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Recenzja osiggniecia naukowego dr inz. Matgorzaty Smiatek-Telegi
»Zastosowanie metod fizyki atomowej i molekularnej do badania uszkodzen radiacyjnych
w uktadach o znaczeniu biologicznym”,
ubiegajacej sie o nadanie stopnia doktora habilitowanego

Na wstepie oswiadczam, iz nie istnieja Zzadne przeszkody natury technicznej i prawnej
uniemozliwiajgce wykonanie w/w recenzji. Nie jestem wspétautorem prac naukowych Kandydata, nie
uczestniczytam ani nie uczestnicze wspélnie z Kandydatem w zespotach badawczych, nie prowadze
wspoélnie z Kandydatem prac naukowych, nie petnitam funkcji promotora albo promotora
pomocniczego w innych postepowaniach o awans naukowy Kandydata, w zwigzku z czym nie
zachodzg zadne okolicznosci okreslone w art. 24 ustawy z dnia 14 czerwca 1960 r. Kodeks
postgpowania administracyjnego (Dz. U. z 2021 r. poz. 735), uniemozliwiajgce mi wykonanie w/w
recenzji.

Kandydatem ubiegajacym sie o nadanie stopnia doktora habilitowanego jest dr inz.
Matgorzata Smiatek-Telega. Kandydatka jest absolwentem Politechniki Gdariskiej, Wydziatu Fizyki
Technicznej i Matematyki Stosowanej (kierunek Fizyka Techniczna), gdzie w roku 2004 (15.07.2004)
uzyskata (z wyréznieniem) tytut zawodowy magistra inzyniera fizyki technicznej (tytut pracy
magisterskiej: Analiza parametréw hipocykloidalnego selektora elektronéw. W latach 2004-2007
realizowata Interdyscyplinarny doktorat na The Open University, Milton Keynes, Wielka Brytania, na
Wydziatach Fizyki i Astronomii oraz Chemii i Nauk Analitycznych, gdzie w roku 2008 (11.03.2008)
uzyskata stopiert doktora w dyscyplinie fizyki i astronomii (temat rozprawy doktorskiej: Damage to
DNA induced 'by low energy electrons and photons: mechanisms and analysis at the molecular
level (praca w jezyku angielskim)). Ponadto w okresie 10.2014 — 06.2015 Kandydatka ukonczyta
w Wyzszej Szkole Bankowej, Gdarisk, dwusemestralne studia podyplomowe “Menadzer projektu
badawczo-rozwojowego”.

Praca naukowo-zawodowa dr inz. Maigorzaty Smiatek-Telegi zwigzana jest w zasadzie caty
czas z Politechnikg Gdariska. W okresie 01.10.2008-30.09.2013 Kandydatka zatrudniona bytfa jako
adiunkt w Katedrze Fizyki Atomowej i Luminescencji (obecnie Fizyki Atomowej, Molekularnej
i Optycznej) na Wydziale Fizyki Technicznej i Matematyki Stosowanej, a nastepnie w okresie
01.10.2013-31.12.2020 (kolejno jako adiunkt, starszy wyktadowca i adiunkt naukowo-dydaktyczny)
w Katedrze Automatyki i Energetyki na Wydziale Oceanotechniki i Okretownictwa. Od 01.01.2021 r.
Kandydatka zatrudniona jest w Instytucie Oceanotechniki i Okretownictwa na Wydziale Inzynierii
Mechanicznej i Okretownictwa Politechniki Gdariskiej.

Ponadto w latach 2006 — 2011 dr inz. Malgorzata Smiatek-Telega petnita rézne funkcje
(demosntratora, konsultanta i wielokrotnie wyktadowcy, a takze ttumacza polsko-angielskiego) na



The Open University Residential School SXR207 “Physics by Experiment”, Wielka Brytania. W okresie
15.01.-14.07.2008 Kandydatka odbyta staz podoktorski w ramach projektu Electron-induced
Processes at the Molecular Level (EIPAM) i uczestniczyta w pracach badawczych na Wydziale Fizyki
i Astronomii Uniwersytetu w Aarhus, Dania.

W roku 2017 dr inz. Mafgorzata Smiatek-Telega podjefa prébe uzyskania stopnia doktora
habilitowanego w dziedzinie nauk fizycznych, w dyscyplinie fizyka. Postepowanie habilitacyjne
prowadzone byfo przez Rade Wydziatu Fizyki, Astronomii i Informatyki Stosowanej Uniwersytetu
Jagielloniskiego. Komisja Habilitacyjna powotana w dniu 9 marca 2017r. przez Centralng Komisje do
Spraw Stopni i Tytutéw na posiedzeniu w dniu 7 czerwca 2017r., na podstawie przedstawionych
recenzji osiggnigcia naukowego Kandydatki pt. Modyfikacja metod eksperymentalnych fizyki
molekularnej w badaniach uszkodzei DNA powstatych pod wpltywem promieniowania
i przeprowadzonej dyskusji, podjeta w gtosowaniu jawnym uchwate nie popierajagcg wniosku
o nadanie dr inz. Malgorzacie Smiatek-Teledze stopnia doktora habilitowanego nauk fizycznych
w dyscyplinie fizyka.

