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RECENZJA

rozprawy doktorskiej mgr Adriana Koterwy ,,Charakterystyka i modyfikacja

materialéw elektrodowych w celu uzyskania platform biosensorycznych”

Przedstawiona mi do recenzji praca doktorska Pana mgr Adriana Koterwy zostala

wykonana na Wydziale Chemii Uniwersytetu Gdanskiego pod kierunkiem Pana dr hab. prof.
UG Pawta Lucjana Niedziatkowskiego. Recenzowana rozprawa dotyczy badan prowadzonych
w kierunku opracowania i oceny stopnia modyfikacji materiatow elektrodowych do
zastosowania w bioczujnikach elektrochemicznych shuzacych do detekcji istotnych biomolekut
takich jak uropatogenne szczepy bakterii Escherichia coli (UPEC-57) czy hormon ludzkiej
gonadotropiny kosméwkowej (hCG). Elementem wigzacym zaprojektowane biosensory sg
nanoszesciany zlota (AuNCs).
Tematyka pracy doktorskiej realizowanej przez mgr Adriana Koterwe jest bardzo wazna i
wpisuje si¢ nurt zainteresowan wielu naukowcow zwigzanych gtéwnie z obszarem chemii,
medycyny, biotechnologii. Na przykladzie bioczujnika glukozy mozna stwierdzi¢, ze istnieje
ciggle zapotrzebowanie na nowe rozwigzania umozliwiajgce oznaczanie biomolekut majgce na
celu obnizenie granicy wykrywalnosci, zwigkszenie zakresu liniowoéci, zmniejszenie
interferencji zwigzanych z matrycg probki, miniaturyzacje, zmniejszenie kosztow itp.
Biosensory s3 stosowane do wykrywania substancji chemicznych w organizmach zywych
bedacych czgsto markerami choréb, monitorowania funkcji organizmu. Wraz z rozwojem
technologii coraz wigcej nowych ulepszonych biosensoréw mozna spotkaé w laboratoriach.
Biosensory s3 proste w uzyciu i bardzo dokladne w przypadku wykrywania analitéw. Ze
wzgledu na diagnostykg laboratoryjna, zgodnie z raportem Analytics Adventures Aplenty 24
Analysis wielko$é rynku biosensoréw wyceniono na 23,20 mld USD w 2023 r., a szacuje sie,
ze do 2032 r. rynek ten bedzie wart 45,99 mld USD. (https://www.linked in.com/pulse/rynek-
biosensor%C3%B3w-r0zmiar-2320-miliard%c3%B3W-kt20f/)



Podstawa rozprawy doktorskiej jest spojny cykl prac obejmujacy 4 oryginalne publikacje
naukowe. Artykuly zostaly opublikowane Ww czasopismach naukowych o zasiggu
migdzynarodowym, znajdujacych si¢ w bazie czasopism JCR, takich jak Langmuir (IF 3.9,
100 pkt MNiSW), Biosensors&Bioelectronics (IF 10.7, 200 pkt MNiSW), Electroanalysis (IF
2.7, 70 pkt MNiSW), Applied Surface Science (IF 6.7, 140 pkt MNiSW). Sredni IF
przypadajgcy na jedna prace jest bardzo wysoki i wynosi 6. Warto nadmieni¢, ze Doktorant
dodatkowo jest wspotautorem 4 kolejnych publikacji i 2 monografii.

Przedstawiona do recenzji dysertacja sklada sig¢ z Wprowadzenia, zasadniczych Czesci
literaturowej oraz eksperymentalnej, ktore poprzedza Cel pracy i Metodologia. Kolejne czgsci
pracy obejmuja Podsumowanie i whnioski, Bibliografie obejmujaca 131 pozycje literaturowe
oraz spis Wystapien konferencyjnych i innych aktywnosci. W dysertacji zamieszczone sg
artykuly bedace podstawg rozprawy doktorskiej, a takze o§wiadczenia wspolautorow.

