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RECENZJA

rozprawy doktorskiej mgr Katarzyny Chojnackiej pt. ,,Ocena potencjalu chemoprewencyjnego
ekstraktow fenolowych z lici pigwowca japonskiego” wykonanej w Zakladzie Biochemii
Uniwersytetu Medycznego w Lodzi, pod kierunkiem prof. dr hab. n. med. Urszuli Lewandowskiej

Rozprawa doktorska mgr Katarzyny Chojnackiej ma forme¢ spdjnego tematycznie cyklu
sze$ciu publikacji w tym trzech prac oryginalnych i trzech przegladowych. Teksty publikacji uzupetnione
sg opracowaniem uwzgledniajacym nastgpujace punkty: streszczenie w jezyku polskim i angielskim,
wykaz skrétow, wstep teoretyczny, cele prowadzonych badan i gléwne zaloZzenia pracy doktorskiej, wyniki,
wnioski, literatura, lista publikacji stanowiacych podstawg rozprawy doktorskiej, lista publikacji
naukowych nieuwzglednionych w pracy doktorskiej oraz komunikaty zjazdowe. Czg$¢ zasadnicza
opracowania zawiera opis przeprowadzonych badan (skrot publikacji) przedstawiony w ukladzie pracy
naukowej, jednak brakuje tu wydzielonej (osobnej) czgsci metodycznej oraz dyskusji wynikéw. Z zakresu
»Materialy i metody” Autorka zamiescila tylko opis otrzymania i charakterystyke ekstraktow z lisci
pigwowca we wstgpie opracowania. Do rozprawy dotaczono takze oswiadczenia wszystkich wspotautoréw
publikacji stanowigcych cykl oryginalnych prac naukowych, na podstawie ktérych Doktorantka
przygotowata rozprawe doktorska.

Publikacje stanowigce podstawe rozprawy doktorskiej zostaty opublikowane w latach 2018-2022 w
recenzowanych czasopismach (Journal of Physiology and Pharmacology (3 publikacje oryginalne i 1
publikacja przegladowa), Food Reviews International (1 publikacja przegladowa), Journal of Functional
Foods (1 publikacja przegladowa)) o facznej liczbie punktéw MEN 600 i sumarycznym wskazniku Impact
Factor rownym 22,973. Oznacza to, ze praca naukowa Doktorantki zostala juz oceniona przez niezaleznych
specjalistow recenzujacych artykuly naukowe w czasopismach z listy JCR. Stanowi to gwarancje
merytorycznej poprawnosci przyjetego modelu badawczego i sformutowanych wnioskéw. We wszystkich
publikacjach Doktorantka jest pierwszym autorem, jednak nie jest autorem korespondencyjnym. Zgodnie
z deklaracjg Doktorantki i o$wiadczeniami wspotautoréw, udzial pani mgr Katarzyny Chojnackiej w
publikacjach byt wiodacy i dominujacy.

Reasumujac uwazam, ze przedstawiona rozprawa od strony formalnej spelnia wymogi pracy
doktorskie;j.

Liscie drzew i krzewdw owocowych zawierajg znaczacg ilo§¢ zwigzkéw cennych z punktu widzenia
wlasciwosci biologicznych, dlatego moga stanowi¢ doskonaly surowiec farmaceutyczny do otrzymania
suplementéw z ukierunkowanym dziataniem. Przedstawiona do recenzji praca badawcza dotyczy
okreslenia wlasciwosci przeciwzapalnych i antynowotworowych ekstraktoéw z lisci pigwowca japonskiego
(Chaenomeles japonica Lindl.) w modelach in vitro. Jest ona kontynuacja badan prowadzonych w Katedrze
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Biochemii Uniwersytetu Medycznego w Lodzi nad wiasciwosciami biologicznymi ekstraktow z owocow
wspomnianej rosliny. Sktad i wiasciwosci fitozwigzkow ekstraktow z lisci w ostatnich latach wzbudzaja
coraz wigksze zainteresowanie wérod naukowcdw wielu réznych dziedzin nauki. Niewiele jest jednak prac
dotyczgcych okreslenia wiasciwosci biologicznych takich ekstraktéw w modelach komérkowych in vitro,
dlatego podjecie tej tematyki przez Doktorantke uwazam za celowe, wazne z punktu widzenia nauki i
praktyki. Wysoka ocena podjecia tematu wynika takze z wyboru jednostki chorobowej, tj. nowotworu jelita
grubego, ktory jest jednym z najczesciej wystepujacym nowotworem i niestety, jedna z najczestszych
przyczyn zgonow.