W roku 2021 dr inz. Mafgorzata Smiatek-Telega ponownie ztozyta wniosek o przeprowadzenie
postgpowania o nadanie stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych,
w dyscyplinie nauki fizyczne. Postgpowanie habilitacyjne prowadzone jest obecnie przez Rade
Dziedziny Nauk Scistych przy Wydziale Fizyki Technicznej i Matematyki Stosowanej Politechniki
Gdanskiej. Komisja Habilitacyjna do oceny osiggniecia naukowego Kandydatki pt. Zastosowanie
metod fizyki atomowej i molekularnej do badania uszkodzen radiacyjnych w uktadach o znaczeniu
biologicznym zostata powotfana przez Rade Dziedziny Naukowej Nauki Sciste w dniu 18 marca 2022r.
Osiagnigcie naukowe Kandydatki przedstawione w formie cyklu powigzanych merytorycznie 16
publikacji (wymienionych ponizej) oceniane bedzie zgodnie z wymaganiami okre$lonymi w art. 219
ust. 1 punkty 2 i 3 Ustawy Prawo o Szkolnictwie Wyzszym z dnia 20 lipca 2018r (Dz. U. z 2021r. poz
478 z pdzn. zm.).
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Zgodnie z wymaganiami, swoja recenzje osiggniecia naukowego dr inz. Matgorzaty Smiatek-
Telegi, zwigzanego z ubieganiem sig o uzyskanie stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk
Scistych i przyrodniczych, w dyscyplinie nauki fizyczne, opartam na ocenie, czy (i) przedstawione
publikacje stanowig jednotematyczny cykl, (ii) czy wnosza istotny wktad w rozwdj dyscypliny
naukowej, ktora reprezentuje Habilitantka, (iii) czy wszystkie te publikacje mozna przypisa¢
inicjatywie i wiodacej roli Habilitantki, oraz (iv) czy Habilitantka wykazuje sie istotng aktywnoscia
naukowg realizowang w wiecej niz jednej uczelni lub instytucji naukowej, w szczegdlInosci
zagranicznej.

Ogodlnie, interdyscyplinarny obszar badawczy, w ktérym porusza sie dr inz. Matgorzata
Smiatek-Telega, to zbidr obejmujacy takie dziedziny nauki, jak spektroskopia elektronowa, chemia
fizyczna, biofizyka i biochemia. Osiggnigcie naukowe Habilitantki wpisuje sie w dziedzine fizyki
atomowej, molekularnej i optycznej (ang. Atomic, Molecular and Optical Physics, AMOP), zajmujacej
sig badaniem metodami spektroskopowymi wzbudzeri i jonizacji atoméw i molekut we wszystkich
stanach skupienia. W ostatnich latach badania AMOP zaczely by¢ takie irédtem informagji
o uszkodzeniach radiacyjnych na poziomie molekularnym. Rozwoj technik eksperymentalnych
i obliczeniowych, jak réwniez metod pomiaru i analizy wynikéw umozliwit badania uszkodzen
i poznanie procesdw zachodzacych pod wptywem promieniowania na poziomie molekularnym, co
z kolei pozwolito na zblizenie sie do poznania i zrozumienia proceséw uszkodzern uktadéw w skali



makro. Badania efektéw promieniowania jonizujgcego na zywe komérki pokazaty, ze oprécz efektéw
‘bezposrednich’, ktére sg skutkiem oddziatywania promieniowania padajgcego (pierwotnego)
z komorka, obserwowane s réwniez efekty ‘posrednie’ (wtérne) zachodzace pod wptywem
powstatych w naswietlanym uktadzie aktywnych czastek wtérnych, np. produktéw radiolizy wody
(€ag, He, *OH, H,0, czy H30%) lub innych reaktywnych form, np. jonéw czy rodnikéw powstajgcych
w wyniku naswietlania innych sktadnikéw komérki lub samego DNA. Wsréd nich szczegdlnie licznie
generowane s wtdrne elektrony uwodnione o niskiej energii (pomiedzy 1 i 20 eV, ang. low-energy
electrons, LEE), ktére mogg powodowa¢ dalsze uszkodzenia w komérce prawie tak wydajnie, jak
wysokoenergetyczne czastki promieniowania pierwotnego.
Wchodzacy w osiggniecie naukowe Habilitantki cykl publikacji skupia sie w szczegblnosci na
wymienionych ponizej badawczych i technicznych aspektach:
> Otrzymywanie podstawowych parametréw uszkadzania DNA poprzez dopasowywanie do
wynikéw eksperymentalnych modeli teoretycznych (praca [H4]). Artykut ten to praca
przegladowa, w ktdrej Habilitantka omawia mozliwosci zastosowania modeli teoretycznych
do opisu obserwowanych dos$wiadczalnie uszkodzen radiacyjnych. Dla omawianych modeli
probabilistycznych (rozktad Poissona, model Boudaiffa et al., model Cowana et al.) podaje
warunki, w ktérych ich stosowanie jest stuszne.
> Uszkodzenia DNA pod wplywem promieniowania VUV (praca [H1]). W pracy tej
Habilitantka wykazata zasadnos¢ hipotezy, ze w czasteczce DNA znajdujacej sie w $rodowisku
wodnym i naswietlonej promieniowaniem VUV, powstawanie nieoczekiwanie duzej liczby
pojedynczych uszkodzen jednej z nici (ang. single strand break, SSB), oraz znaczacej ilosci
uszkodzen podwdjnych (ang. double strand break, DSB, polegajacych na peknieciu obydwu
nici DNA i powodujacych $mieré komdrki), jest raczej wynikiem nie tylko efektéw
‘bezposrednich’, ktére s skutkiem oddziatywania promieniowania padajacego (pierwotnego)
z materig biologiczng, lecz takie efektow ‘posrednich’ wynikajacych z powstawania
w naswietlanym uktadzie aktywnych czastek wtérnych, np. rodnikéw hydroksylowych ¢OH. Ta
nieoczekiwanie duza liczba SSB moze by¢ wtasnie wynikiem oddzialywania materii
z powstatymi rodnikami ¢OH (efekt wtdrny), a potozenie dwéch niezaleznych SSB
w niewielkiej odlegtosci (rzedu 43 bp) mozie skutkowaé powstaniem DSB. Zdaniem
Habilitantki uszkodzenia typu SSB, powstajace jako efekty wtérne pod wptywem rodnika *OH,
s zazwyczaj silnie niedoszacowane w modelowaniu, co moze tlumaczy¢ rozbieznosci miedzy
obliczeniami a wynikami doswiadczalnymi. Stuszno$¢ swojej tezy Habilitantka wykazata
doswiadczalnie stosujgc do oceny liczby powstatych SSB powszechnie stosowana metode
elektroforezy agarozowej (ang. agarose gel electrophoresis, AGE) oraz rozwinieta przez siebie
nowa metodg analizy bazujagca na metodzie TUNEL (ang. Terminal deoxynucleotide
transferase dUTP Nick End Labelling), zaadaptowang nastepnie na warunki testu
immunoenzymatycznego ELISA (ang. Enzyme-Linked Immuno-Sorbent Assay). Poréwnujac
otrzymane w obu metodach wyniki Habilitantka wskazata, ze liczba SSB w naswietlonej
prébce oznaczona metodg TUNEL/ELISA jest duzo wieksza od tej, ktéra otrzymano stosujac
metode AGE
> Przygotowywanie cienkich filméw DNA do badarn w warunkach prézniowych (prace [H2]
i [H3]). Przeprowadzone przez Habilitantke badania morfologii filméw DNA wykazaty, ze nie
sg one tak homogeniczne, jak zaktadano, a ich struktura zalezy bardzo silnie od warunkéw,
w jakich sa przygotowywane, co moze ttumaczyé rozbieznosci w uzyskiwanych wynikach
eksperymentalnych publikowanych poprzednio przez réine grupy badawcze. Habilitantka



