Szanowni Panstwo,

Interdyscyplinarne Studia Doktoranckie Matematyczno-Przyrodnicze (ISDM-P) to projekt
unikalny na Uniwersytecie Mikotaja Kopernika w Toruniu i jedno z niewielu takich przedsie-
wzie¢ w Polsce. Uniwersytet decydujac o prowadzeniu nowoczesnych, interdyscyplinar-
nych studiéw Il stopnia postanowit zainwestowa¢ w wyksztatcenie mtodej, nowoczesnej
kadry, ktéra bedzie zaréwno rozwijata polska nauke jak i stanowita wsparcie dla innowa-
cyjnej gospodarki. Zatozeniem ISDM-P byto interdyscyplinarne podejscia do badanh na-
ukowych w dziedzinach matematyczno-przyrodniczych. Studia byty prowadzone w dwéch
dyscyplinach, wiodacej i dodatkowej na 4 Wydziatach:

Wydziale Biologii i Ochrony Srodowiska,

Wydziale Chemii,

Wydziale Fizyki, Astronomii i Informatyki Stosowanej,

Wydziale Matematyki i Informatyki

Nasi doktoranci ksztatcili sie w oparciu o indywidualne programy studiéw. Dodatkowo
w trakcie czteroletnich studiéw doktoranckich otrzymywali specjalne stypendia dokto-
ranckie, a takze wsparcie finansowe na wyjazdy konferencyjne i szkolenia oraz mieli oka-
zje skorzystac z dedykowanej im, unikalnej oferty zaje¢ dydaktycznych z najlepszg kadrg
naukowg Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu.

Aktualnie doktoranci opracowujg dysertacje doktorskie, finalizujagc swoje bada-
nia naukowe w bardzo szerokim spektrum. Przyktadowo, od teoretycznych rozwazah
z zaawansowanej fizyki kwantowej, poprzez zagadnienia teorii gier przydatne w ekonomii,
az do majacych Scisle aplikacyjny charakter badan nad bardziej skutecznymi lekami na
bazie nowych zwigzkéw platyny, czy badan nad zastosowaniem metod oczyszczania gleb
z metali ciezkich przy uzyciu mikroorganizmoéw.

Pragne nadmieni¢, ze w najblizszych miesigcach spodziewanych jest wiele obron wy-
jatkowych, interdyscyplinarnych rozpraw doktorskich. Na podkreslenie zastuguje fakt, ze
juz dwoje doktorantéw ISDM-P zakonczyto z sukcesem studia, bronigc rozprawy doktor-
skie na Wydziale Fizyki, Astronomii i Informatyki Stosowanej UMK w wiodacej dyscyplinie

naukowej fizyka.
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Ze swojej strony pragne ztozy¢ serdeczne podziekowania Doktorantom i wszystkim
Pracownikom zaangazowanym w to pionierskie przedsiewziecie na naszym Uniwersyte-
cie, z nadziejg ze w niedalekiej przysztosci poniesiony trud przyniesie Panstwu duzo satys-
fakcji, a zdobyte doswiadczenia zostang wykorzystane w interdyscyplinarnym ksztatceniu
nastepnych doktoratéw na Uniwersytecie Mikotaja Kopernika w Toruniu.

Kierownik ISDM-P
Dr hab. lwona takomska, prof. UMK
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Wykaz interdyscyplinarnych projektéw badawczych realizowanych
przez doktorantéw ISDM-P

Dyscyplina

wiodaca

Dyscyplina

dodatkowa

Justyna

Cembrzynska

Marcin Dabrowski

Kamil Krzysztof

Hoffmann

Sylwia Matgorzata

Kolenderska

Marta Kowalczyk

Katarzyna Klaudia

Kwasniewska

Rozwdj i zastosowanie wieloreferen-
cyjnych metod sprzezonych klaste-
réw w opisie stanéw podstawowych
i wzbudzonych uktadéw atomowch

i molekularnych

Badanie wptywu substancji neu-
roaktywnych na strukture i funkcje
wybranych biatek btonowych

Karboksylanowe kompleksy platy-
ny(Il) i (IV) z triazolopirymidynami
o potencjalnych wtasciwosciach

antynowotworowych

Wysokorozdzielcze mikroskopowe
obrazowanie komérek i tkanek za
pomocga szerokopasmowego Swiatta
generowanego z supercontinuum

i drugiej harmonicznej

Zastosowanie metod niezmienni-
czej analizy nieliniowej do badania
istnienia i bifurkacji centralnych
konfiguracji pewnych zagadnien

mechaniki nieba

Badanie metabolizmu wybranych
ksenoestrogendéw i ich wptyw na
kancerogeneze narzadéw ptciowych
kobiet na przyktadzie zearalenonu

z wykorzystaniem tgczonych technik

rozdzielania

fizyka

fizyka

chemia

fizyka

matematyka

chemia

chemia

biologia

medycyna

biologia

astronomia

medycyna




Dariusz Laskowski

Zaneta Anna

Lewandowska

Agnieszka

Ludwiczak

lwona Patrycja

tazowy-Szczepanowska

Filip Andrzej
Wudarski

Beata Zofia

Zawitowska

Michat Ztoch

Joanna Julita

Zwierzchowska

Tytut projektu

Badanie molekularnych mechani-

zmdw adhezji mikroorganizmdw

Badania nad wytwarzaniem nanopo-
witok o dziataniu przeciwzapalnym
oraz mozliwosciami ich wykorzysta-
nia do otrzymania nowej generacji
implantéw stosowanych w chirurgii

twarzowo-szczekowej

Regulacja aktywnosci enzyméw
(kinazy adenylanowej i NTPDazy)
uczestniczacych w metabolizmie

nukleotydéw

Metabolizm krajobrazu z uwzgled-
nieniem naturalnych i antropogen-
nych czynnikéw - budowanie modeli
scenariuszy rozwoju i skutkdw dla

