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Recenzja pracy doktorskiej mgr inz. Elizy Korkus pt. ,Zwiazki lipidowe zawarte w owocach
rokitnika zwyczajnego (Hippophae rhamnoides L.) jako ligandy receptoréw sprzezonych z biatkiem
G zaangazowanych w utrzymanie homeostazy glukozy”.

Autorka przedfozonej do recenzji rozprawy doktorskiej jest mgr inz. Eliza Korkus, ktéra
uzyskata tytut magistra 14.09.2018 r. na Wydziale Biotechnologii i Nauk o Zywnosci Politechniki
tédzkiej. Doktorantka nie ubiegata sie wczesniej o nadanie stopnia doktora w dyscyplinie
technologia 2ywnosci i zywienia. Na podstawie informacji udzielonych przez Dziekanat Pani mgr inz.
Eliza Korkus aktualnie zatrudniona jest w Instytucie Biotechnologii Molekularnej i Przemystowej
Politechniki tédzkiej na stanowisku asystenta badawczo-dydaktycznego.

W sktad pracy doktorskiej wchodzi cykl siedmiu publikacji wydanych w renomowanych
czasopismach branzowych. Prace te zostaly zrecenzowane w ramach systemu oceny peer-review.
Wyniki badan przedtozone w rozprawie byly tez prezentowane na krajowych konferencjach
naukowych. Doktorantka odbyta 3-miesieczny staz naukowy w Uppsala University w Szwecji gdzie
pozyskata materiaty niezbedne do wykonania badan.

Obecnie najwieksze nadzieje na postep w opracowywaniu howych terapii farmaceutycznych
wiaze sie gtdwnie z definiowaniem kolejnych, atrakeyjnych farmakologicznie celéw molekularnych
oraz poszukiwaniu nowych substancji chemicznych o zoptymalizowanym dziataniu na te cele. Mgr
inz. Eliza Korkus, najpewniej kierujac sie takimi wtasnie przestankami, przedstawita do recenzji prace
doktorskg, w ktdrej poszukuje nowych mozliwosci interwencji farmakologicznych opartych o zwigzki
pochodzenia naturalnego, ktére mogtyby znaleZ¢ zastosowanie w leczeniu zespotu metabolicznego
i cukrzycy typu 2. Terapia zaburzen zwigzanych z homeostazg glukozy z wykorzystaniem substancji
pochodzenia naturalngo pozostawia duze pole do poprawy i stanowi bardzo ciekawe wyzwanie
badawcze z pogranicza biotechnologii i farmakologii.

Przedtozona do recenzji dysertacja posiada streszczenie w jezyku polskim i angielskim oraz
wstep teoretyczny, ktéry w sposéb rzetelny i klarowny méwi o najwazniejszych zaganieniach
zwiazanych z homeostazg glukozy w organizmie cztowieka oraz o wiasciwosciach zwigzkow
bioaktywnych pochodzacych z rokitnika zwyczajnego (Hippophae rhamnoides L.). Doktorantka
trafnie dobrata pozycje literaturowe, ktérymi podparfa informacje zawarte we wstepie
teoretycznym oraz w pozostatych podrozdziatach. S3 to artykuty, opublikowane w wiodgcych
periodykach, zawierajgce najwazniejsze informacje dotyczace problemdéw opisywanych w
rozprawie, takich jak gospodarka glukozowa organizmu, aktywno$¢ biologiczna kwaséw
ttuszczowych oraz $ciezki sygnatowe zalezne od GPCR, ktére wptywajg na kontrole wydzielania
insuliny i GLP-1.

Niniejsza rozprawa doktorska stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego a jej cel
zostat jasno sformutowany. Cele szczegétowe doktadnie odzwierciedlajg prace badawcze, ktore
Doktorantka wykonata. W mojej ocenie obrany przez Autorke cel jest istotny w punktu widzenia
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dyscypliny naukowe] a jego osiaggniecie znaczgco poszerza aktualny stan wiedzy na temat funkcji
kwasdw ttuszczowych w organizmie.