wykazata réwniez, jak duzym wyzwaniem jest wiasciwe przygotowanie, czesto z uzyciem
odpowiedniego stabilizatora, dobrze okreslonego filmu DNA o jednorodnej powierzchni,
potrzebnego np. do wyznaczania przekrojow czynnych na oddziatywanie z czastkami
padajacego promieniowania, a takze, ze struktura DNA tworzy sie¢ tréjwymiarowa, a nie
wielowarstwowa.

Wyznaczanie gestosci filméw DNA (praca [H5]). Aby wyznaczyé gesto$é filmu DNA
Habilitantka wykorzystata metode bazujagca na pomiarze prazkéw interferencyjnych
w widmach transmisyjnych UV-Vis w cienkich warstwach DNA. Grubo$¢ warstwy odpowiadata
zakresowi, w ktérym formowanie filmu jest jednorodne, a grubo$¢ filmu zmienia sie liniowo
z iloscig deponowanego materiatu. Warto$¢ gestosci filméw DNA, ktéra wyznaczyta
Habilitantka, to 1.41 £ 0.03 g/cm®. Warto$c ta jest nizsza niz uzywana dotychczas (1.7 g/cm?),
wyznaczona metodg wirowania w gradiencie gestosci. Otrzymanie doktadnych wartosci
gestosci filméw DNA pozwala na przeliczenie wartosci statych optycznych DNA, wyznaczonych
wczedniej dla wyzszej, niz rzeczywista, wartosci gestosci. Jednoczeénie wyznaczona
w pomiarach masa filmu DNA przypadajaca na centymetr kwadratowy jest poréwnywalna
z ta uzywang w doswiadczeniach radiacyjnych, wobec czego zdaniem Habilitantki
w badaniach nalezatoby korzysta¢ z tej wiasnie wartosci gestosci filméw DNA. Ponadto,
poniewaz badania przedstawione w pracach [H2] i [H3] pokazaly silng zalezno$¢ morfologii
filmu od sktadu prébki, a zatem jej gestosci, przyjeta warto$é gestosci filméw DNA jest istotna
dla charakterystyki oddziatlywari promieniowania z DNA w fazie skondensowanej, czyli
wyznaczania przekrojéw czynnych.

Wplyw stabilizatoréw DNA na wyniki badan radiacyjnych (praca [H6]). W odpowiedzi na
postawione pytanie dotyczace wptywu powszechnie stosowanych stabilizatoréw na wyniki
otrzymywane w doswiadczeniach radiacyjnych, Habilitantka wykazata eksperymentalnie, ze
podczas oddziatywania popularnych stabilizatoréw DNA z niskoenergetycznymi elektronami
(tji. podczas dysocjacyjnego przytaczenia LEE do molekut Tris i EDTA oraz molekuty kwasu
metyloiminodioctowego (MIDA), bedacego potowa molekuty EDTA, z drugg potowa
zastgpiong atomem wodoru) formowane sg nowe reaktywne zwigzki. Sg to przede wszystkim
wysoko reaktywne rodniki, jak hydroksylowy, czy wodoronadtlenkowy, a takze fragmenty
kwasu octowego i mréwkowego. Pojawienie sie wskutek naswietlari w badanym uktadzie tych
reaktywnych zwigzkéw moze skutkowaé zwiekszeniem poziomu uszkodzeri DNA, zamiast
wystgpowania oczekiwanego efektu ochronnego, na skutek np. dziatania stabilizatora jako
wymiatacz rodnikow. W  doswiadczeniach radiacyjnych z  zastosowaniem
wysokoenergetycznej wiazki promieniowania pierwotnego, rozktad energetyczny
powstajgcych LEE bedzie zalezny od rodzaju i energii zastosowanego w eksperymencie
promieniowania pierwotnego. Tak wiec w zaleznosci od energii promieniowania pierwotnego
rodzaj uszkodzeri DNA obserwowanych jako efekty ‘posrednie’ (wtérne) moze by¢ rozny.
Habilitantka sugeruje zatem bardzo ostroing interpretacje wynikéw eksperymentalnych,
jezeli DNA znajdowato sie w zawiesinie zawierajacej te stabilizatory.