Srodowiska

Dynamika kwantowych uktadéw

z pamigcia

Ekstrakcja olejkéw eterycznych
i mozliwosci ich zastosowania
w zwalczaniu plesniakowca I$nigce-

go, Alphitobius diaperinus Panzer

Molekularne i biochemiczne mecha-
nizmy towarzyszace wspomaganej
mikrobiologicznie fitoekstrakcji

metali ciezkich

Strategie semi-kooperatywne
w grach rézniczkowych modeluja-

cych problemy marketingowe

Dyscyplina

wiodaca

biologia

chemia

chemia

biologia

fizyka

biologia

biologia

matematyka

Dyscyplina

dodatkowa

fizyka

biologia

biochemia

fizyka

matematyka

chemia

chemia

ekonomia



ROZWOJ 1 ZASTOSOWANIE WIELOREFERENCYJINYCH

METOD SPRZEZONYCH KLASTEROW W OPISIE STANOW
PODSTAWOWYCH I WZBUDZONYCH UKLADOW ATOMOWYCH
I MOLEKULARNYCH

Justyna Cembrzynska?, Leszek Meissner?,
Monika Musiat?

1 Instytut Fizyki, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

2 |nstytut Chemii, Uniwersytet Slaski w Katowicach

e-mail: juscem@fizyka.umk.pl

Zgodnie z tematem pracy doktorskiej, w prezentacji zostang poruszone dwa zagadnie-
nia: zastosowanie oraz rozwéj wieloreferencyjnej metody sprzezonych klasteréw w ujeciu
przestrzeni Focka (FS-CC).

Na poczatku omdwiona zostanie hierarchiczna struktura rozwigzan metody FS-CC,
ktéra polega na rozwigzywaniu nastepujacych po sobie sektoréw. Kazdy z nich zwigzany
jest z inng iloscig quasiczastek. Na poczatek opisujemy stan podstawowy (sektor (0,0)),
potem potencjat jonizacji (0,1) i powinnowactwo elektronowe (1,0), a na koniec energie
wzbudzen (1,1).

Kolejna czes¢ referatu poswiecona bedzie krzywym energii potencjalnej czasteczki HF
uzyskanymi réznymi wariantami metody FS-CC, w tym metodg FS-CC w formalizmie hamilto-
nianu posredniego - IH-FS-CCSD (0,2). Wykorzystanie podwéjnego potencjatu jonizacji (sektor
(0,2)) pozwala na otrzymanie wynikéw w catym zakresie dtugosci wigzan.

W kolejnej czesci zaprezentowane zostang nowoopracowane warianty przyblizone me-
tody IH-FS-CC. W literaturze dobrze opisane sg dwa modele: FS-CCSD zawierajacy efekty
jedno i dwuciatowe oraz IH-FS-CCSDT dodatkowo ujmujacy efekty tréjciatowe. Motywacjg do
podjecia tej pracy byto obnizenie wysokiego kosztu obliczeniowego zwigzanego z petnym
ujeciem efektdéw tréjciatowych.

W naszej pracy opracowaliSmy kilka wariantéw przyblizonych, ktére pozwalaja
na skrécenie czasu obliczen, przy jednoczesnym pozostaniu w dobrej zgodnosci z metoda
IH-FS-CCSDT. W tym celu zastosowalismy dwa podejscia. Pierwsze, oparte na rachunku

zaburzen, polegajace na dodaniu nieiteracyjnej poprawki do petnej metody IH-FS-CCSD
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oraz drugie, w ktérym zmodyfikowaliSmy stan podstawowy, bedacy najbardziej wyma-
gajacym etapem obliczen oraz usuneliSmy efekty tréjciatowe na poziomie sektora (1,1).

Skutecznos¢ nowych wariantéw przyblizonych zostanie przeanalizowana na przyktadzie

wybranych uktadéw molekularnych.




WPLYW SUBSTANCJI NEUROAKTYWNYCH
NA WYBRANE BIALKA BLONOWE

Marcin Dabrowski*’2, Wiestaw Nowak?,
Maria Stankiewicz?

1 Instytut Fizyki, Zaktad Biofizyki i Fizyki Medycznej,
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

2 Wydziat Biologii i Ochrony Srodowiska, Zaktad Biofizyki,
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

e-mail: obj7-1_7@wp.pl

Biatka btonowe petnig rozmaite funkcje w organizmach zywych. Jest wsréd nich grupa
biatkowych kanatéw, ktére w kontrolowany sposéb mogg zmienia¢ przewodnictwo bto-
nowe dla wybranych jonéw. Nalezg do nich napieciowo zalezne kanaty sodowe. Praca
dotyczy badania wptywu wybranych neurotoksyn na kanaty sodowe karaczana Peripla-
neta americana. Badania prowadzone byty metodami elektrofizjologicznymi na aksonie
olbrzymim tego organizmu modelowego. Komplementarnie zastosowano metody dyna-
miki molekularnej w celu okreslenia oddziatywah miedzy kanatem a toksyng na pozio-
mie molekularnym. Aby okresli¢ wptyw wspomnianych substancji na btone komérkowa
skorzystano z mikroskopii sit atomowych (z ang. AFM - Atomic Force Microscopy). Dzieki
ww. metodom udato sie kompleksowo okresli¢ caty szereg czynnikéw wptywajacych na

wigzanie toksyny.
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SYNTEZA I BADANIA STRUKTURALNE
CYTOTOKSYCZNYCH KARBOKSYLANOW PLATYNY(II)

Z TRIAZOLOPIRYMIDYNAMI

Kamil Krzysztof Hoffmann?, Iwona takomska?,
Joanna Wietrzyk?