Przeprowadzony przez Doktorantke przeglad literatury, zawarty we wstgpie opracowania oraz w
publikacjach, w szczegdlnosci przegladowych, potwierdza jej szeroka wiedzg teoretyczng w zakresie stanu
zapalnego i jego wplywu na patogenezg raka jelita grubego, jak i w zakresie zwigzkéw z grupy polifenoli.

W opracowaniu poprzedzajacym publikacje, w czesci pt. ,,Cele prowadzonych badan i gltéwne
zalozenia pracy doktorskiej” Doktorantka przedstawila glowny cel naukowy prowadzonych badan, tj.
,okreslenie wilasciwosci przeciwzapalnych i przeciwnowotworowych ekstraktow fenolowych z lisci
pigwowca japonskiego w modelach in vitro” oraz 9 celow szczegétowych. Cele pracy zostaly
przedstawione w sposéb jasny i logiczny stanowiac uzasadnienie podjetych badan, jednak brakuje w tym
miejscu poprawnie sformutowanych zatozen pracy i postawionej hipotezy. Sg one zawarte w celach i
mozna si¢ ich tylko domysla¢. Mam takze drobna uwage co do dwoch pierwszych celow szczegdtowych,
gdyz nie jestem przekonana, czy Doktorantka samodzielnie je zrealizowala, gdyz w opisie swoich udziatow
(str. 46) nie wymienila otrzymania ekstraktow i analizy jako$ciowej i ilosciowej zwiazkow. Wezytujac sig
natomiast w o$wiadczenia wspolautor6w mozna dowiedzie¢ sig, Ze np. otrzymanie preparatow z lisci
pigwowca bylo udzialem innej osoby. Reasumujac, mozna przyjac, ze byly to cele zespolu badawczego a
nie samej Doktorantki.

Poszczegdlne badania zostaty prawidlowo zaprojektowane i zrealizowane. Mam jednak watpliwosé
co do czasu jaki uplynat miedzy wykonaniem ekstraktow i analizg ich skladu a przeprowadzonymi
badaniami opisanymi w oryginalnych publikacjach. Z publikacji wynika, ze Doktorantka wykorzystywala
do badan in vitro ekstrakty raz przygotowane w pazdzierniku 2017 roku. Potwierdzila to w opracowaniu
na stronie 28: ,,Do badan wykorzystano ekstrakty pochodzace z tej same;j ekstrakcji, ktore przechowywano
w formie liofilizatu w temperaturze -20°C.”. Wiadomo jednak, ze zwigzki polifenolowe sa malo stabilne i
7e sklad ilosciowy a czasami takze jakosciowy moze si¢ zmieniaé podczas diugotrwalego przechowywania
ekstraktéow, nawet po zastosowaniu najlepszych warunkéw przechowalniczych. Dlatego przy
wydtuzajacym si¢ okresie od analizy sktadu ekstraktow do przeprowadzanych badan z ich wykorzystaniem
powinno si¢ kontrolowa¢ i ewentualnie aktualizowaé ich sklad. Zastanawiam si¢ wiec. czy byla
przeprowadzana analiza skladu ekstraktu przed kazdym badaniem modelu in vitro? Brakuje takze
informacji dotyczacej rodzaju rozpuszczalnika w jakim byt rozpuszczany liofilizat ekstraktu z lisci
pigwoweca przed analiza jego skladu i przed zastosowaniem go do badan na liniach komérkowych. Gléwny
cigzar gatunkowy pracy doktorskiej postawiony jest jednak na badania linii komérkowych i odnoszac si¢
do tego zakresu analiz moge stwierdzi¢, ze techniki badawcze opisane szczegélowo w czgsci metodycznej
oryginalnych publikacji nie budza moich zastrzezen. Wydaje sig, ze Doktorantka dobrze opanowata
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warsztat badawczy i nabyla dobre doswiadczenie w prowadzeniu badan na liniach komérkowych w
warunkach in vitro.