Proste uktady DNA - sensibilizator (prace [H7], [H8] i [H9]). Opanowanie metodyki
eksperymentalnej celem prawidtowego prowadzenia badar petni kluczowa role w przypadku
naswietlania badanych molekut w obecnosci sensybilizatoréw (foto- i radiowyczulaczy).
Analiza warunkéw i wynikéw doswiadczen dotyczacych badar na poziomie molekularnym
przedstawiona przez Habilitantke w poprzednich pracach pozwolita na interpretacje i ocene
Zjawisk badanych w ukfadach o wyzszym stopniu zfozonosci, gdzie wskazane jest



uwzglednienie wptywu na wyniki pomiaréw wieku sktadowych, jak np. w ukfadzie, gdy
plazmidowe DNA jest naswietlone w obecnosci potencjalnych foto- i/lub radiowyczulaczy.
W radioterapiach nowotworowych chetnie stosowanymi w tej roli sg, obok lekdw
zawierajgcych platyne, takze zwigzki zawierajace brom. Cisplatyna (Pt(NHs).Cl,, cis-Pt), ktdra
sama jest toksyczna dla zywych komérek, moze by¢ réwniez wykorzystana wobec molekuty
DNA jako zrodto elektronéw wtdrnych, podnoszac w warunkach promieniowania jonizujgcego
liczbg peknigc w niciach DNA zaréwno pojedynczych, jak i podwdjnych. Habilitantka wykonata
syntezg cis-diaminodibromoplatyny(ll), (Pt(NHs),Br, cis-Br-Pt) — analogu cisplatyny z atomami
chloru zastgpionymi przez brom, a nastepnie przeprowadzita eksperyment naswietlania
migkkim promieniowaniem rentgenowskim plazmidowego DNA pBR322 w obecnosci
cisplatyny (cis-Pt), cisbromoplatyny (cis-Br-Pt) oraz PtBr,. Wyniki naswietlari plazmidowego
DNA w obecnosci potencjalnych sensibilizatoréw cis-Br-Pt i PtBr, poréwnano z danymi
otrzymanymi w przypadku obecnosci w uktadzie cis-Pt [H7]. Na szczegdlng uwage wg.
Habilitantki zastuguje tu fakt gwattownego wzrostu poziomu uszkodzen DNA przy niewielkim
stezeniu i niewielkich dawkach promieniowania (juz 8 Gy) w przypadku obecnoéci w uktadzie
drobiny PtBr,. Habilitantka zaobserwowata tu zaréwno wzrost iloéci pojedynczych, jak
i podwaojnych peknigc nici DNA, podczas gdy w przypadku cis-Pt i jej bromowanego analogu
cis-Br-Pt wzrost ilosci peknie¢ podwdjnych nici DNA przy tej dawce promieniowania
praktycznie nie byt obserwowany.

Nastepnie Habilitantka rozszerzyta badania o grupe zwigzkéw koordynacyjnych platyny(IV):
H2PtBrs, Na;Pt(OH)s oraz H,Pt(OH)s, w celu sprawdzenia, czy i jak obecno$¢ w uktadzie
zwigzkéw koordynacyjnych platyny(lV), zawierajacych lub nie atomy bromu, wplywa na
wyniki naswietlar plazmidowego DNA pBR322 promieniowaniem UV i rentgenowskim [H8].
W wyniku naswietlania promieniowaniem UV nie zaobserwowano znacznego wzrostu
poziomu uszkodzeh DNA (migdzy 5% a 10%), co wiecej, nie zaobserwowano peknieé
podwadjnych nici, jedynie powstanie peknieé¢ pojedynczych. Co ciekawe, nie zaobserwowano
rowniez typowej dla naswietlari UV dimeryzacji DNA. Natomiast w przypadku naswietlar
promieniowaniem rentgenowskim, zauwazalne uszkodzenia widoczne byly juz przy niskich
dawkach promieniowania. Co wiecej, w przypadku zwigzku zawierajgcego kombinacje bromu
i platyny (H2PtBrs) pod wptywem promieniowania powstawata znacznie wieksza iloé¢ DSB
(uszkodzen bardziej istotnych), niz w przypadku zwigzku zawierajacego jedynie platyne.
Ciekawa okazata sie réwniez niska skutecznos¢ chemioterapeutyczna badanych drobin —
mozna by zatem otrzymywa¢ wzmocnienie efektu radioterapeutycznego w obszarze
wystgpienia zmiany nie powodujac jednoczesnie zatrucia catego organizmu.

W oparciu o badania dysocjacyjnego przytaczenia elektronu do molekut sensybilizatora PtBr;
[H9] Habilitantka wnioskuje, ze wzrost uszkodzeri DNA obserwowany w przypadku naswietlan
w obecnosci tego wyczulacza byt skutkiem dziatania niskoenergetycznych czastek wtérnych
anionu bromu. Ponadto uwaza, ze uwolnione atomy platyny i bromu réwniez mogly
powodowac dalsze uszkadzanie molekut DNA, albo jako wtérne emitery (Pt), albo jako
reaktywne aniony po kolejnym przytaczeniu elektronu (Br).

Badanie wiasciwosci prostych molekut o znaczeniu biologicznym (prace [H10], [H11],
[H12]). Badania radiacyjne plazmidowego DNA w obecnosci sensibilizatoréw (zwigzkéw
zawierajgcych platyne i/lub brom) wykazaty wptyw tych zwigzkéw na ilo$¢ powstajgcych SSB
i DSB w DNA podczas naswietlania. W zwigzku z tym Habilitantka podjeta prébe zbadania
wptywu promieniowania na sam foto- czy radiowyczulacz (sensybilizator). W tym celu do



badan wybrata proste molekuty o znaczeniu biologicznym.

