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1. Podstawa wykonania recenzji

Podstawa do wykonania recenzji rozprawy doktorskiej Pana mgra Marcina Pruby byto
pismo z dnia 17 sierpnia 2023 r. p. Prof. dr hab. inz. Agaty Dudek, Przewodniczacej Rady
Dyscypliny Inzynieria Materiatowa Politechniki Czestochowskiej.

2. Ogolna charakterystyka pracy

Praca doktorska p. mgra Marcina Pruby dotyczy modyfikacji proceséw wytwarzania
nanoczgstek tlenkdéw zZelaza oraz ich charakterystyki w konteksicie ich zastosowan
biomedycznych. Tematyka pracy wpisuje sie w dyscypling inzynieria materiatowa, gdyz dotyczy
procesu wytwarzania oraz charakterystyki morfologii, sktadu fazowego i wtasciwosci (gtéwnie
magnetycznych) nanoczgstek.

Praca ma klasyczny dla prac doktorskich uktad. Podzielona jest na dwie gtéwne czeci.
Czesc |, zatytutowana ,Czes¢ | Stan wiedzy”, obejmujaca 35 stron, zawiera analize literatury,
bedaca wprowadzeniem do badan wtasnych. Autor opisat krétko rodzaje, strukture krystaliczng
i wiasnosci magnetyczne tlenkéw zelaza, stosowane dotychczas metody ich otrzymywania, jak
réwniez wlasnosci nanoczastek tlenkéw zelaza w kontekscie ich zastosowan biomedycznych.
Nastepnie Doktorant opisat wybrane zagadnienia zwigzane z leczeniem chordb
nowotworowych, czyli zasady diagnostyki i metody leczenia nowotworéw, ze szczegélnym
uwzglednieniem hipertermii, co jest zwigzane z tematyka pracy doktorskiej. Cze$¢ pierwsza
pracy zakonczono tezami i celem pracy.
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Czeéc Il pracy doktorskiej, zamieszczona na 82 stronach, zatytutowana ,,Czes$¢ Il doswiadczalna”,
zawiera wyniki badan wiasnych. W tej czesci pracy Autor zamiescit szczegétowy opis
zastosowanych metod badawczych, opisat metody otrzymywania nanoczastek tlenkéw zelaza
poprzez stracanie z mgiet soli zelaza i technikg syntezy z mgiet soli zelaza oraz zamiescit wyniki
badan wiasnych, ich dyskusje oraz podsumowanie i wnioski koricowe.

Praca zawiera takze spis literatury, zawierajacy 141 pozycji oraz dodatek, w ktérym
Autor rozprawy zamiescit wycigg z Krajowego Rejestru Nowotwordw w Polsce, jak réwniez opis
zbudowanego uktadu do pomiaru temperatury i kod zrodtowy oprogramowania tego uktadu.

Ponadto w pracy umieszczono spis rysunkéow (72 pozycje), spis tabel (18 pozycji) i
wykaz publikacji Autora (7 pozycji). Cata praca liczy 159 stron.

3. Ocena trafnosci wyboru tematyki

Badania, ktdre podjat Autor rozprawy doktorskiej wpisujg sie w rozwdj dziedziny nauki
jaka jest nanotechnologia. Zainteresowanie nanomateriatami do zastosowan biomedycznych
jest wciagz duze. Swiadczy o tym stale rosnaca iloé¢ publikacji, jak réwniez, na co wskazujg dane
Gtéwnego Urzedu Statystycznego z 2021 r., ciggly rozwdj przedsiebiorstw z branzy
biotechnologicznej (wtasnie gtéwnie w sektorze nanomateriatéw) i zwiekszone nakfady
(zarowno z budzetu panstwa, jak i inwestycje wiasne przedsiebiorstw) na finansowanie
dziatalnosci o tej tematyce.

Weg SciVal (Scopus) w ciggu ostatnich 10 lat liczba publikacji na $wiecie dotyczgca badan
wiasnosci magnetycznych nanoczastek tlenkdow zelaza stosowanych w bionanotechnologii
utrzymuje sie na w miare statym poziomie kilkudziesieciu rocznie, a liczba cytowan wynosi
ponad 7700.