Uzyskane wyniki zostaly opublikowane w trzech oryginalnych publikacjach i zaprezentowane w
opracowaniu poprzedzajacym wspomniane prace. Doktorantka poddata wyniki analizie statystycznej co
umozliwito przeprowadzenie wiasciwej ich interpretacji. W opracowaniu i w publikacjach zawarla bardzo
dobrej jakosci ryciny, ktore utatwiaja lekture tekstu stanowiac dobre tto do omawianych zagadnien
teoretycznych i prowadzonych badan, co w konsekwencji podnosi jakos¢ catosci.

W pierwszej fazie badan zostat okreslony sktad dwoch ekstraktow z lisci pigwowca, rdznigeych sig
sposobem ekstrakcji. Dodatkowo Doktorantka zbadala ich zdolnosci antyoksydacyjne i wilasciwosci
cytotoksyczne na ludzkich komorkach raka jelita grubego (SW-480 i HT-29) oraz ludzkich prawidfowych
komérkach jelita (CCD 841 CoN i CCD-18Co). Na podstawie analizy tych wynikow Doktorantka wybrala
do dalszych badan jeden ekstrakt o wyzszej zawartosci zwigzkéw polifenolowych, wyzszej aktywnosci
antyoksydacyjnej i silniejszym dziataniu cytotoksycznym na komoérki nowotworowe. W kolejnych
badaniach dotyczacych aktywnosci przeciwzapalnej Autorka wykazata, ze wybrany ekstrakt z lisci
pigwowca posiada zdolnos¢ do hamowania ekspresji prozapalnych cytokin (IL-1jB, IL-6, TNF-o) i
enzymow (COX-2 i iNOS) oraz wykazuje zdolno$¢ do hamowania produkcji NO. Po analizie ekspresji
bialek zwigzanych ze szlakiem NF-kB, Doktorantka wywnioskowata, ze aktywnos¢ przeciwzapalna
badanego ekstraktu wynika ze zdolnosci zwiazkow ekstraktu do hamowania ekspresji mediatoréw stanu
zapalnego poprzez wiasnie szlak NF-xB. W badaniach aktywnosci antynowotworowej Autorka wykazata
dzialanie hamujgce migracje i inwazj¢ komorek raka jelita grubego SW-480 i HT-29 w wyniku dziatania
zwigzkéw ekstraktu z lisci pigwowca. Analiza otrzymanych wynikoéw z testdw in vitro zostala
przeanalizowana i zinterpretowana prawidtowo. Podsumowujgc dokonania Doktorantki, mozna stwierdzic,
ze duzym jej osiagnieciem jest wykazanie po raz pierwszy przeciwzapalnej i antynowotworowej
aktywnosci zwigzkéw wehodzacych w sktad ekstraktu z lisci pigwowca japonskiego.