1 Zesp6t naukowy Chemia Bionieorganiczna,

Wydziat Chemii, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu
2 Instytut Immunologii i Terapii Doswiadczalnej

im. Ludwika Hirszfelda, PAN, Wroctaw

e-mail: kamil_hoffmann@poczta.fm

Cisplatyna jest jednym z najbardziej rozpowszechnionych lekéw stosowanych w chemio-
terapii. Jednakze jej kliniczne zastosowanie jest ograniczone przez waski zakres aktywno-
$ci, zdolnos$¢ nabywania opornosci przez komérki nowotworowe oraz znaczng toksycznos¢
w odniesieniu do tkanek prawidtowych. Dlatego, aby wyeliminowac¢ te niedoskonatosci
prowadzi sie nieustanne poszukiwania nowych potencjalnych lekéw platynowych. Po-
dazajgc tym kierunkiem badan otrzymano serie komplekséw Pt(Il) o wzorze ogdlnym:
[Pt(L)(N)2], gdzie: L = C3H2042- (mal), CaHs042- (succ), CsHeO42- (glut), CsHeO4?- (CBDC);
N = 5,7-dimetylo-1,2,4-triazolo [1,5-a]pirymidyna (dmtp), 7-izobutylo-5-metylo-1,2,4-tria-
zolo[1,5alpirymidyna (ibmtp), 5,7-ditertbutylo-1,2,4-triazolo[1,5-a] pirymidyna (dbtp).
Strukture uzyskanych potgczen zaproponowano w oparciu o badania spektroskopowe:
NMR (*H, 13C, >N, °5Pt), IR i X-ray. Ustalono, ze w ptaskokwadratowym otoczeniu atomu
centralngo znajduja sie dwie monodonorowe triazolopirymidyny oraz chelatowy dikarbok-
sylan. Réwnoczesnie, w celu oceny potencjatu terapeutycznego, wyznaczono lipofilowos¢
oraz cytotoksycznosc in vitro. Sposréd otrzymanych zwigzkéw, najlepszg cytotoksycznosé
wobec testowanych linii nowotworowych wykazywaty kompleksy Pt(ll) z dbtp, dla ktérych
parametr ICso byt 1.5-12-krotnie nizszy (1.17-5.27 uM) niz cisplatyny (8.10-14.43 uM). Za-
uwazono, ze obecnosc rozbudowanych przestrzennie podstawnikéw alkilowych w pozycji
5 i 7 w heterocyklicznym ligandzie N-donorowym powoduje zwiekszenie charakteru lipo-
filowego oraz zdolnosci hamowania proliferacji komérek nowotworowych linii A549, T47D,
4T1 i A2780cis. Dodatkowo, dla grupy otrzymanych komplekséw Pt(Il) z dbtp, stwierdzono
wzrost wtasciwosci cytotoksycznych in vitro wraz z wydtuzeniem alifatycznego taficucha
weglowego liganda odchodzacego. Odmienng korelacje obserwowano wobec prawidto-

wych komérek mysich fibroblastéw, gdzie toksycznos¢ in vitro badanych komplekséw



zmieniata sie w szeregu mal>succ>glut. Z drugiej strony, badajgc wptyw cytotoksycznych
komplekséw Pt(ll) z ibmtp i dbtp, na przebieg cyklu komérkowego linii 4T1, wykazano, ze
zwigzki te kompleksy hamujg cykl gtéwnie w fazie S, podczas gdy cisplatyna, oksalipla-
tyna i karboplatyna w G2/M. Na tej podstawie mozna sugerowac¢ inny mechanizmem ich
dziatania niz stosowane chemioterapeutyki. Obiecujgce rezultaty, sktonity zatem do okre-
Slenia wstepnej toksycznosci in vivo dla wyselekcjonowanych zwigzkéw: [Pt(glut)(dbtp)2]
oraz [Pt(CBDC)(dbtp)2], z ktérych wynika, ze podane dawki cytostatykéw nie wywotuja
mielosupresji ani matoptytkowosci u zwierzat. Dodatkowo, [Pt(CBDC)(dbtp)z] jest 5-krot-
nie mniej toksyczny in vivo niz cisplatyna i oksaliplatyna. Z tego wzgledu dla [Pt(glut)
(dbtp)21 i [Pt(CBDC)(dbtp)2] prowadzone sg badania wtasciwosci przeciwnowotworowych

i przeciwprzerzutowych in vivo wobec komérek mysiego modelu raka piersi 4T1.

Badania zostaty sfinansowane ze srodkéw Narodowego Centrum Nauki
(grant DEC-2012/07/N/5T5/00221).
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NOWE METODY MIKROENDOSKOPII WYKORZYSTUJACE
SZEROKOPASMOWA GENERACJE DRUGIEJ HARMONICZNEJ
ORAZ NIESPOJNE PRZESTRZENNIE SWIATLO W OSRODKACH
SILNIE ROZPRASZAJACYCH

Sylwia M. Kolenderska?,
Grzegorz Wilczynski?, Maciej Wojtkowski?