Pierwszy przebadany zwigzek to lek antynowotworowy hydroksymocznik (HU, NH»-C(O)-
NH(OH), o ktérym wiadomo, ze zastosowany podczas radioterapii wzmacnia jej efekt
terapeutyczny [H10]. Habilitantka wykonata pomiary dysocjacyjnego przytaczenia elektronu
o energii w zakresie od ~0 eV do 9 eV do HU celem zidentyfikowania najbardziej
prawdopodobnej $ciezki dysocjacyjnej tej drobiny i zrozumienia mechanizmu fragmentacji,
ktory prawdopodobnie odpowiada za efektywno$¢ HU w kombinowanej (HU + radioterapia)
terapii nowotworowej. Uzyskane wyniki pokazaly, ze produktami fragmentacji
odpowiedzialnymi za efekt wzmacniania tego radiowyczulania s3 tu aniony NCO" (czesto$¢
wystepowania tego jonu jest dziesigciokrotnie wyzsza od czestosci kolejnego wystepujacego
anionu), NCNH i NHCONH; oraz rodnik NH.

Obiektem kolejnych badari byta pirymidyna (jeden z gtéwnych elementéw budulcowych
kwaséw nukleinowych), jej bromowana pochodna 2-bromopirymidyna [H11] oraz pirydyna
[H12] — zwigzki zwigzane z budowg preparatéw stosowanych jako chemioterapeutyki
w terapii nowotworowej, z potencjalnymi wtasciwosciami radio- i fotowyczulajgcymi. Do
badan prowadzonych w zakresie UV-Vis oraz miekkiego promieniowania rentgenowskiego
Habilitantka zastosowata spektroskopie fotoelektronowg (PES) oraz spektroskopie progowg
(TPES). Dzieki duzo wyzszej rozdzielczosci i czutosci aparatury dostepnej w Saskatoon, Kanada,
badania te staly sie Zrédtem nowych informacji dotyczacych struktury elektronowej tych
zwigzkow, wartosci energii jonizacji adiabatycznej z orbitali niezarejestrowanych we
wczesniejszych badaniach, oraz struktur wibracyjnych stowarzyszonych z niektérymi stanami,
co réwniez nie bylo wczesniej znane. Badania te potwierdzity nieoceniony wkiad
standardowych metod spektroskopowych w badania prostych molekut o znaczeniu
biologicznym, co bedzie bardzo pomocne w zrozumieniu zjawisk zachodzacych w bardziej
ztozonych uktadach (w skali makro).

Badania ztozonych ukfadéw radiowyczulajacych (prace [H13], [H14], [H15] i [H16]. S to
ostatnie prace wchodzace w cykl osiggniecia naukowego, w ktdrych Habilitantka zajmuje sie
badaniem bardziej ztozonych uktadéw stosowanych w terapiach nowotworowych,
mianowicie nanoczgstkami (NPs). Mogg one stanowi¢ albo samodzielne leki, albo by¢ ich
nos$nikami, badZ dodatkowo petni¢ role radiowyczulaczy jako emitery wtérnych elektronéw
lub jako centra generujgce reaktywne formy tlenowe (ROS). Pozycja [13] to praca
przegladowa omawiajgca nowo opracowane terapie antynowotworowe z udziatem
nanoczastek ztota (AuNPs), a takze rozwdj i mechanizmy tych terapii. Praca przedstawia
badania zaréwno eksperymentalne, jak i obliczeniowe na poziomie molekularnym
i komdrkowym, podstawowe mechanizmy dziatania radioterapii przy uzyciu fotonéw i jonéw,
mozliwosci wykorzystania NPs jako radiosensybilizatory, a nastepnie wptyw kilku wtasciwosci
fizykochemicznych nanoczastek (rozmiar, materiat, powtoka, tadunek) na ich toksycznosé¢
i biodystrybucje.

W pracy [H14] autorzy przedstawiajg badania nad 2 nm AuNPs, pokrytymi w réznym stosunku
ligandami cukrowymi (w celu poprawy rozpuszczalnosci w wodzie) oraz PEG-aming (w celu
poprawy ich biokompatybilnosci i wychwytu komérkowego). Badania biologiczne in vitro nad
ich chemio- i radioterapeutycznym efektem, prowadzone przy uzyciu linii komérkowych
HaCaT, MCF-7, HSC-3 i MCF-10 wykazaty, ze te nowe AuNPs sg selektywnie toksyczne dla
komérek nowotworowych w stezeniach nanomolarnych, a takie, w niewielkim ale
zauwazalnym stopniu, uwrazliwiajg komérki nowotworowe na promieniowanie.



