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RECENZJA
osiagnigcia naukowego mgr Edyty Beaty Hendiger pt. , Influence of selected abiotic factors

on Acanthamoeba adhesion to contact lenses”

Pierwotniaki z rodzaju Acanthamoeba sy pierwotnie wolno zyjagcymi organizmami
szeroko rozpowszechnionymi zaréwno w $rodowisku naturalnym, zwtaszcza wodnym, glebie,
a nawet powietrzu, jak i $rodowisku stworzonym przez cztowieka, m. in.: w sztucznych
zbiornikach wodnych np. basenach, ujeciach wody pitnej, wodzie wodociggowej,
butelkowanej, urzadzeniach do klimatyzacji, szeroko pojetym ¢rodowisku szpitalnym i w
wielu innych miejscach. W sprzyjajacych okolicznoéciach organizmy te nab{/w'a'“ja wiasciwosci
patogenicznych. U ludzi z ostabionym uktadem immunologicznym moga powodowaé bardzo
powazne, zagrazajace zyciu przewlekte ziarniniakowe zapalenie mézgu, zapalenie ptuc czy
wolno rozwijajgce sie ropnie w réznych organach wewnetrznych, natomiast u oséb
immunokompetentnych — zagrazajace utrata wzroku petzakowe zapalenie rogéowki oka
(Acanthamoeba keratitis — AK). AK rozwija sie wskutek zanieczyszczenia tym fakultatywnym
patogenem uszkodzonej rogéwki, co w ok. 90% przypadkéw wystepuje u 0séb stosujacych
soczewki kontaktowe. Wzrost liczby uzytkownikéw soczewek kontaktowych powoduje

wzrost liczby przypadkow tej choroby, co obserwuje sie na catym $wiecie.
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Znajomos$¢ jednostki chorobowej jakg jest AK jest wciaz niezadowalajgca, nawet
wérdd lekarzy okulistéw. Skutkiem tego wtasciwe rozpoznanie jest czgsto spoznione i w
konsekwencji wdrazanie wiasciwej terapii jest opdinione co zwykle prowadzi do ciezkiego
przebiegu choroby. Co wigcej, szczepy Acanthamoeba spp. s czgsto oporne na wiele
chemoterapeutykéw, a ponadto preparaty podawane w dawkach skutecznie
unieszkodliwiajacych patogena czgsto wykazuja dziatanie toksyczne na komorki gospodarza.

Z tego wzgledu, podjecie sig przez Doktorantke pracy nad mozliwoscig wykorzystania
nanoczasteczek srebra, ztota i platyny, ktérych dziatanie anty-bakteryjne, anty-wirusowe i
anty-grzybicze zostaty udowodnione, w celu opracowania skuteczniejszych niz dostepne
obecnie preparatéw do zwalczania Acanthamoeba i zapobiegania rozwojowi choroby jest
uzasadnione i bardzo cenne.

Dysertacja mgr Edyty Beaty Hendiger napisana jest w jezyku angielskim. Uktad pracy
jest nastepujacy: lista uwzglednionych publikacji; streszczenia w jezyku polskim i angielskim;
cel pracy i uzasadnienie jej podjecia, a nastepnie czgs¢, w ktorej opisuje biologie i
patogenicznoéé Acanthamoeba, nastepnie epidemiologig akantamebowego zapalenia
rogdwki oraz patogeneze, diagnostyke, leczenie oraz zapobieganie i rokowanie dla
pacjentéw z AK. Dalej Doktorantka opisuje korzysci jakie ptyng z wykorzystania
nanotechnologii w poszukiwaniu skutecznych preparatéw leczniczych, udowadniajac tym
samym celowo$¢ podjetych przez siebie badan. Na koncu tej czes¢ dysertac]i Doktorantka
podaje w skrécie metodyke swoich badan i uzyskane wyniki. Za t3 Iiczqca- 30 stron czescig,
znajduja sie kopie publikacji wchodzacych w sktad dysertacji i os$wiadczenia czesci
wspotautoréw o ich udziale w powstaniu poszczegdlnych z nich.

Cykl prac obejmuje 5 pozycji opublikowanych w latach 2018 — 2021. Doktorantka jest
pierwszg autorka trzech ostatnich publikacji (dwoch z roku 2020 i jednej z 2021 roku), a
druga autorkg prac wczesniejszych, z lat 2018 i 2019. Udziat w powstaniu publikacji, ktorych
byta pierwsza autorkg wynosi po 60%, a pozostatych dwdch po 5%. Sumaryczna wartosé
wspotczynnika IF wszystkich prac cyklu wynosi 11,909, przy czym taczny IF publikacji

pierwszoautorskich wynosi 8,86, co jest istotne wobec faktu znacznie mniejszego wktadu w
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powstanie dwoch pozostatych prac z cyklu (IF 3,049). Publikujac wyniki swoich prac w
czasopismach o rosnacej randze Doktorantka udowadnia, ze jest dobrze rokujgcym,
rozwijajgcym sie naukowcem. Pomimo niewielkiego udziatu Doktorantki w powstaniu prac z
2018 i 2019 roku uwazam, ze wiaczenie ich do cyklu - aczkolwiek nie byto konieczne gdyz
dysertacja uwzgledniajgca trzy publikacje pierwszoautorskie réwniez spetniataby kryteria
ustawowe - jest uzasadnione, gdyz wszystkie prace uktadaja si¢ w spéjng, konsekwentng i
logiczng catos$¢ obejmujaca wymienione ponizej zagadnienia.