1 Instytut Fizyki, Wydziat Fizyki, Astronomii i Informatyki
Stosowanej, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu
2 Instytut Biologii Doswiadczalnej im. M. Nenckiego,

Pasteura 3, 02-093 Warszawa

e-mail: sylwkol@wp.pl

Prezentacja podejmuje tematyke mikroendoskopii, czyli dziedziny mikroskopii optycznej
wykorzystujgcej Swiattowdd lub grupe swiattowoddw do uzyskiwania wysokiej jakosci ob-
razéw struktur znajdujacych sie w ludzkim ciele. Badania maja charakter doswiadczalny
i skupione s wokét dwdéch rodzajéw badan majgcych na celu stworzenie metod alterna-
tywnych, ktére bytyby w stanie pokonac istniejgce obecnie ograniczenia w tej dziedzinie
lub poszerzy¢ te dziedzine o nowe aspekty. Z racji, ze opisywane kierunki badan poruszaja
temat mikroendoskopii w troche inny sposdb, prezentacja podzielona jest na dwie czesci.

Pierwsza technika opiera sie na wykorzystaniu o$rodka rozpraszajacego na dystalnym
koncu $wiattowodu oraz niespdjnego Swiatta biatego pochodzacego z diody LED jako Zré-
dta Swiatta do zakodowania informacji o obiekcie. Detekcja sygnatu odbywa sie na wyjsciu
proksymalnym tegoz Swiattowodu, a obraz uzyskiwany jest po poddaniu rejestrowanego
sygnatu prostemu algorytmowi rekonstrukcyjnemu. Dwuwymiarowy obraz otrzymuje sie
bez koniecznosci stosowania jakichkolwiek mechanizméw skanujacych. Ponadto, metoda
jest pewnego rodzaju odpowiedzig na spotykany w tej dziedzinie problem powstajacy
podczas stosowania Swiattowodéw wielomodowych polegajgcy na utracie informacji ob-
razowej w wyniku wielomodowej propagacji Swiatta, ktérej efekt zalezy od fizycznego
utozenia takiego $wiattowodu. Metoda oparta na osrodku rozpraszajacym i biatej diodzie
LED moze z powodzeniem wykorzystywac Swiattowody wielomodowe do otrzymywania
obrazu.

U podstaw drugiej techniki lezy mikroskopia optyczna na Swietle czesciowo spdjnym
(ang. Optical Coherence Microscopy, OCM), gdzie jako ramie obiektowe interferometru
Michelsona moze postuzy¢ swiattowdd wprowadzany do organizmu w celu uzyskania

informacji obrazowej. Powszechnie stosowanym oknem widmowym w OCM jest $wiatto



z zakresu bliskiej podczerwieni o centralnej dtugosci fali rownej "M, NM czy "M emitowa-
ne przez widmowo szerokopasmowe lasery badz diody superluminescencyjne. Jak do-
tychczas niezbyt dobrze zbadanym terytorium pozostaje zakres fal niebieskich, ktéry jest
atrakcyjny ze wzgledu na fakt, iz ten zakres widmowy wzbudza fluorescencje w wielu
obiektach biologicznych. Pozwolitoby to na obserwacje struktur biologicznych zaréwno na
podstawie $wiatta rozproszonego jak i $wiatta pochodzgacego ze wzbudzonej fluorescencji.
Wykorzystanie fal niebieskich w OCM stanowi jednak pewne wyzwanie, poniewaz dostep-
ne obecnie na rynku Zrédta Swiatta w tym pasmie charakteryzujg sie bardzo waskim wid-
mem przektadajgcym sie na kiepska rozdzielczos¢ wzdtuzng. Druga metoda przedstawia
badania, ktére pozwolity na uzyskanie Zrédta Swiatta emitujgcego promieniowanie z za-
kresu - "M, Konstrukcja Zrédta Swiatta w tym przedziale widmowym oparta jest na proce-
sie generacji drugiej harmonicznej (SHG) wigzki lasera tytanowo-szafirowego w krysztale
nieliniowym. Zmiana kata padania wigzki tego lasera na krysztat powoduje zainicjowanie
SHG, a wiec podwojenie czestosci, dla innej widmowej komponenty Swiatta fundamen-
talnego, generujac tym samym promieniowanie w zakresie fal niebieskich o centralnej
dtugosci fali rbwnej "M oraz szerokosci potéwkowej - "™, umozliwiajac obrazowanie z roz-
dzielczos$cig wzdtuzna réwng 2,5 MM oraz rozdzielczoscig poprzeczna réwng 2,7 HM w kie-
runku X oraz 3,3 HM - w kierunku Y dla obiektywu mikroskopowego o powiekszeniu 40x.

Prezentacja opisuje obie techniki, charakteryzujac je pod wzgledem zalet, ograniczen

i mozliwych sposobdéw ich praktycznej realizacji.

Interdyscyplinarne studia doktoranckie matematyczno-przyrodnicze



BIFURKACJE CENTRALNYCH
KONFIGURACJI ZAGADNIENIA N CIAL

Marta Kowalczyk?*, Stawomir Rybicki?,
Andrzej Maciejewski?

1 Wydziat Matematyki i Informatyki,
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

2 Wydziat Fizyki i Astronomii, Uniwersytet Zielonogorski

e-mail: martusia@mat.umk.pl

Celem mojego referatu bedzie udowodnienie istnienia bifurkacji nowych rodzin central-
nych konfiguracji zagadnienia N ciat. Nalezy podkresli¢, ze jako trywialne rodziny central-
nych konfiguracji bedziemy rozwazac¢ wysoce symetryczne rodziny dobrze znane w lite-
raturze.

Co wiecej udowodnimy, ze z rodzin trywialnych nastepuje bifurkacja rodzin central-

nych konfiguracji posiadajgcych mniejsze symetrie.
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SYNTEZA NOWYCH WYPELNIEN - SELEKTYWNE
SORBENTY W EKSTRAKCJI DO FAZY STALEJ
W IZOLOWANIU ZEARALENONU

Katarzyna Kwasniewska?,
Krzysztof Cendrowski?, Renata Gadzata-Kopciuch?

