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Recenzja rozprawy doktorskie;.

Recenzja rozprawy doktorskiej Pani mgr Renaty Brykner-Rg¢czkowskiej pod tytutem ,,Wplyw
cystatyny pozyskanej z bialka jaja kurzego na wybrane linie komoérek prawidlowych i nowotworo-
wych” Promotorem jest Pani prof.dr hab.n.med.Marzena Podhorska-Okoléw.Praca wykonana jest w
ramach realizacji projektu nr POIG 01.03.01-00-133/08 pt.:”Innowacyjne technologie produkcji
biopreparatow na bazie nowej generacji jaj /OVOCURA/” wspolfinansowanego ze srodkéw Euro-
pejskiego Funduszu Rozwoju Regionalnego w ramach Programu Operacyjnego Innowacyjna Go-
spodarka.

Omawiana praca jest skonstruowana poprawnie.Liczy 101 stron tekstu w jezyku polskim i stre-
szczenie w jezyku polskim i angielskim,4 tabele,4 wykresy,4 fotografie i 13 rycin.Tabele poprawnie
ulozone i czytelne.Ryciny przejrzyste i odpowiednio skonfigurowane.Czgséci pracy:wykaz skrotow,
wstep,cele pracy,materiaty i metody,wyniki,dyskusja,wnioski,streszczenie i bibliografia sa typowe i
ulozone w prawidtowej kolejnosci,z tym,ze streszczenie w jezyku polskim i angielskim winno ra-
czej znalez¢ sie, zdaniem recenzenta ,na poczatku pracy.Poszczegdlne czgsci pracy sg wlasciwie
skonstruowane i odpowiednio do potrzeb i realizacji gtéwnego celu pracy rozbudowane. Wymienio-
ne przez Autorke jako rozdziat pracy nr 11 ,,Dorobek naukowy” i jako rozdziat pracy nr 12 ,,Aneks”
ktory zawiera patent 0 numerze prawa wylacznego 220318 , nie sa rozdziatami pracy doktorskie;j.
Brak natomiast spisu tabel,wykresow,fotografii i rycin.

Doktorantka we wstepie pracy na tle analizy zachorowalnosci na nowotwory,szczegbtowo opisu-
je cystatyny — nadrodzine bialek — inhibitor6w proteaz cysteinowych.Omawia wyst¢powanie i funk-
cje ludzkiej cystatyny C oraz jej role w przebiegu choréb nowotworowych a takze obecnej w jajach
kurzych substancji naturalnej owocystatyny.Jako gléwna funkcje tej ostatniej podaje za pismiennic-
twem rozlegla aktywnos¢ antybakteryjng oraz przeciwwirusowa.Tylko nieliczne prace zajmuja si¢
jej aktywnoscig przeciwnowotworowa. Trzeba tu podkreslié doskonate postugiwanie si¢ bogatym
pismiennictwem i wlasciwym jego cytowaniem.Pismiennictwo obejmuje 127 pozycji w wigkszos-
ci jest ono anglojezyczne.Spis piSmiennictwa nie zawiera numeracji.W zwigzku z tym w tekscie
pracy znajdujemy odniesienia do nazwisk autoréw danej cytowanej pracy co utrudnia nieco
precyzyjne korzystanie z bibliografii.Z roku 2017 oraz z roku 2016 znajdujemy tylko po jednej
pracy a z roku 2015 cztery prace.