Obiektem badari w pracy [H15] byt 5-bromouracyl (BrU) - analog zasady nukleinowej DNA,
ktéry byt juz wezesniej przebadany pod kgtem jego potencjalnych wtasciwosci radio- i foto-
terapeutycznych i wiadomo byto, ze rezonansowe przytaczenie elektronu o energii bliskiej
0 eV powoduje przerwanie wigzania C-Br. BrU postuzyt tu jako modelowy zwigzek do badania
reakcji zachodzacych w sgsiedztwie 40 nm AuNPs naswietlanych nanosekundowym
promieniowaniem laserowym w zmiennych warunkach (lokalne podnoszenie temperatury
osrodka z uzyciem promieniowania laserowego z zakresu widzialnego ma zastosowanie
w terapii fototermalnej (ang. Photothermal Therapy, PTT). Powstawanie kwaziczastki
plazmonu oraz fotoproduktéw rejestrowane byto metodami spektroskopii UV-Vis w funkcji
czasu naswietlania. Autorzy przedstawili takze w pracy model kinetyczny okreélajgcy state
reakcji dla dwu niezaleznych $ciezek fragmentacji BrU, a takze ich zalezno$é od fluencji lasera
oraz  adsorpcji na  powierzchni  NPs.  Ponadto, stosujgc metode  AFM
(ang. Atomic Force Microscopy) wyznaczono rozmiary NPs, ktére ulegly rozktadowi pod
wptywem naswietlania, a przy pomocy obliczeri metodg FDTD (ang. Finite Difference Time
Domain) oszacowano wzmocnienie pola elektrycznego wystepujgcego wokét NPs. Uzyskane
wyniki pokazaly nieznaczny wplyw samego promieniowania padajacego i ogromy wptyw
lokalnego ogrzewania na poziomy uszkodzenn samych NPs. Gitdwng przeszkoda,
prawdopodobnie limitujgca maksymalng temperature, jaka moina uzyska¢ na skutek
wielokrotnej ekspozycji na impulsy promieniowania laserowego jest silna fragmentacja, a co
za tym idzie redukcja rozmiaru nanoczgstek.

Praca [H16] to podobne jak wyzej badania wykonane dla uracylu (U) i jego
halogenopochodnej — 5-fluorouracylu (5FU). 5FU stosowany jest w terapiach
nowotworowych zaréwno jako chemioterapeutyk, jak i radiowyczulacz. Autorzy poréwnali
wyniki uzyskane dla drobin U, 5BrU i 5FU. Takze w tym przypadku okazato sie, ze obecno$é
NPs drastycznie zwieksza poziom uszkodzeri modyfikowanych zasad, obserwowany jako
wzrost dehalogenacji, oraz uszkodzenie pierScienia aromatycznego pirymidyny w miare
wzrostu dawki promieniowania padajacego. Co ciekawe, zaobserwowany efekt byt duzo
wyrazniejszy dla S5FU niz 5BrU, w przypadku ktérego moze dodatkowo zachodzi¢
rekombinacja Br i U, obnizajgca poziom rejestrowanych uszkodzeri. Pokazuje to nie tylko
ciekawy efekt zwigzany z potencjalnym wykorzystaniem NPs w kombinowanej
chemiofototerapii, ale takie po raz kolejny udowadnia wybitny potencjat NPs jako
sensybilizatordow.

Przedstawione osiggnigcie naukowe opiera sig, jak juz wspomniatam wyzej, na 16 oryginalnych
publikacjach naukowych opublikowanych w czasopismach naukowych o zréinicowanych
wspofczynnikach oddziatywania oraz zréznicowanej ilosci przypisanych punktéw (IF wraz z przypisang
liczbg punktow wg. komunikatu Ministra Edukacji i Nauki z dnia 21 grudnia 2021 r.): Radiation
Research (praca [H1], IF = 2,948, liczba punktéw 70); European Physical Journal D (prace [H2], [H3],
[H7], [H8], [H12], [H16], IF w latach 2010 + 2020 wahat sie w granicach 1,2 + 1,6, liczba punktéw 40);
Journal of Physics: Conference Series (praca [H4], IF = 0,523); Physical Review E (praca [H5],
IF = 2,326, liczba punktéw 140); Physical Chemistry Chemical Physics (praca [H6], IF = 3,567, liczba
punktéw 100); International Journal of Mass Spectrometry (praca [H9)], IF = 1,972, liczba punktéw
70); Journal of Chemical Physics (praca [H10], IF = 2,965, liczba punktéw 100); European Physical
Journal Special Topics (praca [H11], IF = 1,760, liczba punktéw 70); Cancer Nanotechnology (praca
[H13], stosunkowo wysoki IF czasopisma, rzedu 4 — 5, notowany jest dopiero od 2020r., liczba



punktéw 100); PLOS ONE (praca [H14], IF = 2,766, liczba punktéw 100) i Journal of Chemical Physics
(praca [H15], IF = 3,488, liczba punktéw 100), przy czym pozycje [H4] [H13] to prace przegladowe.
Sadzac po randze niektérych czasopism, opublikowane tam prace musiaty by¢ poddane wnikliwym
i profesjonalnym recenzjom przed ich zaakceptowaniem do publikacji. W 9 opublikowanych pracach
dr inz. Malgorzata Smiatek-Telega jest autorem pierwszym i do korespondencji, w 3 kolejnych
pracach autorem do korespondencji i w 4 pracach (w tym w pracach [H13] — [H14] dotyczacych
zastosowania nanoczastek ztota w medycynie) jest jednym ze wspétautorow.

W przedtozonym cyklu publikacji [H1]-[H16] Habilitantka zaproponowata nowa metodyke
badania uszkodzeri DNA in vitro, wykazata, ze metody otrzymywania probek do doswiadczen
w warunkach prézniowych sg niespdjne, co powoduje ze wyniki eksperymentéw beda zaleze¢ od
sposobu przygotowania materiatu, wyznaczyta wartos¢ gestosci DNA w formie filmu, pokazata
mozliwy wptyw stabilizatoréw DNA uzywanych w badaniach prézniowych na wynik eksperymentéw
radiacyjnych, oraz mozliwy wptyw nowych wyczulaczy na zwiekszenie efektywnosci radioterapii.
Ostatnie prace z tego cyklu dotyczg zastosowania metod fizyki atomowej i molekularnej do badania
i analizy struktury zwigzkéw w skali makro o znaczeniu biologicznym, oraz ich zachowania sie pod
wplywem promieniowania.