Natomiast w przypadku badar dotyczacych zjawiska hipertermii lista wydawanych publikacji
ros$nie z ok. 215 w 2013 r do 380 w 2022 r, przy czym catkowita liczba publikacji wydana w tym
okresie wynosi 2 927, a liczba cytowann dotyczacych zjawiska hipertermii wynosi w ciggu
ostatnich 10 lat ponad 68 000.

Tak wiec tematyka podjeta i opracowana przez Doktoranta wpisuje sie w aktualne kierunki
rozwoju inzynierii materiatowej i w dalszym ciggu istnieje duze zainteresowanie ta tematyka,
przede wszystkim ze wzgledu na ciggly rozwdj technik badawczych czy technik obrazowania (w
ktérych mozna wykorzysta¢ nanoczastki magnetytu), technik wprowadzania lekdw, co pozwala
na potencjalne wykorzystanie uzyskanych w ramach pracy badan.

Oprécz interesujacych, czesto unikalnych, wtasnosci nanoczastek stosowanych w
biomedycynie, ktére pozwalajg na potencjalne ich wykorzystanie w leczeniu, diagnostyce czy
dostarczaniu lekéw, niezmiernie istotne jest, aby byly one nietoksyczne i biokompatybilne.
Nanoczgstki ze wzgledu na swoje niewielkie rozmiary mogg tatwo przedostac sie do organizmu i
réznymi drogami dociera¢ do bardzo wrazliwych narzadéw. Cytotoksyczno$¢ nanoczastek
zalezy od réinych parametréw, takich jak rozmiar, ksztaft, tadunek powierzchni, sktad
chemiczny i modyfikacje powierzchni. Dlatego stuszne jest, ze Doktorant podjat badania majace
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na celu zaréwno analize struktury i wtasnosci jak i odziatywania nanoczastek na komorki
zdrowe jak i nowotworowe.

Podjecie przez Doktoranta realizacji prac badawczych w tym zakresie uwazam za
celowe, zaréwno ze wzgledow poznawczych, jak i aplikacyjnych.

4, Merytoryczna ocena pracy doktorskiej

W rozdziale pierwszym pt. ,Nanomateriaty inzynierskie” pierwszej czesci pracy Autor
rozprawy, poprzez analize literatury, w klarowny sposdb wprowadzit czytelnika w tematyke
realizowanych badan. W logiczny sposéb wyjasnit zatozony tok przyjetych w czasie realizacji
badan. W czesci pierwszej znalazta sie krotka charakterystyka struktury krystalicznej tlenkéw
zelaza oraz ich wiasnosci magnetycznych. Nastepny rozdziat obejmuje krétki opis rdinych
sposobow wytwarzania nanoczastek magnetycznych oraz zjawisko aglomeracji nanoczgstek.
Ponadto, w czesci pierwszej pracy Doktorant opisat zagadnienia biologicznej kompatybilnosci
nanoczastek oraz ich potencjalnej toksycznosci po wprowadzeniu do organizmu i przedstawit
role nanotechnologii we wspétczesnej terapii nowotworowej.

W rozdziale drugim, zatytutowanym ,Choroby nowotworowe-wybrane zagadnienia”

Autor rozprawy zamiescit wyciagi z rejestrow nowotwordw zaréwno Miedzynarodowej Agencji
Badan nad rakiem, jak i z Krajowego Rejestru Nowotwordw. Przedstawit podstawowe zasady
diagnostyki oraz ogélne zasady leczenia nowotwordw. W rozdziale trzecim czesci pierwszej
Autor rozprawy scharakteryzowat hipertermie i terapie celowang, jako metody wspomagajgce
leczenia onkologicznego.
Tak skonstruowana czes¢ pierwsza pracy, bedaca przegladem literatury, ptynnie wprowadza
czytelnika do czesci drugiej i logicznie uzasadnia tok zaplanowanych badan eksperymentalnych.
Jednoczes$nie analiza literatury, zaprezentowana w czesci pierwszej pozwolita na postawienie az
szesciu tez oraz wyznaczenie celu poznawczego pracy oraz celéw praktycznych.