1 Katedra Chemii Srodowiska i Bioanalityki, Wydziat Chemii,
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu
2 Katedra i Klinika Potoznictwa, Chordéb Kobiecych i Ginekologii

Onkologicznej, Warszawski Uniwersytet Medyczny

e-mail: kaskwas@doktorant.umk.pl

W ostatnich dziesiecioleciach odnotowuje sie stale wzrastajgcy wskaznik zachorowalno-
$ci na nowotwory. Statystycznie, co czwarta osoba umiera z powodu raka. Niezwykle
waznym jest wiec poszukiwanie i kontrola czynnikéw mogacych powodowac lub wptywad
na proliferacje komérek nowotworowych. Jedng z potencjalnych przyczyn wystepowania
zmian nowotworowych trzonu macicy prawdopodobnie jest wystepowanie mikotoksyny
- zearalenonu [1], Badania nad tym zwigzkiem oraz poszukiwanie metodyk izolowania
i iloSciowego oznaczania toksyny sg w tym wypadku niezwykle wazne. Wykazuje ona
dziatanie estrogenne, najprawdopodobniej przez podobiehstwo w budowie do naturalnie
wystepujacych w organizmie estrogenéw. Syndrom ten charakteryzuje sie szeregiem ob-
jawéw obserwowanych gtéwnie u zwierzat, miedzy innymi: obrzeki narzadéw rodnych,
zaburzenia rozwoju w zyciu ptodowym, zmniejszenie liczby potomstwa, cigze urojone,
bezptodnos¢ i inne [2]. Nie sg prowadzone badania pozwalajace na okreélenie takich za-

leznodci na ludziach.
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W toku pracy sporzadzono serie materiatéw z odciskiem czasteczkowym, skupiajac
sie przede wszystkim na magnetycznych polimerach z odciskiem czasteczkowym (MMIP).
Otrzymane sorbenty zastosowano jako sorbent do etapu przygotowania prébek biologicz-
nych ekstraktu z tkanki oraz osocza. Do kofncowej analizy zastosowano chromatografie
cieczowg w potaczeniu z detekcjg fluorymetryczng (FLD) oraz sprzezong z wysokoroz-

dzielczym spektrometrem mas (Q-TOF-MS).

[1] ). Tomaszewski, R. Miturski, A. Semczuk, J. Kotarski, J. Jakowicki. Gin. Pol. 69 (1998) 363.

[2] H. Malekinejad, R.F. Maas-Bakker, J. Fink-Gremmels, Arch. Toxicol. 79 (2005) 547.
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Przyleganie bakterii do powierzchni jest podstawowym etapem patogenezy oraz koloniza-
cji réznych srodowisk zaréwno biotycznych jak i abiotycznych, prowadzacym do rozwoju
biofilmu. Bakteryjna adhezja jest procesem ztozonym, zaleznym od wielu czynnikéw m.in.
od strukturalnych i fizjologicznych wtasciwosci bakterii, warunkéw Srodowiska, rodzaju
i charakteru powierzchni. Poczatkowe etapy adhezji sg natury fizykochemicznej, nato-
miast pdzniejsze molekularno-komérkowej. Bakterie tworzgce biofilm w wiekszosci przy-
padkoéw stwarzajg powazne problemy zdrowotne i ekonomiczne (biodeterioracja).

Celem projektu byto zbadanie wtasciwosci adhezyjnych bakterii tworzacych biofilm
oraz okreslenie wptywu zewnatrzkomdérkowej macierzy polimeréw (EPS) na zdolnos¢ bak-
terii do adhezji. W pomiarach uwzgledniono wptyw struktur bakteryjnych (lipopolisacha-
ryd, biatka powierzchniowe, peptydoglikan) na to zjawisko.

W projekcie zastosowano mikroskopie sit atomowych (wysokorozdzielcze obrazowa-
nie, spektroskopia sitowa) oraz mikroskopie fluorescencyjng oprécz standardowych me-
tod mikrobiologicznych.

Uzyskane dane pozwolity na okreslenie rodzaju struktur bakteryjnych zaangazo-
wanych w proces przylegania. W przysztosci moga postuzy¢ do opracowania nowych,
skuteczniejszych metod zapobiegania tworzenia biofilmu lub niszczenia juz istniejacego,

a takze stuzy¢ opracowaniu nowych rodzajéw klejéw biomedycznych.



BADANIA NAD WYTWARZANIEM NANOPOWLOK

O DZIALANIU PRZECIWZAPALNYM

ORAZ MOZLIWOSCIAMI ICH WYKORZYSTANIA

DO OTRZYMANIA NOWEJ GENERACJI IMPLANTOW
STOSOWANYCH W CHIRURGII TWARZOWO-SZCZEKOWEJ
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Staba biokompatybilno$¢ oraz niska aktywnos¢ przeciwdrobnoustrojowa tytanu, jako
materiatu, z ktérego wykonane sg implanty wykorzystywane w chirurgii szczekowo-twa-
rzowej, to gtéwne problemy towarzyszace ich wszczepianiu. Celem pracy jest zaprojek-
towanie nowej generacji implantéw, ktérych prawdopodobienstwo odrzucenia jest naj-
mniejsze, ktére wykazujg dobre wiasciwosci bakteriobdjcze, a metoda ich pozyskania jest
mozliwie najprostsza i najtansza.

