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Politechnika Warszawska

Streszczenie rozprawy doktorskiej pt. ,,Badania nad wykorzystaniem elektroporacji do

kontrolowanego wprowadzania czgsteczek lekow do komoérek”

W rozprawie doktorskiej pt. ,,Badania nad wykorzystaniem elektroporacji do
kontrolowanego wprowadzania czasteczek lekéw do komoérek™ opisano rézne narzgdzia majace
zastosowanie w elektroporacji komorek w postaci zawiesiny, monowarstwy, czy
trojwymiarowych sferoidow. Badania prowadzono w makro-, jak i mikroskali. Celem pracy
bylo okreslenie mozliwosci zastosowania pola elektrycznego do wprowadzania czasteczek do
komorek oraz poréwnanie odpowiedzi réznych modeli komorkowych na zadane parametry
elektroporacji.

W czgsci literaturowej pracy nakre§lono problem choréb nowotworowych na §wiecie
oraz przedstawiono metody ich leczenia. Szeroko opisano zagadnienia zwigzane
z elektrochemioterapig, w tym stosowane w tej procedurze elektrody i leki oraz zjawisko
elektroporacji. Omoéwiono wady i zalety stosowania w badaniach in vitro réznych modeli
komorkowych: zawiesiny komorkowej, monowarstwy 1 sferoidéw. Zaprezentowano takze
korzys$ci ptynace z prowadzenia doswiadczen w mikroskali oraz przedstawiono przyktady
mikrosystemow typu lab-on-a-chip wykorzystywanych w badaniach nad elektroporacja
komorek.

W czesci doswiadczalnej pracy przedstawiono wyniki badan dotyczace wprowadzania
wybranych zwigzkow (5-fluorouracylu, doksorubicyny, oksaliplatyny i chlorku wapnia) do
komorek HaCaT 1 A375 na drodze elektroporacji. W pierwszym rozdziale tej czesci pracy
omoéwiono elektroporacje zawiesiny komorkowej w komercyjnie dostgpnych kuwetach.
Opisano dobor parametrow EP oraz efektywno$§¢ wprowadzania czasteczek do komorek.
W nastepnym rozdziale przedstawiono zaprojektowane 1 wykonane moduty elektrodowe do
elektroporacji monowarstwy komoérek. Na podstawie symulacji numerycznych oraz testow na
komorkach, dobrano optymalne warunki EP, ktore nastgpnie zastosowano w doswiadczeniach
dotyczacych wprowadzania zwigzkéw do komorek. Kolejny rozdzial opisuje analogiczne
badania nad wykorzystaniem modutéw elektrodowych do wprowadzania czgsteczek do

komorek, ale hodowanych w postaci trojwymiarowych sferoidow. Przeprowadzono takze



szeroka dyskusje na temat podobienstw i1 r6znic w odpowiedziach komorek w zaleznosci od
sposobu ich hodowli. W czwartym rozdziale tej cze$ci pracy opisano zaprojektowane
I wykonane w ramach pracy doktorskiej mikrosystemy do elektroporacji komorek wyposazone
w elektrody ze ztota lub z tlenku cyny indu. Przedstawiono symulacje numeryczne rozktadu
natezenia pola elektrycznego w mikrokomorach hodowlanych oraz dobrano parametry
elektroporacji. Porownano efektywno$¢ EP dla réznych geometrii elektrod ITO: prostych,
,okragltych” oraz prostych z zaokraglonymi koncami. Na tej podstawie wybrano najlepsze
narzedzie do dalszych testow: mikrosystem z elektrodami prostymi z zaokraglonymi koncami.
Nastepnie przeprowadzono badania migracji jondw wapnia i potasu oraz monitorowano zmiang
potencjatu blonowego komodrek podczas elektroporacji. Wykonano réwniez testy dotyczace
wykorzystania elektroporacji do wprowadzania wybranych zwigzkow do komorek
W mikrosystemie. Otrzymane wyniki poréwnano z wynikami uzyskanymi w makroskali
prowadzonymi na réznych modelach komorkowych. W ostatnim rozdziale pracy

przeprowadzono szeroka dyskusje otrzymanych wynikow.