Czes¢ druga rozprawy doktorskiej zawiera wyniki badan wfasnych Doktoranta. W
rozdziale 5. przedstawiono badane materiaty oraz wykorzystane w pracy metody badawcze. W
celu realizacji zatozonych badan Doktorant wykorzystat rdéine techniki wytwarzania
nanoczastek:

- stragcanie z mgiet soli Fe(ll) i Fe(lll) oraz wodorotlenku;

- synteza z mgiet soli Fe(ll) i Fe(lll) i wodorotlenku.
Ponadto nanoproszki wytworzone w procesie wspétstrgcania z mgiet soli Fe pokrywano otoczka
krzemionkowa, jak réwniez stabilizowano oleinianem trietanolaminy. Nanoproszki magnetytu
wytwarzane w procesie syntezy z mgiet soli Fe rdwniez stabilizowano oleinianem
trietanolaminy.
W celu analizy morfologii, sktadu fazowego, witasnosci magnetycznych, jak réwniez analizy
wiasnosci nanoczastek w kontekscie ich zastosowanr biologicznych czy biomedycznych
Doktorant zastosowat szereg uzupetniajgcych sie, zaawansowanych technik badawczych:
- transmisyjng mikroskopie elektronowsy;
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- rentgenowska analize fazows;

- magnetometrie wibracyjng;

- dynamiczne rozpraszanie $wiatta;

- spektroskopie podczerwieni z transformacja Fouriera;

- pomiar temperatury czastek w zaleznosSci od czasu w zmiennym polu magnetycznym
(wykorzystujac zbudowane na potrzeby pracy urzadzenie);

- spektroskopie Mésbauera;

- obrazowanie zawiesin nanoczgstek metodg rezonansu magnetycznego;

- ocena stopnia aktywnosci cytytoksycznej (testy MTS);

- analiza oddziatywania nanoczastek na komorki zdrowe oraz nowotworowe (m.in.: mikroskopia
holotomograficzna).

Rozdziat 6. to wyniki przeprowadzonych badan. W ramach badan, ktérych wyniki
opisano w tym rozdziale, r6znymi metodami wytworzono oraz modyfikowano powierzchniowo
nanoczgstki magnetytu, ktdre w dalszym etapie badan (ktérych wyniki opisano w rozdziatach 7 i
8) poddano badaniom oddziatywania na komérki zdrowe oraz nowotworowe, co jest logicznym
i kompleksowym podejscie do zagadnienia.

W podrozdziale 6.1 przedstawiono proces wytwarzania nanoczgstek magnetytu metoda
wspotstrgcania. Badano wplyw paramentdéw procesu wytwarzania nanoczastek na ich
morfologie, sktad fazowy oraz wiasnosci magnetyczne. Istotnym elementem w tej czesci
rozdziatu jest badanie wptywu atmosfery przechowywania nanoczastek (przechowywanie w
glicerynie przez 18 miesiecy). Wykazano, ze czastki magnetytu, przetrzymywane w glicerynie,
ulegajg czesciowo przemianie fazowej w hematyt, a co sie z tym wigze zauwazalnie spada
namagnesownie nasycenia zawiesin.

W podrozdziale 6.2, ktory realizowano we wspdtpracy z Narodowym Centrum
Promieniowania Synchrotronowego SOLARIS Uniwersytetu Jagiellriskiego w Krakowie oraz
Instytutem Problemoéw Jadrowych Panstwowego Uniwersytetu Biatoruskiego w Minsku,
wytworzone nanoczastki magnetytu zostaly stabilizowane oleinianem trietanolaminy, a
nastepnie poprzez proces wirowania zostaly rozseparowane na dwie, réznigce sie masg i
wielkoscig czastek frakcje: ,Fes0s-top” (czastki drobniejsze) i ,Fes04-bottom” (czastki wieksze).
W podrozdziale tym Autor przedstawit réwniez wyniki badan otrzymanych nanoczastek, tj.
badania morfologii czgstek za pomocg TEM, badania hydrodynamicznego rozktadu nanoczastek
poszczegoblnych frakcji, pomiary statych sieciowych z wykorzystaniem dyfrakcji rentgenowskiej
oraz badania wtasnosci magnetycznych i obrazowanie nanoczastek techniky rezonansu
magnetycznego. Istotnym rezultatem uzyskanym w tej czesci pracy jest fakt, ze zaobserwowano
liniowg zmiane czasu relaksacji w zaleznosci od stezenia nanoczastek, co pozwala na ich
potencjalne wykorzystanie jako czynnik kontrastujgcy w obrazowaniu technikg magnetycznego
rezonansu jadrowego.