Czes¢ literaturowa jest SciSle zwigzana z tematyka prowadzonych badan eksperymentalnych
i bardzo dobrze wprowadza czytelnika w temat rozprawy. Autor w kompetentny sposob
przedstawit biosensory elektrochemiczne, ich klasyfikacje, a takze zastosowanie. Ze wzglgdu
na obiekty swoich badaf scharakteryzowal biosensory na bazie DNA, przeciwcial, na bazie
peptydow i biatek. W rozdziale 2 tej czeéei dysertacji omowit materialy elektrodowestosowane
w badaniach biosensorycznych skupiajac sie na elektrodach wykorzystanych w jego pracy
badawczej takich jak: elektrody z wegla szklistego, elektrody na bazie zlota, elektroda z tlenku
indu i cyny, a takze elektrody drukowane w technologii 3D (zastosowane przez Doktoranta
CP-PLA) jako nowe, ekonomiczne i biodegradowalne materiaty elektrodowe. W rozdziale 3
Doktorant przedstawia wazne bioanality bedace przedmiotem Jego badan: uropatogenne
szczepy bakterii Escherichia coli (UPEC), hormon ludzkiej gonadotropiny kosméwkowej
(hCG). Reasumujac uwazam, ze podane w czgsci teoretycznej informacije sg bardzo przydatne,
umiejetnie przyblizaja czytelnikowi problematyke rozprawy doktorskiej i stanowia dobre
wprowadzenie do jej czgsci eksperymentalnej. Mozna stwierdzi¢, ze odpowiednio zebrana
bibliografia dowodzi bardzo dobre; znajomoéci przedmiotu badafn. Nie mam rowniez
zastrzezeh do logiki i sposobu narracji wprowadzeniado rozprawy. Redakcja pracy jest bardzo
staranna, cze$¢ teoretyczna zawieral2 rysunkow i 6 tabel. Pogladowe, kolorowe rysunki

zostaly wykonane bardzo starannie, co ulatwia czytanie i zrozumienie pracy. Przydatny tez jest
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alfabetyczny Wykaz Symboli i skrétow stosowanych w pracy, przedstawiony na str. 11. Przed
czgscig eksperymentalng Autorzawart cel pracy izadania badawcze, a takze metodologie pracy
w ktorej przedstawit stosowane w badaniach techniki badawcze. Nalezy zauwazyé, ze
Doktorant postuguje sie nowoczesnym warsztatem badawczym, stosuje réznorodne metody
elektrochemiczne (woltamperometria cykliczna,  elektrochemiczna spektroskopia
impedancyjna, skaningowa mikroskopia elektrochemiczna, dynamiczna elektrochemiczna
spektroskopia impedancyjna), spektroskopowe (spektroskopia fotoelektronéw w zakresie
promieniowania X, spektroskopia UV-VIS) i inne takie jak skaningowa mikroskopia
elektronowa, mikroskopia sit atomowych, dyfrakcja rentgenowska, analiza termograficzna.
Ponadto badania eksperymentalne zostaly uzupetnione o badania teoretyczne, w ktérych
wykorzystano teorie funkcjonatu gestosei.

Celem pracy doktorskiej byto opracowanie nowych bioczujnikéw na bazie wybranych elektrod
z wykorzystaniem do modyfikacji nanoszescianéw zlota (AuNCs). Zasadniczym atutem tego
nanomateriahi (wéréd kilku innych) jest jego zdomnosé do samoorganizacji na powierzchni
modyfikowanego materiatu elektrodowego. W Czesci eksperymentalnej Doktorant omawia
krétko cykl prac wchodzacych w skiad rozprawy doktorskiej, co jest czesciowym
odzwierciedleniem wykonanych bada i uzyskanych wynikéw w ramach w/w pracy. Chcage
zrealizowa¢ postawiony cel Doktorant rozpoczal swoje badania od zsyntezowania
nanoszescianéw zlota jako modyfikatora elektrody z wegla szklistego (GC), elektrody z tlenku
cyny i indu(ITO) i elektrody zlotej (Au). Zmodyfikowane podtoza scharakteryzowat metodami
XRD, UV-VIS, SEM, CV i EIS. Badania te mialy na celu wylonienie podtoza elektrodowego
ktére po modyfikacji za pomocg AuNCs stworzy platforme o najlepszym efekcie
elektrokatalitycznym. Materiatem tym okazala si¢ elektroda z wegla szklistego. W kolejnym
etapie pracy w/w podloze elektrodowe zastosowano do otrzymania biosensora
elektrochemicznego opartego na aptamerze DNA dotgczonym do AuNCs. Uzyskana platforma
biosensoryczna byla wykorzystana do wykrywania uropatogennych szczepOw bakterii
Escherichia coli za pomocg polimerazy RNA. Jest to istotne, poniewaz uropatogenna E. coli
Jest trudnym do leczenia patogenem, ktéry jest odpowiedzialny za wigkszo$¢ przypadkow
szpitalnych zakazen drog moczowych. Proponowane podejécie oferuje granice wykrywalnoéci
wynoszacg 11,3 CFU/ml dlauropatogennego szezepu E. coli nr 57 (chociaz nie jest specyficzne
w stosunku do innych badanych szczepéw E. coli (BL21(DE3)). Wykorzystujge nowg technike
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pomiarowa do wykrywania duzych biomolekut przy uzyciu modulowanych oddziatywan
elektrostatycznych indukowanych przez polaryzacje elektrody (DEIS) Doktorant opracowal
metode detekeji w/w uropatogennego szczepu w czasie tylko 2 minut, W poréwnaniu z innymi
metodami jest to wynik bardzo dobry (Tabela 1, publikacja nr.2).