Sam tytan jest materiatem bio-obojetnym, jednakze umieszczenie na jego powierzchni
cienkiej warstwy ditlenku tytanu nadaje mu wtasciwosci bioaktywne - utatwiajace proces
osseointegracji. Najprostsza metoda wytworzenia takiej warstwy jest proces utleniania
anodowego, ktéry prowadzi do powstania nanorurek TiO2. Powstata powtoka dodatkowo
domieszkowana jest nanosrebrem, wykazujagcym wtasciwosci bakteriobdjcze, za pomoca
metody chemicznego osadzania z fazy gazowej. Zaprojektowany w ten sposéb implant
zostat poddany licznym badaniom chemicznym i biologicznym. Stwierdzono znaczaca
poprawe biokompatybilnosci w stosunku do czystego implantu tytanowego - ponad dwu-
krotnie wieksza przezywalnos$¢ komérek fibroblastéw na zaprojektowanym uktadzie. Do-
datkowo powierzchnie te sg hydrofilowe (kat zwilzania na poziomie nawet 32°) co réwniez

wptywa na pozytywna odpowiedz? biologiczna organizmu pacjenta [11,

[1] Z. Lewandowska, P. Piszczek, A. Radtke, T. Jedrzejewski, W. Kozak, B. Sadowska; The evaluation of the
impact of titania nanotube covers morphology and crystal phase on their biological properties, Journal of

Materials Science: Material in Medicine, (2015) 26:163.
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EKSPRESJA, ANALIZA KINETYCZNA I REGULACJA
AKTYWNOSCI KINAZ ADENYLANOWYCH
DWOCH SZCZEPOW BAKTERII TERMOFILNYCH
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Okreslono warunki ekspresji i nadprodukcji kinaz adenylanowych z bakterii termofilnych
A. aeolicus i B. stearothermophilus. Uzyskane enzymy oczyszczono do homogennosci.
Dokonano petnej charakterystyki kinetycznej obu enzymoéw, w tym wyznaczono Ku i Vmax,
zbadano wptyw jondw metali (Ca2+, Mg2+t, Zn2+, Mn2+, Cu2*, Na*) oraz inhibitora Ap5A
na aktywnosc¢ katalityczng obu kinaz. Dla obu badanych enzyméw okreslono termosta-
bilno$¢. Wykazano, ze enzymy wystepujg w dwdch formach: monomerycznej i wielopod-
jednostkowej, w zaleznosci od stezenia ATP. Okreslono strukture krystaliczng pieciu zasad
Schiffa pochodnych kamfory, réznigcych sie konfiguracjg na atomach C1, C2, C3 i C4 oraz
podstawnikami w pierscieniu fenylowym. W badanych zwigzkach stwierdzono wystepowa-
nie wewnatrzczasteczkowych wigzah wodorowych wspomaganych rezonansem (RAHB),
powodujacych wspdtptaszczyznowosé fragmentéw iminowego i fenylowego. Stwierdzo-
no, ze badane zasady Schiffa reguluja aktywnos$¢ kinaz adenylanowych z A. aeolicus
i B. stearothermophilus. Wyniki wskazujg, ze dla regulacji aktywnosci badanych kinaz
istotna jest obecnos¢ grupy hydroksylowej we fragmencie kamforowym. Stwierdzono, ze
zwigzki o konfiguracji 2S,3R i 2R,3S zwiekszajg aktywnos¢ enzymatyczng kinazy z B. ste-
arothermophilus w kierunku syntezy AMP + ATP i hamujg synteze ADP. Wptyw badanych
zasad Schiffa na aktywnos¢ enzymatyczng kinazy z A. aeolicus byt niewielki. Okreslono

warunki krystalizacji i otrzymano krysztaty kinazy z B. stearothermophilus.



A) Krysztat apo AK z B. stearothermophilus.

B) Struktura kinazy adenylanowej z zaznaczeniem trzech domen strukturalnych (CORE- szary, LID- zielo-

ny, NMP- zétty, petla P- pomaranczowy) i miejsc wigzania substratéw: ATP i AMP oraz a- i B- helis.

Interdyscyplinarne studia doktoranckie matematyczno-przyrodnicze
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METABOLIZM KRAJOBRAZU Z UWZGLEDNIENIEM
NATURALNYCH I ANTROPOGENNYCH CZYNNIKOW —
— BUDOWANIE MODELI SCENARIUSZY ROZWOJU

I SKUTKOW DLA SRODOWISKA
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Projekt nawigzuje do probleméw Srodowiskowych w danym systemie w wyniku eksplo-
atacji zasob6w, generowania produktéw oraz wytwarzania odpadéw, czyli metabolitéw
wtérnych, ktére podlegaja asymilacji. Przedmiotem pracy jest holistyczna analiza ukta-
du ekosystemu spoteczno-Srodowiskowego wystepujgcego na obszarze wybranej gminy
podmiejskiej. Celem pracy jest okreslenie skutkdéw Srodowiskowych wynikajgcych z dzia-
tan spoteczno-gospodarczych i wykonanie modeli dla poszczegdlnych scenariuszy rozwo-
ju. Poprzez analogie do organizmu wykonano analize antropogenicznych przeptywdéw oraz
transformacji materii i energii w jednostce krajobrazu. Do tego celu zastosowano metode
"Emergy accounting". Uzyskano ilosciowe wyrazenie proceséw metabolicznych. Dane te
wykorzystano do poszukiwan zwigzkéw miedzy komponentami metabolicznymi. Wykona-
no ocene struktury systemu oraz zdefiniowanie stanu i funkcji kazdego z komponentéw
uktadu. Dokonano symulacji zachowania sie uktadu ekosystemu i jego elementéw za po-
mocg oprogramowania Stella®. Wybrano optymalne scenariusze zréwnowazonego roz-

woju spoteczno-gospodarczego z uwzglednieniem ochrony srodowiska przyrodniczego.
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Rozprawa doktorska podejmuje tematyke dynamiki uktadéw otwartych w podejsciu kwanto-
womechanicznym.