W podrozdziale 6.3 Doktorant opisat wyniki eksperymentéw majgcych na celu
wytworzenie nanoczastek magnetytu technika syntezy z mgiet soli zawierajgcych jony Fe oraz
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wodorotlenku. Stosujgc réine parametry procesu syntezy otrzymano dwa rodzaje zawiesin
nanoczastek, roznigce sie wielkoscig czastek oraz rozktadem ich wielkosci. Nastepnie otrzymane
nanoczastki magnetytu stabilizowano oleinianem trietanolaminy oraz poddano analizie
morfologii za pomocg transmisyjnej mikroskopii elektronowej. Analizowano wielkos¢
otrzymanych nanoczastek oraz rozkiad ich wielkosci jak réwniez sktonnos¢ do aglomeracji.
Analogicznie jak w przypadku podrozdziatu 6.2. na uzyskanych nanoczastkach przeprowadzono
badania hydrodynamicznego rozktadu nanoczastek poszczegolnych frakcji, pomiary statych
sieciowych z wykorzystaniem dyfrakcji rentgenowskiej oraz badania wiasnosci magnetycznych i
obrazowanie nanoczastek technika rezonansu magnetycznego.

Wykonano réwniez pomiary szybkosci nagrzewania wybranych zawiesin nanoczastek, co jest
istotne w kontekscie zastosowania ich w hipertermii. Badania te wykonano we wspétpracy z
Uniwersytetem Przyrodniczym w Lublinie.

Rozdziat 7. zawiera opis testow pozwalajacych na badanie interakcji nanoczastek z
komdrkami zdrowymi oraz nowotworowymi, tj. badania cytotoksycznosci, stosowane dla
materiatéw, ktére moga mie¢ potencjalne zastosowanie medyczne (testy MTS) oraz badania
rozmieszczenia i wplywu nanoczastek na komorki organizméw zywych (mikroskopia
holotomograficzna).

W rozdziale 8. pracy Autor przedstawit wyniki badan nanoczastek magnetytu na liniach

komdrkowych. Badano wpltyw wytworzonych nanoczastek na linie komodrkowe glejaka oraz
prawidtowe komérki jajnika chomika chiriskiego. Do badan oddziatywania nanoczagstek na
komorki rakowe glejaka LN229 wykorzystano nanoczastki wytworzone w procesie
wspotstracania (oznaczenie ,prébka 1”) oraz nanoczastki wytworzone metoda syntezy z mgiet
(oznaczenie ,2AeroNPs), bez stabilizacji oleinianem trietanolaminy. Wyniki badan wskazujg, ze
dla wybranych stezer, dla obydwu rodzajéw nanoczgstek, obserwuje sie spadek zywotnosci
komdrek glejaka LN229. Jednak znaczacg $miertelno$¢ komarek rakowych, uwzgledniajgc btad
statystyczny, obserwuje sie jedynie dla najwiekszych stezen nanoczgstek.
Do badan oddziatywania nanoczastek na komdrki rakowe glejaka (U118MG) oraz komaorki
zdrowe jajnika chomika chiniskiego (CHO-K1) wykorzystano dwie frakcje (rdznigce sie masg i
stopniem rozdrobnienia) nanoczgstkek magnetytu wytworzone metodg syntezy z mgiet
(oznaczone jako: ,,2AeroNPs-top” i ,2Aero-NPs-bottom”). Cykl badan opisanych w tym rozdziale
miat na celu ustali¢ maksymalne stezenie nanoczgstek, ktore nie bytoby toksyczne dla komorek.
Obserwacje, za pomocg mikroskopii holotomograficznej, komorek prawidtowych CHO-K1
wykazaty, ze po wprowadzeniu obydwy rodzajéw nanoczastek do tych komdrek, nie
obserwowano zadnych zmian patologicznych, nawet po 24 h oddziatywania czastek na komarki.
Badania te dotyczyly jednak tylko zawiesin o najmniejszym stezeniu (20 ug/ml).

