos$¢ wielu technik laboratoryjnych przez
Kandydata 1 umiejetnos¢ opisywania uzyskiwanych wynikow sugeruje samodzielnos¢ w
prowadzeniu pracy naukowej. Ponadto, praca czwarta (2023 r.) — przegladowa, opublikowana
w czasopismie o wspotczynniku Impact Factor=5,4 utwierdza w przekonaniu, iz Doktorant
prezentuje ogdlng wiedze teoretyczng w dyscyplinie nauk biologicznych.

Rozprawa liczy facznie 105 stron, plus publikacje wchodzace w sktad rozprawy, ktore
zajmuja kolejne 114 stron. Wprowadzenie stanowig 26 strony, zatozenia i cel pracy 2 strony,
materiaty i metody 3 strony, podsumowanie artykuléw 8 stron, dyskusja wraz z wnioskami 7
stron, literatura 19 stron, o§wiadczenia wspotautorow 20 stron. Kandydat we Wprowadzeniu
zamie$cit 6 rycin 1 1 tabele. Autor odwotuje si¢ do 230 pozycji literaturowych, ktore Scisle
nawiazuja do podjetej tematyki.

W pracy znajduje si¢ informacja o tym, ze badania wykonano dzigki realizacji dwoch
projektéw w ramach konkursu Inkubator innowacyjnosci + oraz jednego ufundowanego przez
Fundacje¢ na rzecz Nauki Polskiej, co bez watpienia wskazuje na aplikacyjny charakter badan.
Dowodem na pionierski charakter badan sg 2 zgloszenia patentowe dotyczace optymalizacji
warunkow hodowli P. aeruginosa do izolacji PyoM oraz sposobu otrzymywania tej substancji
1]jej zastosowania w celu ograniczenia zakazenia bakteriami H. pylori u ludzi.

Na uwage zasluguje wspotautorstwo Kandydata takze w 8 innych publikacjach z listy
JCR, z ktorych 3 ukazaty si¢ w 2023 roku. Biorgc pod uwage przygotowanie rozprawy
doktorskiej w tym czasie, wymagato to od Kandydata godnego pochwaly zaangazowania.
Mam jeszcze niewielkie uwagi co do przygotowania pracy pod wzgledem edytorskim.
Warto byloby wyrozni¢ w spisie tresci rozdzialy i podrozdzialy, w celu lepszego
rozeznania co do hierarchii treSci. Przy zrodlach finansowania przydatnym byloby
wskazanie kierownika projektu, co w spos6b wyrazny umiejscawialoby realizowang prace
doktorska w wieloletnim dorobku pracownikow Katedry Immunologii i Biologii
Infekcyjne;j.

W podsumowaniu stwierdzam, ze przedstawiona mi do recenzji praca doktorska Pana



-+
S
P
o
o
2

=
=

Wroctawski

w

WYDZIAL NAUK BIOLOGICZNYCH

ZAKEAD MIKROBIOLOGII

ul. S. Przybyszewskiego 63

51-148 Wroctaw

tel. +48 71 375 63 23
zmik@uwr.edu.pl | www.uni.wroc.pl

mgr  Mateusza  Urbaniaka pt.  ,,Proregeneracyjne, przeciwdrobnoustrojowe 1
immunomodulujace wlasciwosci piomelaniny Pseudomonas aeruginosa” stanowi oryginalne
rozwigzanie istotnego problemu naukowego 1 potwierdza ogélng wiedzg teoretyczng
Kandydata oraz umiejetno$¢ samodzielnego prowadzenia pracy naukowej. Doktorant
zrealizowal zatozone cele rozprawy. Podjat si¢ tematu bardzo istotnego i1 aktualnego nie tylko
ze wzgledow naukowych, ale tez praktycznych, wykazujac si¢ przy tym znajomoscig warsztatu
badawczego oraz umiejetnoscig interpretacji uzyskanych wynikow.

Reasumujac stwierdzam, ze przedstawiona do oceny rozprawa doktorska Pana mgr
Mateusza Urbaniaka spelnia wymogi stawiane rozprawom doktorskim okreslonym w ustawie
z dnia 20 lipca 2018 r. — Prawo o szkolnictwie wyzszym 1 nauce (aktualne odniesienie do ustawy
- tekst jednolity: Dz. U. 22023 r. poz. 742) 1 wnioskuj¢ o dopuszczenie Doktoranta do dalszych
etapow postepowania doktorskiego. Jednocze$nie wnosz¢ o wyrdznienie rozprawy, gdyz
przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska cechuje sig:

a) wyrdzniajaca jakoscig badan: scharakteryzowano wtasciwosci biologiczne PyoM na
modelu linii komérkowych, wykazano dziatanie przeciwbakteryjne naturalnych PyoM
wobec H. pylori oraz ochronne dzialanie wobec komorek zotadka;

b) posiada liczne walory aplikacyjne: PyoMso 1 PyoMinsol pozytywnie przeszly testy
cytotoksycznosci in vitro 1 in vivo, wigc w przysztosci mogg stanowi¢ wyroby medyczne,
PyoM moze by¢ stosowana jako S$rodek immunomodulujacy, bakteriobojczy,
proregeneracyjny, a takze suplement diety w celu ograniczenia zakazenia bakteriami H.
pylori;

¢) wyniki zaprezentowane w rozprawie zostaty opublikowane w czasopismie naukowym
z listy JCR, posiadajacym punktacj¢ 140 pkt. MEiIN i1 w obu artykutach Doktorant jest
pierwszym autorem;

d) dodatkowo Pan mgr Mateusz Urbaniak jest pierwszym autorem dwoch zgloszen
patentowych.

Podpisano przez/ Signed by:

Z wyrazami szacunku, gSnghN/lﬁ coroch

Data/ Date: 02.09.2024 16:13
dr hab. Bozena Futoma-Koloch mSzofir
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