Kolejnym osiggnigciem Doktoranta jest opracowanie biosensora na bazie modyfikowanej
elektrody zlotej za pomocg syntetycznego oligopeptydu PPLRINRHILTR do detekcjihormonu
ludzkiej gonadotropiny kosmowkowej (hCG) z wykorzystaniem techniki EIS. Zastosowanie
wiw oligopeptydu wydaje si¢ rozwigzaniem nie tylko cickawszym, ale duzo tafiszym niz
stosowanie do modyfikacji przeciwcial. Uzyskana platforma biosensoryczna pozwala na
wykrycie hCG w roztworze buforu fosforanowego w zakresie stezefi 1 x10-12 - 1x10" mol L
(Artykut nr 3, Tabela S3), a takze w ludzkiej surowicy na poziomie 1 x10-1% mol LY
Doktorant do cyklu swoich publikacji wchodzacych w sklad osiagniecia naukowego wiaczyt
takze prace (chronologicznie pierwsza opublikowang z omawianych czterech, (Artykut nr 4,
2021r.), dotyczaca wydrukowania W technologii 3D elektrod z tworzywa kwasu
polimlekowego (PLA) i wysokoprzewodzacego wypelniacza, sadzy (CB), rozproszonej W
matrycy polimeru termoplastycznego. W trakcie prac eksperymentalnych porownano nowe
aktywacje CB-PLA poprzez aktywacje elektrochemiczna oraz aktywacje z wykorzystaniem
proteinazy K. Zaproponowano mechanizm aktywacji.

Ostatni (nie opublikowany w w/w artykule) etap badan dotyczyt opracowania platformy
biosensorycznej CB-PLA z wykorzystaniem AuNCs jako modyfikatora oraz przeciwcial
monoklonalnych oddziatywajacych takze z hormonem ludzkiej gonadotropiny kosmoéwkowej.
Doktorant uzyskat nawet lepsze wyniki niZ te prezentowane w pracy dotyczacej modyfikacji
elektrody zlotej za pomoca syntetycznego oligopeptydu (LOD 3 x10-15mol L-!, zakres stezefi
1x10-12 - 1x10”7 mol L-1)

Podsumowujac cze$¢ eksperymentalng w przypadku rozprawy doktorskiej opartej na cyklu
prac opublikowanych w recenzowanych czasopismach z listy filadelfijskiej, rola recenzenta
jest w pewnym sensie ograniczona. Opublikowane manuskrypty zostaly juz zaopiniowane 1
przeanalizowane przez specjalistow z danej dziedziny, a ewentualne niedociagnigcia wskazane
autorom i przez nich skorygowane. Recenzentowi pozostaje wige stwierdzenie, jaki byt udziat

Autora w badaniach, poniewaz wszystkie prace zgloszone do rozprawy sa wieloautorskie.
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Wspdtautorzy publikacji wypowiedzieli si¢ co do ich udziatu w pisemnych o$wiadczeniach.
Co prawda Doktorant nie zataczy} informacji o wlasnym udziale w pracach, jednak pierwsze
miejsce na liScie autoréw w 3 z zatgczonych prac oraz drugie miejsce w pracy opublikowane;j
W Langmuir wskazuja na istotny udziat Doktoranta w przeprowadzonych badaniach i
omawianych publikacjach.

Recenzentce trudno byto okregli¢, ktora czgs¢ pracy mozna zaliczyé do najciekawszych
osiggnig¢ naukowych i praktycznych Pana mgr Adriana Koterwy. Wiele badan jakie
przeprowadzit w swojej pracy doktorskiej znalazlo odzwierciedlenie w 4-publikacjach w tym
w bardzo wysoko punktowanym czasopiSmie z listy filadelfijskiej Biosensors and
Bioelectronics (If 2023 = 10.7) czy Applied Surface Science (If 2022 =6.7). Publikacja wynikow
w tak dobrym czasopiSmie jak np. Biosensors and Bioelectronics potwierdza oryginalno$¢é
rozwigzai w opracowanych, elektrochemicznych czujnikach. Doktorant jest ponadto
wspolautorem 4 kolejnych publikacii i 2 rozdziatéw w mono grafiach. Dodatkowo prezentowat
liczne referaty i postery na konferencjach krajowych i zagranicznych.

Podsumowujac czesé eksperymentalng cheiatabym podkreslié, ze przeprowadzone przez
Doktoranta badania wymagaty specjalistycznej i szerokiej wiedzy. Doktorantowi udalo
zakonczy¢ swoja prace niewgtpliwymi osiagnieciami. Swiadczy to o bardzo dobrych
podstawach naukowych, wszechstronnoscei i nowoczesnym podejéciu Doktoranta do
postawionego problemu naukowego.