W rozdziale 9. Przedstawiono wyniki badarn majacych na celu ocene mozliwosci
zastosowania nanoczgstek magnetytu w leczeniu oparzen. Wykorzystano dwie frakcje (o réznej
masie i stopniu rozdrobnienia (FesOs-top i FesOs-bottom) nanoczastek, pokrytych oleinianem
trietanolaminy. Czastki te, w potencjalnym praktycznym zastosowaniu, miatyby by¢ dodawane
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do opatrunkéw i miatyby wspomagac proliferacje fibroblastéow, czyli komoérek tkanki tacznej.
Badania byly prowadzone we wspodtpracy z Centrum Leczenia Oparzen w Siemianowicach
Slaskich, na zywych, ludzkich fibroblastach, ktére poddano badaniom proliferacji, zywotnosci,
apoptozy oraz stresu oksydacyjnego.

Badania wykazaty, ze nanoczastki oznaczone jako FesOs-bottom wykazywaty najwiekszg
zdolnos¢ do stymulacji proliferacji komdérek, co moze prowadzi¢ do szybszego i catkowitego
zamkniecia sie trudno gojacych sie ran. Ponadto dodanie nanoczgstek do komdrek nie
powodowato utraty sterylnosci komérek oraz stresu oksydacyjnego i uszkadzania tkanek.
Uzyskane wyniki wskazujg wiec na znaczny potencjat aplikacyjny wytworzonych nanoczastek w
leczeniu ran, jednak jak wskazuje Autor, konieczne s3 jeszcze dalsze badania w tym kierunku.

Innowacyjnym osiggnieciem pracy byto wykonanie badan wptywu nanoczastek
magnetytu uzyskanych réznymi metodami na nowotworowe linie komérkowe oraz zachowania
sie nanoczastek w badaniu ludzkich linii komdrkowych fibroblastow. Znajomos¢ wptywu
nanoczgstek na komérki zdrowe i komarki rakowe, ma istotne znaczenie réwniez w aspekcie ich
zastosowania w hipertermii magnetycznej. Uzyskana wiedza o interakcjach miedzy
nanoczastkami o réznych wiasciwosciach fizykochemicznych (rozmiar, powtoka, aglomeracja),
wytworzonych réznymi technikami, pozwala na ocene ich cytotoksycznosci i okreslenie ich
mozliwosci aplikacyjnych w hipertermii magnetycznej oraz obrazowaniu rezonansem
magnetycznym.

Rezultaty badan zawarte w rozprawie doktorskiej $wiadczg o szerokiej wiedzy
Doktoranta w zakresie zagadnien inzynierii materiatowej. Badania sg spdjne i wzajemnie sie
uzupetniaja.

Analiza przedstawionej do recenzji pracy doktorskiej, jak rowniez dorobku naukowego
wskazuje, ze Doktorant opanowat zaawansowane techniki badawcze. Posiada umiejetnosé
planowania eksperymentéw oraz wnikliwej analizy wynikéw badan i jest dobrze przygotowany
do prowadzenia badan naukowych.

5. Uwagi o charakterze krytycznym i dyskusyjnym
Pomimo wysokiego poziomu recenzowanej pracy, moina w niej znaleié pewne
uchybienia i zagadnienia dyskusyjne.

1. W pracy mozna znalei¢ bfedy literowe, interpunkcyjne oraz gramatyczne, co delikatnie
utrudnia czytanie pracy. W kilku przypadkach mozna znalez¢ btedy stylistyczne, a dokfadniej
niepoprawny szyk wyrazow w zdaniach (zapewne wynikajagce z ttumaczenia z j.
angielskiego), np. w rozdziale 1.1.2., na str. 21 jest napisane: ,Sferyczne nanostruktury
typu...”. W jezyku polskim powinno brzmiec¢ ,Nanostruktury sferyczne typu ...”.

2. Wainiejsze skroty literowe zostaty wymienione na poczatku pracy. To dobra praktyka, ale
przy jednym ze skrotéw napisano rozwiniecie w j. angielskim, natomiast przy innych juz nie.
Podobnie w przypadku skrétéw uzywanych w dalszej czesci pracy. Przy jednych jest podana

Akademia Gérniczo-Hutnicza | Wydziat Inzynierii Metali i Informatyki Przemystowej
Katedra Inzynierii Powierzchni i Analiz Materiatow

al. A. Mickiewicza 30, 30-059 Krakow,

tel. +48 12 617 38 17; e-mail: Slawomir.Kac@agh.edu.pl, www.agh.edu.pl

6/10




petna nazwa w j. angielskim, (badz w j. polskim, jezeli to skrot od nazwy polskiej), w innych
przypadkach nie. Nalezatoby ujednolici¢ sposéb opisu skrotdw.