Doktorantka w sposob bardzo doktadny i jasny dla czytelnika opisuje zastosowane metody
badawcze z uwzglednieniem wszystkich szczegétow niezbednych do odtworzenia zastosowanych
warunkow eksperymentalnych. Na pochwate zastuguje bardzo klarowny sposéb w jaki Autorka
opisuje motywacje dla zastosowania kazdej z metod oraz ich istote/mechanizm. Kolejna sekcja
rozprawy doktorskiej poswiecona jest opisowi wynikéw uzyskanych w poszczegélnych
eksperymentach. Roddziat ten napisany jest w sposdb przejrzysty i zrozumiaty, zawiera wszystkie
informacje niezbedne do odpowiednie] interpretacji danych oraz wskazuje czytelnikowi dlaczego
podjeto konkretne wybory, np. dotyczace stezen badanych zwigzkdéw, czy zastosowanych modeli w
toku prac eksperymentalnych. Na podkreslenie zastuguje fakt, Ze Doktorantka nie tylko
scharakteryzowata aktywnosci badanych substancji, ale rowniez mechanizm ich dziatania. Pozowlity
na to przede wszystkim rozbudowane badania dotyczace pomiaru wewnatrzkomérkowego cAMP i
Ca’*. Autorka uwzglednita tez dodatkowg éciezke sygnatowa zwigzang z systemem inkretynowym,
ktéry petni bardzo wazng funkcje dodatkowego regulatora poziomu glukozy we krwi.

Nastepnie, w sekcji poswieconej dyskusji, Autorka podjeta prébe interpretacji uzyskanych
wynikéw i wyttumaczenia zaobserwowanych zjawisk. Dokonuje m. in. trafnej, komparatywne;j
analizy postugujac sie dobrze dobranymi pozycjami literaturowymi. Poréwnanie wynikow wtasnych
z tymi uzyskanymi przez innych autoréw pomaga w petnym zrozumieniu tego dlaczego zwigzki
bioaktywne pochodzace z rokitnika zyczajnego wykazujg wtasciwosci stabilizujace gospodarke
glukozowa organizmu. Ponadto wyjasniona jest w tej skecji budowa oleosoméw oraz sposob ich
otrzymywania i podstawowe wtasciwosci fizyczne materatu otrzymanego z réznych odmian rosliny.
Kwestig nie do korica zrozumiatg dla recenzenta jest natomiast umieszczenie czesci wynikow
wtasnych Autorki w rozdziale dotyczacym dyskusji, do czego szczegétowo odnosi sig jedno z pytan
na korcu niniejszej recenzji.

Praktyczny aspekt niniejszej rozprawy doktorskiej dotyczy przede wszystkim metod
otrzymywania, oczyszczania i trawienia oleosomodw i lipidéw uzyskanych z materiatu roslinnego.
Dotyczy to réwnie? bardzo ciekawego poréwnania aktywnosci biologicznej oelosoméw uzyskanych
z réznych odmian rokitnika zwyczajnego. Pozostata czes¢ pracy ma charakter przede wszystkim
podstawowy, poszerzajacy stan wiedzy, co wynika z charakteru prac prowadzonych na liniach
komorkowych.

Podsumowujgc, wysoko oceniam sposéb zaplanowania i przeprowadzenia badan w
niniejszej dysertacji. Uwazam, Ze zastosowane metody badawcze sg adekwatne do pytan, ktére
postawita sobie Autorka. Przedtozona do recenzji rozprawa doktorska jasno pokazuje, ze Autorka
posiada szeroka wiedze na temat zagadnien naukowych, ktérymi sie zajmuje. Jej wktad w wykonane
badania jest znaczgcy czego potwierdzeniem jest jej pozycja pierwszego autora wigkszosci
publikacji, w ktérych opisane zostaty opisane wyniki.