Badanie aktywnosci anty-Acanthamoeba nanoczasteczek srebra, ztota i platyny oraz
nanoczasteczek srebra modyfikowanych kwasem taninowym.

Poréwnanie aktywnosci anty-amebowej wybranych (najpopularniejszych) preparatéw
do pielggnacji soczewek kontaktowych z aktywnoscia tych preparatéw sprzezonych z
nanoczasteczkami srebra i ztota.

Badanie wptywu nanoczasteczek srebra i platyny na zdolnoéé adhezji Acanthamoeba
do soczewek kontaktowych réznych typéw.

Badanie wptywu taninowanych nanoczasteczek srebra na zwiekszenie aktywnosci
anty-amebowej wybranych roztworéw do pielegnacji soczewek kontaktowych.

Zwienczeniem cyklu byly badania nad wptywem dodatku nanoczasteczek srebra do
pigciu  najpopularniejszych roztworéw do pielegnacji soczewek kontaktowych na
zmniejszenie adhezji Acanthamoeba do soczewek.

We wszystkich pracach Doktorantka analizowata takze toksyéthéc’ badanych
preparatow w stosunku do komérek ssaczych, co byto niezbedne gdyz korzystny stosunek
migdzy aktywnoscig anty-amebowg a cytotoksycznoscia w stosunku do komérek gospodarza
jest warunkiem aby mozna byto dalej rozpatrywaé je pod katem praktycznego wykorzystania
do produkcji nowoczesnych preparatéw zapobiegajacych rozwojowi AK.

Doktorantka w prezentowanym cyklu badari wykazata, ze wybrane, popularnie
stosowane preparaty do pielggnacji soczewek kontaktowych majg ograniczone wiasciwoéci
anty-amebowe, a sprzezenie ich z nanoczasteczkami badanych metali skutecznie wptywa na

poprawe tych wtasciwosci. Uzyskane przez Nig wyniki pokazuja, ze nanoczasteczki srebra
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maja najbardziej korzystne wiasciwosci i sg najbardziej obiecujace w aspekcie ich uzycia do

produk

badan

cji preparatéw do pielegnaciji soczewek kontaktowych.
Przedstawiony do oceny cykl publikacji to badania nowatorskie, uzyskane wyniki

sg interesujace i obiecujace, i powinny sktoni¢ Doktorantke do dalszych badan

naukowych na tym tak waznym polu.

Uwagi techniczne do manuskryptu.

Brak konsekwencji przy podawaniu petnych nazw np. AK, FLA. Autorka powinna
zawsze przy pierwszym uzyciu podawac petne nazwy sformutowan, np. free-living
amoebae (FLA) czy Acanthamoeba keratitis (AK), tak samo jak zrobita przy pierwszym
uzyciu sformutowania ,non-nutrient” czy ,reactive oxygen species”, a dopiero potem
skroty, odpowiednio (NN) i (ROS). Szczegdlnie niekonsekwentne jest podanie w
zdaniu ,Acanthopodia and cytopathic factors i.e. MBP or laminin-binding protein play
an important role...” (str. 14) zamiast ... mannose-binding protein or laminin-binding
protein”.

Podobnie mafo precyzyjnie Doktorantka napisata we wstepnej czesci rozprawy (str.
17), ze opisano dotychczas 19 sekwencji Acanthamoeba spp. Sekwencji izolatow
Acanthamoeba w Banku Gendéw jest znacznie wigcej. Autorka miata zapewne na
mysli, ze opisano 19 genotypdw, przy zatozeniu, ze réznice sekwencji <5% nalezy

uznad za zréznicowanie wewnatrz genotypu.

(Te uwagi prosze potraktowaé jako zyczliwg uwage na przysztos¢ - Doktorantka powinna

pamietac aby w publikacjach formutowa¢ zdania bardzo konsekwentnie i precyzyjnie).

Kolejnoé¢ publikacji. Lista publikacji w rozdziale ,List of publications included in the
PhD Thesis” oraz ich kopie zamieszczone na koricu sa podane w kolejnosci od
ostatniej (z roku 2021) do pierwszej ( z roku 2018), a w rozdziale ,Summary of
publications included in the PhD Thesis” odwrotnie czyli chronologicznie. Jest to dla
mnie niezrozumiate i utrudniatlo mi odnoszenie si¢ do poszczegdlnych publikacji w

recenzji: czy nalezato podawaé¢ numer publikacji z ,List of publications”, czy z
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»Summary of publications included”, czy tez podawac tytut pracy, do ktérej sie

odnosze w recenzji.