W dyskusji publikacji Autorka czgsto poréwnywata wyniki ze swoich doswiadczen z wykorzystaniem
ekstraktow z lisci pigwowca do wynikéw z doswiadczen z zastosowaniem ekstraktu z owocoéw pigwowca,
dlatego ciekawe byloby przedstawienie krotkiej charakterystyki porownawczej wiasciwosci obu
ekstraktow ze wskazaniem, ktory ekstrakt moglby mie¢ w przyszlosci wigksze szanse, np. na
komercjalizacje jako suplement diety. W dyskusji wynikow Autorka nie zawsze jest konsekwentna,
przyktadowo w publikacji nr 1 na stronie 8, najpierw przytoczone sa dwa artykuly o aktywnosci
przeciwutleniajacej i jeden artykut o aktywnosci przeciwbakteryjnej ekstraktow z lisci pigwowca
japonskiego, a nastepnie w kolejnym akapicie widnieje zdanie, ze nie ma doniesien o jakiejkolwiek
aktywnosci biologicznej ekstraktow z lisci tej rosliny. Mysle, ze wspomniane aktywnosci mozna zaliczy¢
do aktywnosci biologicznych prowadzonych w warunkach in vitro. W kolejnych fragmentach dyskusji
wspomnianej publikacji mozemy przeczytaé, iz aktywnos¢ cytotoksyczna ekstraktow z lisci pigwowca
zostala zbadana i opisana przez Doktorantke po raz pierwszy, z czym oczywiscie zgadzam si¢ i uwazam za
niekwestionowane dokonanie Doktorantki.
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W koncowej cze$ci opracowania Doktorantka przedstawila podsumowanie zwigzane ze
szczegélowymi celami pracy oraz znajdujace uzasadnienie w wynikach przeprowadzonych badan
opisanych w publikacjach stanowigcych podstawe rozprawy doktorskiej.

Analiza wynikéw zamieszczonych w niniejszym opracowaniu oraz lektura publikacji stanowiagcych
podstawe rozprawy doktorskiej dowodzi, ze zamierzony cel recenzowanej pracy zostal osiagniety.
Doktorantka w badaniach z wykorzystaniem modeli linii komérkowych raka jelita grubego wykazata po
raz pierwszy przeciwzapalny oraz antynowotworowy potencjat ekstraktow z lisci pigwowca japonskiego,
wskazujgc na znaczacy potencjal chemoprewencyjny zwigzkéw zawartych w badanym ekstrakcie.
Chciatabym takze podkresli¢ znaczna wartos¢ naukowa pozostatego dorobku naukowego Doktorantki
liczacego 8 publikacji (o sumarycznym IF = 26,342 i 650 pkt MEN) i 7 komunikatéw zjazdowych.

Omowienie oraz zamieszczone publikacje dowodza, ze Doktorantka ma szerokg wiedze z zakresu
badan biologicznych i potrafi samodzielnie rozwiaza¢ problem naukowy oraz analizowac, interpretowac
i opracowa¢ otrzymane wyniki. Badania Doktorantki majg nie tylko aspekt poznawczy, ale takze
aplikacyjny. Przedstawione przeze mnie uwagi nie umniejszaja merytorycznej wartosci poznawczej oraz
znaczenia podjetego problemu badawczego.

Stwierdzam zatem, ze rozprawa doktorska mgr Katarzyny Chojnackiej, pt. ,,Ocena potencjatu
chemoprewencyjnego ekstraktow fenolowych z lisci pigwowca japonskiego™ spetnia wymagania stawiane
rozprawom doktorskim w swietle obowigzujacych przepisow. W zwigzku z tym, wnosze do Rady Nauk
Medycznych Uniwersytetu Medycznego w Lodzi o dopuszczenie mgr Katarzyny Chojnackiej do dalszych
etapoéw przewodu doktorskiego. Jednoczesnie doceniajac dobrze opanowany warsztat badawczy, uzyskanie
wartosciowych wynikow, wlasciwa ich interpretacje, opublikowanie swoich wynikéw w punktowanych
czasopismach, swiadczace o duzej dojrzatosci naukowej Doktorantki, wnoszg o wyrdznienie recenzowanej
rozprawy doktorskie;j.
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