Centralnym punktem jest analiza zagadnien zwigzanych z dynamika markowowska. Roz-
wigzania oparte s3 na modelu losowej ewolucji unitarnej. Przedstawione sg warunki na ewolu-
cje markowowska (dla réznego rodzaju definicji) poprzez wspoétczynniki wystepujace w genera-
torze dynamiki, ktéry jest lokalny w czasie.

Dodatkowo zaproponowane sg warunki na jagdro pamieci dla uktadu dwupoziomowego,
ktére prowadza do odwzorowania dynamicznego. W podejsciu nielokalnym w czasie, rozwaza-
my réwniez pojecie markowowskosci ewolucji. Wszystko jest zilustrowane pouczajgcymi przy-
ktadami.

W podsumowaniu przedstawione sg plany przysztych badan w tej dziedzinie.
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IZOLOWANIE OLEJKOW ETERYCZNYCH Z WYBRANYCH
GATUNKOW ROSLIN I BADANIE ICH AKTYWNOSCI
INSEKTYCYDALNEJ W STOSUNKU DO PLESNIAKOWCA
LSNIACEGO, Alphitobius Diaperinus PANZER
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Plesniakowiec ISnigcy (Alphitobius diaperinus Panzer) jest szkodnikiem masowo zasie-
dlajacym kurniki, brojlernie i wychowalnie drobiu na catym Swiecie. Wystepuje takze
w magazynach zbozowych i paszowych, ale jego bytowanie w tych miejscach nie stwarza
wiekszych zagrozen i Swiadczy o ztych warunkach panujacych w przechowalni. Owad ten
pochodzi z rejonéw tropikalnych, skad rozprzestrzenit sie na catq Europe. Do Polski zostat
zawleczony w poczatkach lat 80-tych ubiegtego wieku wraz z importowanymi paszami.

Obecnos¢ plesniakowca ISnigcego w fermach znaczaco wptywa na obnizenie efektyw-
nosci produkcji drobiu. Jego szkodliwos¢ wynika z mozliwosci przenoszenia chorobotwor-
czych drobnoustrojéw na ptaki. Owad ten jest rezerwuarem wiruséw z grupy Hespervirus,
ktére wywotujg chorobe Mareka i biataczki drobiu, a takze mikroorganizmoéw takich jak:
Escherichia coli, Bacillus, Micrococcus i Streptococcus, Salmonella thompsoni, S. typhi-
murium oraz Birnavirus wywotujacy chorobe Gumboro.

Ze wzgledu na niedostateczng skutecznos¢ powszechnie stosowanych insektycydéw
syntetycznych, poszukuje sie alternatywnych metod zwalczania tego groznego szkod-
nika. Duzg uwage poswieca sie substancjom pochodzenia naturalnego, ktére poprzez
negatywny wptyw, zaréwno na behawior, fizjologiejak i rozwéj owaddéw, moga ograni-
czac ich populacje. Zwigzkami pochodzenia roslinnego o szerokim spektrum aktywno-
Sci biologicznej, w tym insektycydalnej, sg olejki eteryczne lub ich gtéwne komponenty.

Stosowane jako dodatki do mieszanek paszowych dla drobiu moga wptywac nie tylko na



znaczne obnizenie liczebnosci populacji szkodnika zasiedlajgcego brojlernie, ale takze
podnosi¢ walory smakowe i przyswajalnos¢ paszy przez dréb. Ze wzgledu na wiasciwosci
przeciwdrobnoustrojowe moga takze wptywac korzystnie na stan sanitarny pomieszczen
hodowlanych.

Badania prowadzone w ramach realizacji tego projektu obejmowaty wyizolowanie
olejkéw eterycznych z wybranych gatunkdéw roslin, zbadanie ich sktadu jakosciowego i ilo-
Sciowego, ocene ich wtasciwosci insektycydalnych wobec larw i chrzaszczy A. diaperi-
nus oraz wynikajacych z nich mozliwosci praktycznego zastosowania do zwalczania tego
szkodnika.

W referacie zostang przedstawione wyniki koncowe prowadzonych badan oraz wypty-

wajgce z nich wnioski.
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Metale ciezkie, ze wzgledu na wysoce mutagenne wtasciwosci oraz znaczacg akumula-
cje w tahcuchu pokarmowym, naleza do najbardziej niebezpiecznych zanieczyszczen wy-
stepujacych w ekosystemach. W dobie wzmozonej aktywnosci antropogenicznej, przede
wszystkim przemystu gérniczo-hutniczego i energetycznego, problem zanieczyszczenia
gleb metalami ciezkimi staje sie sprawa priorytetowa dla ochrony srodowiska naturalnego
i zdrowia cztowieka. Stosowanie fizykochemicznych metod rekultywacji gleb zanieczysz-
czonych metalami ciezkimi wigze sie z wysokimi kosztami i niska wydajnoscia oraz naj-
czesciej negatywnym wptywem na zyznos¢ gleb. Za niezwykle obiecujaca alternatywe dla
metod konwencjonalnych uwaza sie fitoekstrakcje, technologie opartg na mechanizmie
akumulacji wysokich stezeh metali ciezkich w biomasie roslin. Wykazano, ze efektywnos¢
tego procesu moze by¢ w istotnym stopniu promowana przez mikroorganizmy glebowe,
a w szczegdlnosci przez bakterie ryzosferowe wspomagajgce wzrost roslin.