Wymienione powyzej mankamenty w zaden sposéb nie ujmuja wartoéci samego dzieta,
podaje je jedynie z obowigzku recenzenta.
Uwagi natury merytorycznej.

W pierwszej pracy Doktorantka badata skutecznos$¢ odziatywania nanoczasteczek
srebra i ztota na komorki Acanthamoeba castellani Neff oraz na wybrane szczepy
Acanthamoeba spp. pochodzace od trzech pacjentéw z AK. Wykazata, ze AgNPs wykazywaty
anty-amebowg aktywnos$¢ w stosunku do szczepu wzorcowego A. castellani Neff, a nie byty
aktywne w stosunku do izolatéw klinicznych. W pozostatych pracach oceniana byta
skuteczno$¢ dziatania poszczegdlnych nanoczasteczek jedynie na szczep wzorcowy A.
castellani Neff. Jest zrozumiate, ze wszelkie badania leczniczych wiaéciwosci nowych
preparatow sg prowadzone wstepnie na szczepie wzorcowym, jednak, skoro w pierwszej
pracy badano takze izolaty kliniczne i stwierdzono, ze efekt dziatania badanych preparatéw
byt inny w stosunku do szczepu wzorcowego i klinicznych, zabrakto mi dyskusji na ten temat
przynajmniej w pierwszej, wprowadzajgcej czesci dysertacji, jesli nie w kolejnych
publikacjach.

Catos¢ dysertacji oceniam bardzo wysoko, wktad Doktorantki w prace nad
poszukiwaniem skutecznych preparatéw do prewencji AK jest nie do przecenienial Mam
uwage dotyczacy faktu zamieszczenia oswiadczer o udziale w powstanih bbszczego’lnych
prac tylko czesci, a nie wszystkich wspétautoréw. Liczba wspétautoréw publikacji tak
wieloautorskich wymagataby szczegétowego, a nie w postaci jednakowych formutek,
podania wktadu wszystkich autoréw w ich powstanie. Dotyczy to zwtaszcza trzech ostatnich,
ktérych Doktorantka jest wiodagcym autorem, a wspétautoréw jest od 13 do 17. W Ustawie
2.0 nie ma zapisu o koniecznosci dofaczania oswiadczeh wspétautordw publikacji, nie znam
tez zalecers WUM, ale w mojej ocenie, skoro Doktorantka je podaje, powinna konsekwentnie
umiesci¢ oswiadczenia wszystkich wspétautoréw. Tym bardziej, ze wiréd wspétautoréw obu

prac z 2020 roku, niektérzy swoj wktad okreslili na 1%, z czego wynika, ze pozostate 23% i
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21% przypada odpowiednio na 10 i 12 osdb, ktére nie podaty swojego procentowego wktadu
w powstanie publikacji. Z prostego wyliczenia wynika, ze wktad niektdérych z tych osdb jest
wiekszy niz 1%, a wiec i kolejno$¢ autoréw powinna by¢ inna. Brak o$wiadczenia o

wspotautorstwie ko-promotora prof. J. Lorenzo-Moralesa.

Pytanie.

Jaki byt ,klucz” do wyboru szczepéw Kklinicznych w pierwszej (w porzadku
chronologicznym) pracy? Skoro byty szczepy P1, P13 i P19, ktdére zostaty wybrane do
eksperymentdéw, wnioskuje, ze byly takze szczepy P2-P12 oraz P14 - P18.

Whniosek koricowy.

Tematyka podjeta przez Doktorantke jest niezmiernie wazna. Prace nad skutecznymi
preparatami przeciwko Acanthamoeba ssp., pierwotniakom, ktére wywotuja chorobe o
wzrastajacym znaczeniu jakim jest AK sg bardzo ,na czasie”. W przedstawionym do recenzji
cyklu publikacji, z ktorych trzech Doktorantka jest pierwszym autorem, udowodnita Ona, ze
potrafi samodzielnie i konsekwentnie pracowac¢ nad rozwigzywaniem wybranego problemu
naukowego, a takze wykazuje sig szerokg wiedzg teoretyczng w prezentowanej tematyce.

W zwigzku z powyzszym, z przyjemnoscig stwierdzam, ze dysertacja Pani mgr Edyty Beaty
Hendiger pt. ,Influence of selected abiotic factors on Acanthamoeba adhesion to contact
lenses” spetnia wszelkie warunki stawiane rozprawom doktorskim. Mam zaszczyt prosic¢
Wysoka Rade Dyscyplin Nauk o Zdrowiu Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o

dopuszczenie Pani mgr Edyty Beaty Hendiger do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

ol hith: . "/Z/d F(ei%az Szostakowske
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