Ogdlnie Habilitantka publikuje gtéwnie w czasopismach dotyczacych tematyki fizyki
molekularnej (Eurpean Physical Journal D: Atomic, Molecular, Optical and Plasma Physics), chemii
fizycznej i fizyki chemicznej (Journal of Chemical Physics, Journal of Physical Chemistry, Physical
Chemistry Chemical Physics), chemii radiacyjnej (Radiation Research, Radiation Physics and
Chemistry), oraz, ze wzgledu na stosowane metody badawcze, takze w czasopi$mie Journal of
Quantitative Spectroscopy and Radiative Transfer. Wszystkie te czasopisma wg. Journal Citation
Reports (tzw. lista filadelfijska) posiadajg wspotczynnik oddziatywania (IF).

Dane bibliometryczne Habilitantki wg. Web of Science (podane w Autoreferacie (zatgcznik 2))
to:
Liczba publikacji: 40, w tym 36 po uzyskaniu stopnia doktora
Liczba cytowani: 414, bez autocytowan: 342
Indeks Hirscha: 9
Sumaryczny impact factor: 61,724
IF prac habilitacyjnych: 26,305
liczba punktéw wg. Minsterstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego z dnia 31 lipca 2019 r.): 781

AN NN N U NN

liczba monografii, rozdziatbw w monografiach: 1, w tym po uzyskaniu ostatniego awansu
naukowego: 1

Uzupetniajgc te dane podaje, iz liczba punktéw prac habilitacyjnych wg. komunikatu Ministra
Edukaciji i Nauki z dnia 21 grudnia 2021 r: wynosi 1090.

Wypetniajac obowigzek recenzenta przedstawiam dane naukometryczne dr inz. Matgorzaty
Smiatek-Telegi aktualne na dzier 26-05-2022 w bazie danych Web of Science:
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Dane te nieco réznig sie od danych podanych przez Habilitantke w Autoreferacie (zatgcznik 2), co
wynika prawdopodobnie z przyjecia réznych filtrow w czasie wyszukiwania. Niemniej, rozbieznosci te
w zaden sposéb nie wptywajg na ostateczng ocene osiggniecia naukowego Habilitantki.

W ocenie dziatalnosci naukowej dr inz. Matgorzaty Smiatek-Telegi na podkreslenie zastuguje,
moim zdaniem, ponad przecietne zaangazowanie w zdobywanie finansowania na prowadzenie
zaplanowanych dos$wiadczen. Wiekszo$¢ eksperymentéw wykonywana byfa przy wsparciu
finansowym (uzyskanym przez Habilitantke) z réznych programéw COST, w formie stypendiow czy
grantéw. Drugim, moim zdaniem waznym elementem dziatalnosci naukowej Habilitantki (istotnym
w przypadku ubiegania sie o uzyskanie stopnia doktora habilitowanego) jest szeroka dydaktyka,
zarébwno w formie przygotowywania i prowadzenia wyktadéw, ¢wiczen rachunkowych czy zajec
laboratoryjnych (w tym takze opracowanie kilkunastu skryptéw dla uczestnikéw ¢wiczen), jak i opieki
nad magistrantami czy doktorantami. Na podkreslenie zastuguje takze duzy udziat w réznych
organizacjach naukowych i ogromne zaangazowanie w dziatainos¢ popularyzujgcg nauke. Mozna tu
wymieni¢ cztonkostwo w migdzynarodowych lub krajowych organizacjach i towarzystwach
naukowych, czfonkostwo w komitetach redakcyjnych i radach naukowych czasopism, uczestnictwo
w programach europejskich lub innych programach miedzynarodowych (Erasmus, wielokrotnie
COST), oraz liczne zaproszone popularnonaukowe wyktady, wielokrotny udziat w ‘Dniach Otwartych
Politechniki Gdanskiej’, czy petnienie funkcji reprezentanta pracownikéw niesamodzielnych Wydziatu
Inzynierii Mechanicznej i Okretownictwa w Radzie Wydziatu.

Korzystajac z przywileju recenzenta chciatabym takze zwrdci¢ uwage na bardziej lub mniej
istotne niedociggniecia przedstawionego osiggniecia naukowego:
v gtéwnym minusem jest fakt, ze jest to w zasadzie kontynuacja pracy doktorskiej (cytat:
‘Dzieki temu mogtam nadal rozwija¢ tematyke badawczq rozpoczetq w ramach
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przygotowywania rozprawy doktorskiej, przedstawionq czesciowo jako moje osiggniecie
habilitacyjne’), trudno wiec ocenié¢, w ktérym momencie po uzyskaniu ostatniego awansu
naukowego i jakie doktadnie nowe problemy Habilitantka zaczyna rozwigzywaé. Granica
migdzy aktywnoscig naukowa Habilitantki przed i po uzyskaniu stopnia naukowego doktora
jest tu bardzo ptynna;

v' publikacjom bedacym osiggnieciem naukowym Habilitantki wymienionym w Autoreferacie
(zatacznik 2) i w wykazie osiggnie¢ naukowych albo artystycznych, stanowigcych znaczny
wktad w rozwdj okreslonej dyscypliny (zatacznik 3) nie zawsze przypisane s3 jednakowe
numerowe oznaczenia, co nieco utrudnia poruszanie sie w przestanych dokumentach;

v Autoreferat (zafgcznik 2), pozycje C3 str. 38 i C6 str. 39 s3 jednakowe;

V' Autoreferat (zafgcznik 2), str. 21: cis-diaminodibromoplatyny (1), platyny (1V), platyny (11),
itd. — poprawna pisownia jest bez spacji (cis-diaminodibromoplatyny(ll), platyny(IV),
platyny(ll));

V' Autoreferat (zatgcznik 2), str. 24: 2-bromopirydyny czy 2-bromopirymidyny?

v' drobne, ale do$¢ czeste btedy typu ‘literéwki’.