Celem projektu jest poznanie mechanizméw zachodzgcych na poziomie ekosystemu
oraz organizmu podczas mikrobiologicznie wspomaganej fitoekstrakcji metali ciezkich,
majacych kluczowy wptyw na wydajnos$¢ procesu fitoremediacji terenédw metalonosnych.
W ramach realizowanego projektu: (i) zbadano wptyw parametréw glebowych, gatunku
drzewa oraz strefy izolacji na liczebno$¢ i ogdlng aktywnosé metaboliczng mikroorgani-
zméw w glebach skazonych metalami ciezkimi; (ii) wyizolowano i zidentyfikowano mi-
kroorganizmy ryzosferowe i endofityczne o duzym potencjale do akumulacji metali ciez-
kich i stymulowania wzrostu roslin; (iii) wyselekcjonowano szczepy bakterii o wysokiej
zdolnosci do syntezy sideroforéw i zbadano proces mikrobiologicznej syntezy sideroforéw
w warunkach ekspozycji na kadm oraz (iv) zanalizowano wptyw inokulacji wierzb wyselek-

cjonowanymi szczepami bakterii na proces fitoekstrakcji metali ciezkich.
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Fakt, iz dtugofalowe zachowanie graczy rézni sie diametralnie od ich wyboréw jednorazo-
wych okazato sie kluczowa obserwacja w przypadku gier dla ktérych réwnowaga Nasha
nie dostarcza optymalnych wyptat. Poréwnujgc niekooperacyjng gre statyczna z jej wersja
nieskonczenie wiele razy powtarzang, okazuje sie, ze gracze s o wiele bardziej sktonni do
niebezposredniej wspdtpracy, majac w perspektywie kolejne etapy. W przypadku gry ite-
rowanej, gracze sg w stanie uzyska¢ optymalne zyski, a swoje strategie moga planowac
w oparciu o zachowanie przeciwnika, wyptaty w poszczegdlnych powtdérzeniach oraz wta-
sne sktonnosci behawioralne - msciwos¢ lub sktonno$¢ do wybaczania. Klasyczne wyniki
w tej dziedzinie noszg nazwe ,folk theorem” i dotyczg istnienia rownowagi Nasha dajacej
optymalne wyptaty (np. [3]).

Szczegblnym przypadkiem gry powtarzanej jest koncepcja Smale’a [5]. Strategia Smale’a
nazywamy odwzorowanie dziatajgce z uwypuklenia zbioru wyptat w zbiér strategii czy-
stych gracza. Raz wybrana nie podlega zmianom. Wsrdd strategii Smale’a mozna wskazac
strategie ,dobre”, ktére sa réwnowaga Nasha w grze powtarzanej i daja w granicy wypta-
ty Pareto-optymalne. W wystapieniu zostang przedstawione dwa uogdlnienia podejscia
Smale’a: na przypadek dowolnej gry bimacierzowej oraz na przypadek gry z udziatem
trzech graczy [4]. Podstawowa zaleta wynikéw uzyskanych w grze dla trzech graczy jest
fakt, iz ,dobre” strategie sa odporne na zmowy kooperacyjne. W tym przypadku strategia
,dobra” jest silna réwnowaga Nasha (pojecie wprowadzone przez Aumanna w [1]),
Koncepcja Smale’a byta inspiracja dla Bressana i Shen, ktérzy w pracy [2] zdefiniowali
strategie semi-kooperatywne dla gier rézniczkowych. Autorzy wykorzystali koncepcje
Pareto-optymalnosci do konstrukcji strategii, gwarantujacych hiperbolicznos¢ uktadéw

opisujacych funkcje wyptaty. W wystapieniu przedstawione zostanie uogdlnienie podej-
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$cia Bressana i Shen na gry rézniczkowe modelujgce problemy duopolu. Gtéwnym wyni-
kiem jest twierdzenie méwiagce, ze uktad Hamiltona-Jacobiego, opisujacy funkcje wartosci
w przypadku semi-kooperatywnym, jest stabo hiperboliczny. Co wiecej, uktad ten jest hi-
perboliczny poza pewnymi krzywymi, gdy rozwazamy jednowymiarowq przestrzen stanu.
Z taka sytuacjg mamy do czynienia badajac np. model Lanchestera (model duopolu wy-
korzystywany miedzy innymi w [6]). Hiperbolicznoé¢ jest kluczowym warunkiem w kontek-
Scie rozwazania rozwigzah numerycznych, gdyz jest jedynym warunkiem strukturalnym
zaktadanym o uktadzie Hamiltona-Jacobiego, aby byt on well - posed.
Podejscie Bressana i Shen inicjuje dodatkowa dyskusje na temat jednoznacznego wyboru
strategii semi-kooperatywnej. W pracy [2] zaproponowany zostat warunek ,sprawiedli-
wy”, dajacy obu graczom réwne zyski. Warunek ten posiada jednak dos$¢ powazng
wade - nie uwzglednia przewagi jednego gracza nad drugim w sytuacji niesymetrycznych
wyptat. Druga koncepcja, rozwazana w [7], radzi sobie z tym problemem. Bazuje ona na
rozwigzaniu Nasha problemu przetargowego. W przypadku modeli badanych w naukach
empirycznych prowadzi ona do efektywnego wskazania strategii i uktadu Hamiltona-Ja-
cobiego.

Dodatkowo struktura strategii semi - kooperatywnych, dzieki uzyciu pojecia Pareto
-optymalnosci, moze postuzy¢ do wykrywania zmowy cenowej na realnych rynkach kon-

sumpcyjnych.
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