3. W rozdziale 2. na str. 28 podano nie do korca poprawne ttumaczenie z j. facinskiego pojecia
nowotwdr. Napisano: ,,...pojecie ,,nowotwdr” (tac. neoplasma — twor, wytwor, ksztatt)...”, a
powinno by¢: ,...pojecie ,nowotwdr” (tac. neoplasma, neo- od gr.: nowy, iplasma z gr.:
twar, wytwor, ksztatt)...”.

4. Na str. 15. napisano, ze ,Zelazo tworzy tlenki FeO, Fe;03 i Fe3s0; do$¢ powszechnie
wystepujace w przyrodzie.” Nie zgodze sie z tym do korica, poniewaz wustyt jako minerat
wystepuje w przyrodzie rzadko.

5. Na str. 16. przy opisie struktur krystalicznych tlenkow zelaza Autor pisze: ,,Struktura y-Fe;03
jest szescienna, jony O* tworza..”. Zgodnie z obowigzujaca w literaturze nomenklatura
powinno sie uzywac okreslenia struktura regularna, a nie szescienna, a doktadniej, ze
struktura krystaliczna posiada uktad regularny (regularny prymitywny, regularny $ciennie
centrowany, lub regularny przestrzennie centrowany). Podobnie w tabeli 1 na str. 17 Autor
uzywa okreslen struktura krystalograficzna ,regularna szescienna”, a powinno sie uzywaé
okreslenia ,regularna” oraz okreélenia ,powierzchniowo centrowana”, a powinno sie
uzywac okreslenia ,$ciennie centrowana”.

6. Na stronie 16 napisano: ,W przemysle wykorzystywany jest do produkcji metalowych
wyrobdw (w procesie obrébki i skrawania), jak i...” — to zdanie jest bardzo niejasne.

7. Na str. 16 Autor pisze: ,W przyrodzie wystepuje (mowa o tlenku a-Fe;0;) jako ruda o nazwie
hematyt, ma strukture trygonalng i jest klasyfikowany do antyferromagnetykéw...”.
Natomiast na stronie 17 w Tabeli 1, jest napisane, ze hematyt ma strukture regularna, a
przy okredleniu wifasnosci magnetycznych jest napisane: ,a-paramagnetyczna; -
ferromagnetyczna).

8. W kilku przypadkach Autor stosuje skroty myslowe, ktdre moga czytelnikowi sprawiaé
trudnos¢ w odbiorze, np. na str. 38, 39, w jednym z akapitéw Doktorant pisze o stosowaniu
w hipertermii catego ciata komér cieplnych i kocéw termicznych, zeby pobudzié¢ system
odpornosciowy. W nastepnym akapicie pisze natomiast o réwnaniach Maxwella dotyczacych
pola magnetycznego uzywanego przy leczeniu hipertermig. Nalezatoby tutaj, przechodzac
do nowego zagadnienia (do nowej mysli) napisa¢ jedno czy dwa zdania wprowadzajace,
ktore znaczaco utatwitoby sledzenie toku rozumowania Autora.

9. W pracy doktorskiej Autor postawit az sze$¢ tez. Zdaniem recenzenta, mozna bytoby
ograniczy¢ te ilos¢, rezygnujac np. z tez 1 i 4. Okreélenia takie, ze zaréwno sposéb
wytwarzania nanoczastek, jak i dobér parametréow procesu wptywa na morfologie i
wiasnosci czastek sg raczej oczywiste, chyba, ze tezy te bylyby bardziej rozwiniete i
sprecyzowane.

10. Na stronie 56 przy wzorze (16) nie podano opisu uzywanych symboli. Pomimo, ze réwnanie
jestraczej znane, to dla porzgdku powinny one by¢ pod wzorem zamieszczone.
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11. Na str. 60 i 62, Autor pisze, ze wykonano badania mikrostruktury czastek za pomoca

12.

