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Recenzja pracy doktorskiej mgr Karoliny Sapon
»,Rola polimeréw kwasu sjalowego w modulowaniu wiasciwosci bton
modelowych”

Promotor pracy: prof. dr hab. Teresa Janas

W swojej rozprawie doktorskiej mgr Karolina Sapon zajeta sie badaniem
oddziatywania polimeréw kwasu sjalowego z lipidowymi btonami modelowymi. Jako
gtowny cel podjetych badan postawita sobie wyjasnienie roli stanu fizycznego lipidow
w tych oddziatywaniach. Nie ma zbyt wielu prac dotyczgcych oddziatywan polimeréow
kwasu sjalowego z btonami w literaturze $wiatowej, cho¢ istnieje obszerna literatura
dotyczaca funkcji, jakie petnig te polimery w komérce. W szczegdélnosci brak jest
badan wyjasniajgcych, w jaki sposéb, i czy w ogdle, faza, w jakiej znajdujg sie lipidy,
wptywa na charakter tych oddziatywan.

Tematyka rozprawy doktorskiej mgr Karoliny Sapon jest kontynuacjg podjetych
wczesniej przez Promotora rozprawy - prof. dr hab. Terese Janas - badan
oddziatywan polimerow kwasow sjalowych z btonami, ktére zostaty przez Doktorantke
poszerzone o oddziatywania tych polimerow z btonami modelowymi znajdujgcymi sie
w réznych fazach uporzadkowania, a w szczegolnosci w fazie ciekto-uporzgdkowane;j.

Praca ma ukfad klasyczny. Cze$¢ teoretyczna rozprawy to ponad 40 stron tekstu
sktadajacego sie w zasadzie z dwoch czeSci, napisanego bardzo interesujagco i ze

znawstwem tematu, w ktérym w czesSci pierwszej Doktorantka omawia bardzo
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szczegotowo budowe i funkcje biologiczne i medyczne polimeréow kwasow sjalowych,
a w drugiej charakteryzuje btony biologiczne i omawia ich parametry biofizyczne, m.in.
te, ktére byty badane w pracy doktorskiej. Z racji tematyki doktoratu, szczegoéine
miejsce w tym opisie zajmuja lipidy btonowe i struktury przez nie tworzone. Wydaje mi
sie, ze ta czeS¢ rozprawy powinna zosta¢ opracowana i opublikowana w postaci pracy
przegladowej.

W kolejnym rozdziale Doktorantka opisuje wiasne badania, nastepnie omawia
uzyskane wyniki i przeprowadza dyskusje konfrontujgc swoje wyniki z wynikami innych
autorow pracujacych nad podobnymi zagadnieniami.

W czesci metodycznej pracy Doktorantka szczegoétowo opisata stosowane materiaty
I uzyte metody pomiarowe wyjasniajac podstawy fizyczne uzasadniajgce ich
zastosowanie. W tej czesci brakuje mi informacji o tym, jakie byto zrédto pochodzenia
polimerow kwasow sjalowych. Doktorantka pisze bowiem (str. 54): ,W celu usuniecia
ewentualnych czgsteczek lipidow pozostatych po procesie ekstrakcji polySia z bfon
komorek bakteryjnych, sproszkowany polySia ogrzewatam....”. Nie wynika z tego, czy
te ekstrakcje z bton bakterii Doktorantka wykonywata sama. Prositabym o wyjasnienie
te] kwestii.

Doktorantka zrealizowata swoje zamierzenia badawcze stosujgc kilka technik
pomiarowych: fluorescencyjnych — w tym spektroskopii fluorescencyjnej z
przeniesieniem energii (FRET) -, elektroforetycznych i mikroskopowych (mikroskopia
konfokalna). W pierwszym etapie, przygotowujac pecherzyki lipidowe zbudowane z
roznych rodzajow lipidow (DOPC, DPPC, DOPC + sfingomielina + cholesterol) i
znakujgc je znacznikami fluorescencyjnymi lokujgcymi sie w réznych obszarach
dwuwarstwy i majacych cechy akceptora (LissRH-PE, Nile Red lub CTB-AlexaFluor)
badz donora (Pacific Blue), zbadata wptyw stanu uporzadkowania lipidow btonowych
na proces wigzania przez btony polimerow kwasu sjalowego znakowanych
znacznikiem fluorescencyjnym o charakterze donora bgdz akceptora (sonda YOYO-1).
Stwierdzita, ze polimery kwasow sjalowych wiazg sie do bfon lipidowych bez wzgledu
na faze fizyczna, w jakiej znajdujg sie lipidy, ale wraz ze wzrostem uporzgdkowania
lipidow rosnie powinowactwo tych polimeréow do bton. Oznacza to, ze stan
uporzgdkowania dwuwarstwy ma istotne znaczenie w procesie wigzania polimerow
kwasu sjalowego do btony. Doktorantka zbadata tez wptyw jonéw wapnia na ten
proces stwierdzajac, ze obecnos¢ jondéw wapnia zwieksza powinowactwo polySia do
bton lipidowych, szczegdlnie jesli znajdujg sie one w fazie Zzelowej i ciekto-

uporzadkowanej.



