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Przedstawiana recenzja zawiera nastepujgce sekcje: tto projektu, ogdlny opis dysertacji, komentarze i wnioski
koncowe.

Tto projektu

Autor zwraca w dysertacji uwage na problem opisu ruchliwosci komdrek tkankowych organizméw wyzszych.
Podkresla, ze z jednej strony ruch komarki jest zjawiskiem ztozonym, trudnym do sparametryzowania a z drugiej
strony badane populacje komérek czesto sg niejednorodne i umykajg syntetycznemu opisowi. Autor mierzy sie
z tym problemem tworzagc wiasng klasyfikacje typow morfologicznych komoérki oraz analizujac zaréwno
parametry trajektorii jak i ksztaftu poruszajgcych sie komdrek. Badania prowadzi na podtozach o rdinej
sztywnosci, przez co jest w stanie podzieli¢ badane populacje komdrek na wyraZne subpopulacje. Jako swego
rodzaju bonus, oferuje nam réwniez metode pomiaru temperatury w hodowli komérkowej za pomoca
nanodiamentow.

Ogo6lny opis dysertacji

Przedstawiona dysertacja magistra Tomasza Jaromira Kotodzieja ma klasyczny uktad. Zawiera cztery typowe
czesci: wstep, materiaty | metody, wyniki | dyskusje wynikéw po ktérej nastepuje krdtkie podsumowanie
wnioskow z wykonanych prac. Praca ma w sumie 126 stron wraz ze streszczeniem i spisem tresci. Na koricu
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dysertacji znajdujemy liste cytowanej literatury, zawierajaca rowno 300 pozycji. Praca jest w catosci napisana w
jezyku angielskim | towarzyszy jej streszczenie w jezyku polskim. Tekst czyta sie dobrze, miejscami jest wrecz
pasjonujacy, co zdradza lekkie pidro autora. Zawiera piecdziesigt jeden rycin, w wiekszosci kolorowych,
przedstawiajgcych za rowno wyniki jak i uzyteczne schematy, pomagajgce zrozumiec opisywane metody
badawcze. Czes¢ wynikdw, dla wygody czytelnika, zostata przedstawiona w dziewietnastu tabelach. Zaréwno
ryciny jak | tabele sg przygotowane starannie a zamieszczone zdjecia sg wydrukowane zdjecia sg czytelne i nie
sprawiajg trudnosci interpretacyjnych co wcale nie zdarza sie tak czesto.

Wstep do pracy jest dtugi i stanowi mniej wiecej jedng trzecig catej pracy. Jest podzielony na dwie wyraZnie
oddzielne czesci. Pierwsza to historyczny wstep do uzywanej dzi§ metodologii obserwacyjnych badar komérki.
Recenzent ma z tg czescig wstepu pewien problem, bo z jednej strony jest ona bardzo ciekawie napisana i chyba
warta osobnej publikacji w dobrym, popularnonaukowym periodyku, z drugiej jest wtasciwie zbedna z punktu
widzenia zrozumienia dalszej czesci dysertacji. Druga cze$¢ wstepu jest rzeczywistym wstepem do
przedstawionych wynikéw. Ta czes$¢ wstepu rowniez jest jasna i klarownie wprowadza w temat. Nie jest ani za
dtuga ani za krotka i wypetnia doskonale swoja role.

Rozdziat Materiaty i Metody wydaje sig recenzentowi z kolei nieco za krdtki i pobiezny. Podczas gdy w pracy
naukowej jak najbardziej na miejscu jest odsytanie do wczesniejszych publikacji opisujgcych szczegdty
wykorzystywanych metod, tu jednak autor powinien je opisa¢ ze szczegétami, nie ma bowiem ograniczer
miejsca a taki opis jest po prostu wygodny dla czytelnika. Bez tego nie mozna tatwo ocenié jak poszczegdlne
parametry byly liczone a to utrudnia zrozumienie przedstawionych wynikdw.

Sercem kazdej pracy naukowej sg przedstawione w niej wyniki i tak tez jest tutaj. Autor prowadzi nas przez
skomplikowang klasyfikacje uzyta do analizy ruchliwosci komérek rakomiesaka Walkera (WC256). Autor
dokonuje tu klasyfikacji pod wzgledem ksztattu i charakteru ruchliwosci, badajgc zmiany subpopulacji
obserwowanych komdrek. To szczegdlnie dobrze dobrana metodyka w przypadku linii takiej jak rakomiesak,
gdzie wiemy, Zze w populacji hodowanych komérek mamy zaréwno komponent nabtonkowy (rak) jak i
mesenchymalny (migsak) o nie do korica zdefiniowanych zaleznosciach. Bardzo ciekawe tu sg wyniki pokazujace,
jak taka mieszana populacja zmienia swoj charakter w zaleznosci od tego na jakim podtoiu jest hodowana.
Staboscig przedstawienia wynikow jest tu jedynie zamieszczenie czeéci materiatu, ktdéry zdaniem recenzenta
powinien znalei¢ sie w rozdziale Materiaty i Metody, tam bowiem jest miejsce opisu jak autor konstruowat
swoje bloki morfomigracyjne. Nawet jesli doprowadzitoby to do pewnych powtdrzer, opis metody powinien
znajdowacé sie przed przedstawieniem rezultatow doswiadczen,, gdyz pewne dygresje metodologiczne
zaciemniajg przedstawiany w wynikach obraz. Po analizie ruchliwosci komdrek nastepuje cze$é wynikéw
poswiecona pomiarom temperatury przy pomocy nanodiamentdéw. Ma ona bardziej charakter ,proof of
concept” metody biofizycznej niz przedstawia wyniki doswiadczen istotnych dzi$ z punktu widzenia szeroko
pojetych nauk o zyciu. Niemniej jednak zdolno$¢ do pomiaru temperatury w tak matej skali robi ogromne
wrazenie.
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Obie czesci wynikéw sg solidnie przedyskutowane w liczacym czternascie stron, osobnym rozdziale siédmym,
zatytutowanym ,,Discussion”. Tu znéw recenzentowi wydaje sie, ze cze$¢ zatytutowana ,Developement of
morphomigrational description” powinna sig znalez¢ we wstepie i jej znajomosé przydataby sie czytelnikowi od
samego poczatku opisu tej metody jak i opisu uzyskanych nig wynikéw.