13:

transmisyjnej mikroskopii elektronowej. Proponowatbym raczej okreélenie, ze badano
morfologie czastek, a nie mikrostruktury. Czastki s3 widoczne w relatywnie niewielkim
powiekszeniu, obserwujemy jedynie ich ksztatt. Moina przyjgé, ze na potrzeby
prowadzonych w pracy badar to wystarczy, jednak, zeby moéwi¢ o analizie mikrostruktury
nalezatoby obserwowac budowe wewnetrzng tych czgstek, to czy skfadajg sie z ziaren o
réznej orientacji krystalograficznej, czy sa monokrystaliczne, czy posiadajg powtoki (w
przypadku nanoczgstek powlekanych) itp.
Na str. 76 podane s3g rozkltady wielkosci nanoczastek uzyskane na podstawie badan
transmisyjnej mikroskopii elektronowej, natomiast na str. 79 podane sg rozmiary
nanokrystalitéw uzyskane na podstawie badan dyfrakcji rentgenowskiej i jest napisane, ze
wartosci te sg zbiezne. Czy w obydwu przypadkach wyniki dotyczg tych samych obiektéw
(krystalitow, czy czastek)?
Na str. 82 na rys. 6.18 nie jest jasne, ktére wyniki dotyczg ktdrej frakcji (FesOs-top i Fes04-
bottom. Nie jest to opisane w tekscie ani w podpisie rysunku.

14. Na str. 106, pokazano wptyw koncentracji nanoczastek na przezywalno$é komdrek

15;

16.
17.

nowotworowych glejaka LN229. Najbardziej obiecujgce wyniki otrzymano dla maksymalnych
ze stosowanych stezen nanoczgstek. Nie podano jednak wyraznie (np. na podstawie danych
literaturowych), czy taki poziom Smiertelnosci komérek jest wystarczajgcy w leczeniu
nowotworéw. Nie podano jaki poziom, z punktu widzenia zastosowania medycznego jest
satysfakcjonujgcy.

Podobnie w rozdziale 8.2. badano wptyw stezenia nanoczastek na zywotnos¢ komérek
nowotworowych oraz komérek zdrowych. Pokazano wartosciowe wyniki badan, jednak i w
tym przypadku nie podano czy osiggniety w badaniach poziom przezywalnoéci komdrek (w
tym przypadku zdrowych) jest bezpieczny dla pacjenta (oczywiscie przy uwzglednieniu, ze
nanoczgstki s wprowadzane lokalnie, gtéwnie do komdrek nowotworowych). Szczegélnie,
ze najwigkszg $miertelnos¢ komorek rakowych (a wiec i skutecznoé¢ leczenia) uzyskuje sie
wiasnie przy najwiekszych stezeniach nanoczagstek, przy ktérych przeiywalnos$é¢ komédrek
zdrowych jest niska. W tym przypadku réwniez przydatny bytby komentarz.

W podpisie rysunku 6.33 pozostato (chyba) robocze oznaczenie ,Rys. XXx.”

W badaniach zaleznosci czasu relaksacji od stezenia nanoczastek przy obrazowaniu
rezonansem magnetycznym, dla réznych nanoczastek (rozdziat 6.2 i rozdziat 6.3) stosowano
znaczaco rozny zakres koncentracji. W rozdziale 6.2 koncentracja zmieniafa sie od 0,04
mg/ml do 0,22 mg/ml, natomiast w rozdziale 6.3 koncentracja ta zmieniata sie w przedziale
od 2,5 mg/ml do 28 mg/ml. Z kolei badania przezywalnosci komérek prowadzono dla stezeri
zdecydowanie mniejszych, bo rzedu pg/ml. Co byto powodem zastosowania tak réznych
stezen i czy ma to wptyw na otrzymane wyniki?
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18. Pozycje literaturowe sg zacytowane w kilku przypadkach niepoprawnie. Brakuje numerdw
stron oraz numerdw woluminow. Przy kilkunastu ostatnich pozycjach brakuje dat wydania
publikacji. Nalezatoby rowniez ujednolici¢ kolejnos¢ podawanych w bibliografii danych.

Powyisze uwagi oraz komentarze nie umniejszajg wartosci merytorycznej recenzowanej
pracy, a wiele z nich ma charakter dyskusyjny.

6. Najwazniejsze osiggniecia pracy
Waznymi osiggnieciami w pracy, ktdre sg istotnym wktadem w rozwdj dyscypliny inzynieria

materiatowa jest:

1. Opracowanie nowej (cho¢ w praktyce jest rozwinieciem metody wspofstrgcania) metody
wytwarzania nanoczgstek magnetytu, w szczegdlnosci, ze metoda ta jest relatywnie tania,
wydajna i pozwalajgca na wytwarzanie nanoczastek nawet w  warunkach
quaziprzemystowych.