Moja ocena pracy doktorskiej jest wysoka, po przeczytaniu pracy i artykulow pojawia sie
jednak kilka pytan odnognie sposobu prezentacji czy dyskusji wynikéw, ktore z pewnoscig
mogg by¢ doprecyzowane w trakcie publicznej obrony:

1) Jak Doktorant definiuje okreélenie »detekcja”, a jak ,o0znaczenie” zwiazku
chemicznego? Tytut artykutu ,, An electrochemical biosensor Jor the determiantion of
hormone Human Chorionic Gonadotropina” méwi o oznaczeniu, ale juz artykut
dotyczy de facto detekcji (tytuty podrozdziatéw, np. 3.1, 3.3, 3.4, podpis pod Rys.1,
podpis pod Tabelami S2, 3, S4).

2) Doktorant opracowat metodg wykrywania uropatogennego szczepu bakterii EC opisang
W pracy zatytulowanej ,, Rozréznianie interakcji makromolekularnych w oparciu o
impedymetryczny odcisk palca wspierany przez wielowymiarowq analize danych w celu

szybkiego rozpoznawanie nie znakowanej Escherichia coli w ludzkim moczu”. Podat
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roéwnoczednie, ze nie jest to metoda specyficzna w stosunku do innych badanych
szczepow. Co zdaniem Doktoranta nalezaloby jednak zastosowac, aby takg
selektywno$¢ rozrozniania szczepow uzyskac? Czy jest to w ogéle mozliwe?

3) Nawigzujac do powyzszego pytania, czy opracowujac w/w metode wykrywania
Doktorant przeprowadzit statystyczng oceng wyniku? Czy mozna takze okresli¢
,zakres stezen” bakterii (w jednostkach Colony Forming Unit - CFU) w jakim sensor
moze pracowaé w roztworach soli fizjologicznej i rzeczywistych probkach ludzkiego
moczu (biorac pod uwage zmiany powierzchni biosensora Rys. 4, publikacja 2)

4) Przygotowanie elektrochemicznego biosensora do detekcji ludzkiej gonadotropiny
kosméwkowej (Artykut nr 3) jest wieloetapowe i konczy si¢ nakropleniem probki
badanej na powierzchnig zmodyfikowanej elektrody ztotej. Czy Doktorant badat, jak
dlugi jest czas zycia takiego biosensora? Czy sensor byt czyszczony migdzy pomiarami
metodg EIS? Tabela S3 przedstawia zestawienie réznych metod detekeji ludzkiej
gonadotropiny, przy czym opracowana przez Doktoranta metoda pozwala na jej
oznaczenie w zakresie liniowosci od 1x10-12 do 1x10° mol L' . Czy przeprowadzono
i w tym wypadku statystyczng oceng wynikow, powtarzalno§¢, odtwarzalnos¢ wyniku?

5) Na str. 54 pracy doktorskiej w podsumowaniu czesci eksperymentalnej Doktorant
méwi o granicy oznaczalnosci (limit of quantification, LOQ) stosujgc symbol LOD
(limit of detection) i podaje wartoS¢ raczej LOD patrzac na zakres oznaczalnosci.
Prosze o zdefiniowanie LOD i LOQ.

Pomimo moich powyzszych uwag, ktore maja oczywiscie charakter dyskusyjny chcialabym
wyrazi¢ moje uznanie dla wkiadu pracy Doktoranta, podkresli¢ wysokie znaczenie naukowe
uzyskanych wynikéw. Przedstawiong pracg cechuje wysoki poziom naukowy, praca wykazuje
oryginalno$¢ rozwigzan, posiada wyrazny element nowosci naukowej i speinia wszelkie
wymagania okre$lone w art. 187 ust. 1-3 Ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym 1 nauce z
2018 r., z pdzniejszymi zmianami. Wnoszg wigc do Rady Dyscypliny Nauki Chemiczne
Uniwersytetu Gdafiskiego o dopuszczenie mgr Adriana Koterwy do dalszych etapow przewodu

doktorskiego.
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Zwazywszy na szeroki zakres badaf, ich wartoéé merytoryczna i potencjat aplikacyjny, oraz
ogolny dorobek naukowy Doktoranta (o czym pisatam wczesniej), w tym kierowanie dwoma
grantami w ramach IDUB (UGrants-start 2 i UGrants-start 3) oraz uczestnictwo w OPUS-19

wnioskujg o wyréznienie rozprawy doktorskiej mgr Adriana Koterwy.

s - PV
Stawomira Skrzypek
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