Uwagi szczegotowe

Podstawowym zastrzezeniem do rozwazari autora nad ruchliwoscig komérek badanego przezers miesakoraka
jest uzycie terminu EMT, przejécie epitelialno-mezenchymalne. Musimy pamietaé, ze EMT nie jest jedynie
dziwnym procesem, istotnym przy rozwoju nowotworéw, ale fundamentalnym zdarzeniem ewolucyjnym,
skokiem w ztozono$¢ organizméw wynikajgcym z towarzyszacego mu powstania trzeciego listka zarodkowego,
mezodermy. Wszystkie migczaki, stawonogi i strunowce, w trakcie rozwoju zarodkowego tworza mezenchyme,
ktdéra powstaje z nabierajacych zdolnosci do ruchu komérek nabtonkowych. EMT moze oczywiscie wystepowad
w nowotworzeniu, gdzie komdrki nabtonkowe zyskujg charakterystyke komérek mezenchymalnych. Procesie
szczegdlnie istotnym przy rozwoju raka, czyli nowotworu o pochodzeniu nabtonkowym. W badaniach zostaty
jednak uzyte komorki rakomigsaka Walkera (WC256), ktdrych czesé ma charakterystyke miesaka, czyli
nowotworu o pochodzeniu mesenchymalnym, gdzie nie ma sensu uiywac terminu EMT. Nie znaczy to
absolutnie, ze nie mozemy analizowac tej linii komorkowej pod katem mezenchymalnego zachowania pewnej
subpopulacji komdrek. One jak najbardziej s3 mezenchymalne i badanie ruchliwosci i liczebnoéci tej
subpopulacji jest jak najbardziej uzasadnione. Powinno sie jednak w tym kontekscie jedynie unikaé
postulowania zmiany charakteru komorki z nabtonkowej na mezenchymalng. W tym miejscu trzeba powiedzie¢,
ze stworzona przez doktoranta metodyka wydaje sie rzeczywiécie wrecz stworzona do badanie EMT i
zachowania komorek rakowych. W biologii komdrki powszechnie sie uzywa biatkowych markeréw rodzajéw
komérek i tak na przyktad do okreslenia czy komédrka ma charakter mezenchymalny mozna uzy¢ biatek CD90 i
CD105 (na tym oczywiscie lista sig nie koriczy) i sprawdzi¢ czy opisywany ruch komérki jest zgodny z jej wzorcem
ekspresji genow.

W szczegotowej analizie ruchliwosci komérek autor nieco pomija zagadnienie podziatéw komérkowych, ktére
w hodowlach zdarzajg sie powszechnie. Jak wiadomo, podczas podziatu komérki drastycznie zmienia sie
zaréwno adhezja jak i charakterystyka ruchowa komarki. Ciekawe wydaje sie, jak autor dysertacji oddzielit te
subpopulacje komdrek od reszty badanych obiektow.

Recenzentowi brakuje tez nieco dyskusji o wzajemnej komplementarnoéci zmian ksztattu i ruchu komérek, jako
Ze te dwa terminy sq Sci$le zwigzane. Okreslenie takich parametréw ruchu jak predko$é wymaga precyzyjnego
okreslenia pozycji komorki a ta jest silnie uzalezniona od jej ksztattu. Recenzentowi wydaje sie, ze uzywana przez
doktoranta metodyka dos$¢ skutecznie rozwigzuje ten problem, ale szkoda, ze zagadnienie nie zostato doktadnie
opisane we wstepie.
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Whioski koncowe

W $wietle przedstawionej opinii, stwierdzam, ze przedstawiona mi do recenzji praca doktorska Pana Tomasza
Jaromira Kotodzieja pod tytutem: Development of Novel Methods to Study Various Biophysical Characteristics
of Living Cells w petni spetnia wymagania stawiane pracom doktorskim, zawarte w Ustawie z dnia 20 lipca 2018
r. - Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce. Wnosze zatem o przyjecie przedtozonej rozprawy i dopuszczenie jej
do publicznej obrony. Przedstawiona do recenzji praca daje podstawe do ubiegania sie o stopieri doktora w
dyscyplinie nauk fizyczne. Jednoczesnie, biorgc pod uwage nowatorstwo podejscia i zakres prac podjgtych w

ramach przygotowania dysertacji, wnosze o wyroznienie przedstawignej mi do oceny pracy doktorskiej.
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