Oprécz badania wigzania polimeréw kwaséw sjalowych do dwuwarstw lipidowych,
Doktorantka zbadata, wykorzystujac wiasciwosci optyczne sondy RH 421
(elektrochromizm), jaki wptyw majg polimery kwasu sjalowego na potencjat dipolowy
dwuwarstwy lipidowej znajdujgcej sie w trzech fazach uporzadkowania lipidéw.
Stwierdzita, ze polySia zmniejszajg potencjat dipolowy dwuwarstwy, w szczegdlnosci
tej znajdujacej sie w stanie zelu lub ciekto-uporzadkowanym.

Kolejnym etapem byty badania przejs¢ fazowych zel-ciekty krysztat lipidu DPPC
z wyznaczeniem entalpii tego przejscia i zbadaniem wptywu kwasow sjalowych i
polimeréw kwasow sjalowych na to przejscie oraz badanie przejscia, i wptywu polySia
na to przejscie, mieszaniny lipidow DPPE:DPPS z fazy lamelarnej do odwrdconej fazy
heksagonalnej. Doktorantka stwierdzita, ze polimery kwaséw sjalowych utatwiajg
przejscie fazowe zel-ciekty krysztat lipidu DPPC poprzez obnizenie entalpii tego
przejscia, co moze miec istotne znaczenie w procesach regulacji funkcjonowania bton.
PolySia ufatwiaty réwniez przejscie fazowe mieszaniny lipidéw z fazy lamelarnej do
odwroconej heksagonalnej, co przyspieszato tez fuzje liposoméw. Efekt ten moze
miec istotne znaczenie dla proceséw endo- | egzocytozy komorkowej.

To tylko niektére przytoczone przeze mnie wyniki uzyskane przez Doktorantke.
Zostaty one przedyskutowane na ponad dziesieciu stronach, $wiadczac o gtebokiej
znajomosci probleméw, ktorych dotyczyta rozprawa doktorska. Doktorantka
szczegotowo przeanalizowata uzyskane w pracy wyniki konfrontujgc je z wynikami
uzyskanymi wczesniej przez Promotora pracy i z doniesieniami innych autorow.
Sprobowata tez da¢ odpowiedz na pytanie, jak zaobserwowane zmiany parametrow
biofizycznych btony, dokonujgce sie pod wptywem polimeréow kwasow sjalowych mogag
wptywaé na stan funkcjonalny btony komoérkowej i na funkcje komorki w ogole.

Mam pewne zastrzezenia, co do sformutowania wnioskéw koncowych, ktére wg
mnie sg raczej podsumowaniem uzyskanych w pracy wynikébw i prosze, zeby
Doktorantka spréobowata podczas obrony sformutowac jeden-dwa najwazniejsze
whnioski, jakie ptyng z Jej badan.

Praca jest starannie opracowana od wzgledem edytorskim, jednakze Doktorantka
nie ustrzegta sie dosy¢ licznych drobnych bteddéw, tzw. literéwek i kilku niezbyt
poprawnych stylistycznie sformutowan. Nie sadze, aby byto wskazane wymienianie ich
w tym miejscu, bowiem nie majg wptywu na mojg wysoka ocene rozprawy. Co do
drobnych usterek w nazewnictwie wspomne jedynie, ze piszemy ,akryloamid” nie
,akrylamid” i  fosfatydyloetanoloamina” a nie | fosfatydyloetanolamina®” Nazwy

angielskie barwnikéw ,Nile Red” i ,Pacific Blue” tez mogtyby by¢ zastgpione przez
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nazwy polskie ,Czerwien Nilu” i ,Btekit Pacyfiku’. W  Podziekowaniach”
dziekowatabym tez Prof. dr hab. Tadeuszowi Janasowi, a nie Tadeuszowi Janas.
Podsumowujac uwazam, ze praca spefnia wszystkie wymagania stawiane
rozprawom naukowym na stopien naukowy doktora, zwracam wiec sie do Rady
Wydziatu Przyrodniczo-Technicznego Uniwersytetu Opolskiego z prosbg o iej
przyjecie i dopuszczenie mgr Karoliny Sapon do dalszych etapow przewodu

doktorskiego. Jednoczesnie wnioskuje o wyréznienie rozprawy.
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