Doktorantka postawila dwa cele dla swojej pracy i skrupulatnie je realizuje.Pierwszym celem by-
lo zbadanie aktywnosci owocystatyny w stosunku do linii komérkowych wybranych nowotwordéw i
komorek prawidtowych.I tak doktorantka stwierdza iz forma dimeryczna owocystatyny wywotuje
silniejsze zahamowanie zywotnosci komorek linii raka gruczotu piersiowego MCF-7 oraz linti ko-
morkowej prawidtowych fibroblastow skérnych NHDF.Odwrotnie w liniach komérkowych : raka
gruczotu piersiowego MDA-MB-231,raka ptuc A549,raka watrobowokomérkowego HepG2 oraz
czerniaka BM silniejsze zahamowanie zywotnosci komorek wywoltywal monomer owocystatyny.
Obie formy owocystatyny wykazywaty wzrost zahamowania przezywalnosci komoérek wprost
proporcjonalnie do stezenia badanego biatka we wszystkich wyzej wymienionych przypadkach. Wo-
bec innego zachowania sie linii MCF-7 raka gruczotu piersiowego w stosunku do badanych linii
komérkowych innych nowotworéw,wskazana byltaby , zdaniem recenzenta, analiza tego problemu
w dalszych badaniach doktorantki.Obecnie wykazuje ona,ze owocystatyna dziata hamujaco na
zywotno$¢ linii komérkowych niektorych nowotworéw a wobec komorek linii prawidtowych nie
nowotworowych fibroblastéw skérnych ma dzialanie ochronne.

Drugim celem pracy bylo okreslenie mechanizmu cytotoksycznosci wplywu owocystatyny w




indukcji procesu apoptozy w komérkach linii raka ptuc A549 i komoérkach prawidlowych fibroblas-
tow skornych NHDF. Wyniki badan / detekcja kolorymetryczna,metoda DotBlut oraz transmisyjna
mikroskopia elektronowa/ nie potwierdzily istotnego udziatu apoptozy w niszczeniu linii komorek
zar6wno nowotworowych jak i prawidlowych.Molekularny mechanizm ewentualnej indukcji przez
owocystatyne apoptozy badz autofagii oraz ich chronologii wymaga dalszych badan jak
przypuszcza doktorantka by¢ moze z dtuzszym niz 48 godzin czasem inkubacji oraz z
liczniejszymi i krotszymi  okresami obserwacji. W razie nieskutecznej aktywacji apoptozy moze
zaczyna¢ sie autofagia,co posrednio potwierdzita doktorantka nie stwierdzajac zaawansowanej
apoptozy w komorkach linii raka pluc A549 w badaniach transmisyjnym mikroskopem
elektronowym co dla mnie jako morfologa jest niezwykle istotne.

Podsumowujac wyniki swoich badan doktorantka sugeruje mozliwos¢ wykorzystania
owocystatyny , substancji naturalnej uzyskiwanej z jaj kurzych jako leku wspomagajacego w terapii
przeciw nowotworowej. Wymaga to oczywiscie dalszych badan in vitro i in vivo z zachowaniem od-
powiednich etapéw i procedur.Doktorantka prowadzi dyskusj¢ ze swadg w oparciu o doswiadcze-
nia wiasne oraz skrupulatnie dobrana bibliografie. Wnioski sa logicznie wyprowadzane z
precyzyjnie zaprezentowanych opisow poszczeg6lnych etapow badawczych. Podkresli¢ nalezy,ze
praca napisana jest dobrze jezykowo,nie ma tez btedow drukarskich czy literéwek.Dowodzi to
skrupulatnos$ci doktorantki w podejéciu do tekstu monografii naukowe;.

Uwazam,ze powyzsza ciekawa praca wnosi istotny wkiad w poznanie skomplikowanych
proces6w zwigzanych z zastosowaniem substancji naturalnych w terapii nowotworéw.Poziom
pracy dowodzi dobrego opanowania warsztatu badawczego.

Powyzsza rozprawa doktorska spelnia warunki okreslone w Ustawie o stopniach naukowych i
tytule naukowym.Tak wiec na podstawie mojej powyzszej oceny zwracam si¢ do Wysokiej Rady
Wydziatu o dopuszczenie Pani mgr Renaty Brykner-Reczkowskiej do dalszych etapow postepo-
wania w przewodzie doktorskim.

Dr hab.nauk med.Andrzej Wojnar