Korzystajgc z funkcji recenzenta chciatabym takze zasygnalizowac problem zwigzany z wymagang
od recenzenta oceng udziatu osoby ubiegajacej sie o stopieri doktora habilitowanego w publikacjach
przedstawionych jako osiggniecie naukowe. Ogdlnie, oswiadczenia o swoich udziatach habilitant
podaje w sposéb zaréwno opisowy, jak i procentowy, podczas gdy wspétautorzy podajg jedynie
w formie opisowej. W przypadku publikacji wieloautorskich, odnosnie ktérych osoba habilitujgca sie
ocenia swoj udziat na poziomie rzedu 70 - 80 %, a pozostali wspdtautorzy danej pracy podaja (czesto
podobne, bardzo ogdlne, hastowe, ale jednoczesnie obejmujgce praktycznie catg tematyke publikacji)
informacje odnosnie swojego udziatu jedynie w formie opisowej, wymagana od recenzenta ocena
wkfadu osoby habilitujgcej sie na podstawie takich oswiadczen jest trudna do zweryfikowania.

Na podstawie przedstawionego powyzej materiatu moje odpowiedzi na pytania dotyczgce
oceny osiggniecia naukowego dr inz. Matgorzaty Smiatek-Telegi, bedacego postawg do ubiegania sie
o nadanie stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk Scistych i przyrodniczych, w dyscyplinie
nauki fizyczne, brzmig:

(i) czy przedstawione publikacje stanowig jednotematyczny cykl - tak, przedstawione
publikacje stanowig monotematyczny cykl i dotyczaca sposobéw badania uszkodzeri DNA
oraz zastosowania metod spektroskopowych w tych badaniach;

(i) czy wnosza istotny wktad w rozw6j dyscypliny naukowej, ktérg reprezentuje Habilitantka —
tak, co prawda Habilitantka w zasadzie kontynuuje tematyke rozprawy doktorskiej, ale
proponuje modyfikacje stosowanych metod spektroskopowych, pozwalajace na ilosSciowa
ocene uszkodzen radiacyjnych na poziomie molekularnym i giebsze spojrzenie w strukture
elektronowg czasteczek o znaczeniu biologicznym, co z kolei pozwala na zblizenie sie do
poznania prawdopodobnych mechanizméw uszkodzen radiacyjnych w uktadach bardziej
ztozonych (w skali makro) o znaczeniu biologicznym.

(iii) czy wszystkie te publikacje mozna przypisaé inicjatywie i wiodacej roli Habilitantki — tak,
wg. mojej oceny w pracach przedstawionych w publikacjach [H1] — [H12] i [H16]
Habilitantka petnita wiodaca role zaréwno na etapie planowania badai uszkodzen
radiacyjnych, jak i wykonywania eksperymentéow. Wyjgtkiem moze tu by¢ praca [H9],
w ktorej Habilitantka nie jest ani pierwszym autorem, ani autorem do korespondencji.
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Tematem tej pracy sg gtéwnie obliczenia termochemiczne procesu dysocjacyjnego
przytaczenia elektronu do molekuty sensybilizatora PtBr,, wykonywane przez zespét prof.
Denifla (Uniwersytet w Innsbrucku), stad udziat Habilitantki, jak sama okresla, jest rzedu
15%. Niemniej, obiektem obliczen jest zagadnienie badawcze sformutowane i badane juz
wczesniej przez Habilitantke. W pracach [H13] — [H15] badane s3g uszkodzenia radiacyjne
w uktadach biologicznych zachodzace w obecnosci nanoczastek ztota (nanoczastki ztota jako
indywidua chemiczne zapewne nie s3 obszarem zainteresowan Habilitantki), stagd osobg
wyrdzniong jako autor pierwszy lub do korespondencji nie jest Habilitantka. Niemniej
uwazam, ze nawet gdyby Habilitantka ostatnich czterech prac ([H13] — [H16]) nie wigczyta
do cyklu swoich publikacji (moim zdaniem cykl publikacji bytby wowczas nawet bardziej
spdjny), to i tak Jej osiggniecie naukowe mogtoby by¢ oparte na cyklu publikacji [H1] —
[H12]. Tak wiec moja odpowiedZ na powyzsze pytanie brzmi tak.

(iv) czy Habilitantka wykazuje sie istotng aktywnoscig naukowa realizowang w wigcej niz jedne;j
uczelni lub instytucji naukowej, w szczeg6lnosci zagranicznej — tak, zdecydowanie tak.
Habilitantka swojg aktywnos$¢ naukowa realizuje we wspotpracy z szerokim gronem
naukowcéw i z licznych oérodkéw naukowych, w tym takze (a moze nawet gtdwnie)
zagranicznych.

Podsumowujac, w mojej opinii wymienione powyzej informacje jednoznacznie wskazujg, ze dr inz.
Matgorzata Smiatek-Telega jest w petni samodzielnym badaczem o wyraznie ukierunkowanym profilu
dziatalnosci naukowej, majgcej wszelkie cechy wartosciowej pracy poznawczej.

W oparciu o przedstawione powyzej dane uwazam, ze przediozone osiggniecie naukowe
Habilitantki spetnia wymagania okreslone w art. 219 ust. 1 punkty 2 i 3 Ustawy Prawo
o Szkolnictwie Wyzszym z dnia 20 lipca 2018r (Dz. U. z 2021r. poz 478 z p6zn. zm.) do ubiegana sie
o stopien doktora habilitowanego w dziedzinie nauk Scistych i przyrodniczych, w dyscyplinie nauki
fizyczne, i z petnym przekonaniem popieram wniosek o nadanie dr inz. Malgorzacie Smiatek-
Teledze stopnia doktora habilitowanego.

Z powazaniem,

e \ /
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