2. Zastosowanie nowej metody stabilizacji nanoczastek i uzyskanie zawiesin o bardzo duzej
stabilnosci w wodzie.

3. Odseparowanie wytworzonych nanoczastek, poprzez proces wirowania, ktére umozliwito
wyodrebnienie dwdéch frakcji o stosunkowo waskim przedziale ich wielkosci. Co jest
niezmiernie istotne przy obrazowaniu technikg rezonansu magnetycznego.

4. Wykazanie, ze stabilizacja nanoczgstek oraz ich rozdzielenie na frakcje réznigce sie wielkoscig
i posiadajgce wezszy rozktad wielkosci pozwala na zwiekszenie efektywnosci wykorzystania
nanoczgstek magnetytu w obrazowaniu i leczeniu onkologicznym.

5. Wykazanie, na podstawie badan wiasnosci magnetycznych (pomiary widm Mdosbauera, petli
histerezy . magnetycznej), ze frakcja nanoczgstek magnetytu po stabilizacji oleinianem
trietanolaminy, majgcych maty rozmiar czgsteczek oraz stabg skotonno$¢ do aglomeracji
moga znalez¢ zastosowanie jako kontrast w obrazowaniu rezonanem magnetycznym.
Natomiast frakcja nanoczastek o relatywnie duzych rozmiarach oraz sktonnosci do
aglomeracji w dyspersji wodnej moga by¢ wykorzystane w leczeniu nowotwordw metoda
hipertermii magnetycznej.

6. Przeprowadzenie analizy wplywu nanoczastek na komérki zdrowe oraz komorki
nowotworowe, ktdra pozwolita oszacowal¢ wptyw na bezpieczeristwo stosowania
wytworzonych nanoczgstek w medycynie (zaréwno w przypadku leczenia onkologicznego,
jak i w przypadku diagnostyki), wptyw na przezywalnos$¢ komarek, jak rowniez wykazanie
duzego potencjatu jakie majg nanoczastki magnetytu w leczeniu ran oparzeniowych.

Na uwage zastuguje duza ilo$¢ eksperymentéw wykonanych w ramach realizacji pracy
doktorskiej, jak rowniez to, ze badania realizowano we wspétpracy z kilkoma o$rodkami
badawczymi w Polsce i za granicg. Ponadto, czes¢ wynikéw badan zostata opublikowana w
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recenzowanych czasopismach o zasiegu miedzynarodowym, co pozwala stwierdzi¢, ze zostaly
zweryfikowane w miedzynarodowym srodowisku naukowym.

7. Wniosek koncowy

Recenzowang prace doktorskg oceniam jednoznacznie pozytywnie. Autor zrealizowat
poprawnie zaplanowany cykl badan, rozwigzujgc ciekawy problem badawczy o potencjale
aplikacyjnym oraz udowodnit postawione tezy. Doktorant wykazat sie znajomosciag podstaw
teoretycznych dotyczgcych zagadnien poruszanych w pracy oraz solidnym warsztatem
badawczym.

Na podstawie analizy rozprawy doktorskiej p. mgra Marcina Pruby pt.: ,Wytwarzanie
oraz charakterystyka nanoczgstek tlenkdw zelaza w aspekcie zastosowarn w hipertermii
magnetycznej” stwierdzam, ze zawiera ona wartosciowe i oryginalne wyniki badan i stanowi
tworczy wkiad w rozwéj dyscypliny inzynieria materiatowa.

Ponadto stwierdzam, ze recenzowana rozprawa doktorska spetnia wymagania
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. nr 65, poz. 595 z pdzn. zm.) oraz ustawie z dn. 3 lipca
2018 ,,Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce” (Dz. U. 2018, poz. 1669).

Niniejszym wnioskuje do Rady Dyscypliny Inzynieria Materialowa Politechniki
Czestochowskiej o dopuszczenie rozprawy do publicznej obrony oraz o dopuszczenie p. mgra
Marcina Pruby do dalszych etapéw postgpowania o nadanie stopnia naukowego doktora nauk
technicznych w dziedzinie nauk inzynieryjno-technicznych w dyscyplinie Inzynieria
Materiatowa.
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