Chciatbym prosi¢ Autorke rozprawy o ustosunkowanie sie podczas publicznej obrony do
kilku pytan i komentarzy, ktére nasunety mi sie podczas czytania jej pracy:

1. Rys. 34 i 35: uzyskane wyniki pokazujg wyraing réznice w cytotoksycznosci cPOA i
tPOA na liniach komérkowych MIN6 i EndoC-BH1. Jak Pani sadzi co moze byé
przyczyng takiej réznicy w dziataniu tych izomeréw?
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Rys. 38, 39 i 40: badania przepuszczalnosci btony komorkowej z wykorzystaniem
jodku propidyny pokazaty, ze wystepujg réznice w wartosci mierzonego parametru
pomiedzy olejami nietrawionymi i trawionymi, np. O vs. OT lub Prozracznaja vs.
Prozracznaja (trawiony). Czy poddata Pani analizie statystycznej te wyniki i czy moga
one mie¢, wedtug Pani, wptyw na réznice w aktywnosci biologicznej tych oeljow i
oleosoméw?

Rys. 51: jak wyttumaczy Pani zastosowanie dwdch réznych gendw metabolizmu
podstawowego w badanych liniach komérkowych? Czy w takiej sytuacji mozemy
porownywac wyniki ekspresji receptoréow pomiedzy tymi liniami?

Rys: 65: zastosowani w tym eksperymencie antagonisci, np. DC, CID w sposob istotny
statystycznie obnizyli poziom Ca?* w stosunku do komarek traktowanych olejami lub
kwasami ttuszczowymi. Jednoczesnie obserwowany efekt blokowania receptora jest
liczbhowo niewielki. Czy taki wptyw antagonisty mozna uznaé¢ za znaczacy efekt
biologiczny?

Cze$¢ danych pochodzacych z Pani prac znajduje sie w czesci poswieconej dyskusji,
np. Tabela 10, Rys. 76. Czym byt podyktowany wybdr polegajgcy na nie umieszczeniu
tych danych w sekcji dotyczgcej wynikow badan?

Uwaga o charakterze jezykowym dotyczaca sforuowania ,stronnicze wiasciwosci
sygnalizacyjne rezceptora”: czy nie uwaza Pani, ze lepszym wyborem bytoby w tym
przpadku unikniecie dostownego ttumaczenia angielskich stéw ,biased signaling” i
uzycie frazy ,selektywne wtasciwosci sygnalziacyjne receptora”? Takie sformuowanie
oddaje wedtug mnie istote opisywanego zjawiska czyli mozliwos¢ aktywacji réznych
Sciezek sygnatowych przez ten sam receptor w zaleznosci od przytaczonego do niego
liganda.

Chciatbym podkresli¢, ze pomimo postawionych powyzej pytan i komentarzy bardzo wysoko
oceniam przedstawiong do recenzji prace doktorska. Rozprawa zawiera bogaty materiat, ktory
wymagat wykonania licznych eksperymentow oraz walidacji zastosowanych modeli badawczych.
Stwierdzam wiec z catym przekonaniem, ze przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska spetnia
wszelkie warunki okreslone w stosownych aktach prawnych i wnioskuje do Rady Dyscypliny
Technologia Zywnosci i Zywienia Politechniki tddzkiej o przyjecie rozprawy i dopuszczenie Pani mgr
inZ. Elizy Korkus do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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Whniosek o wyrdinienie pracy doktorskiej mgr inz. Elizy Korkus pt. ,Zwiazki lipidowe zawarte w
owocach rokitnika zwyczajnego (Hippophae rhamnoides L.) jako ligandy receptoréw sprzeionych
z biatkiem G zaangazowanych w utrzymanie homeostazy glukozy”.

Biorgc pod uwage duzg wartos¢ prezentowanych badan, ktére znaczgco poszerzaja obecny
stan wiedzy oraz fakt ich opublikowania w renomowanych czasopismach o zasiegu
migdzynarodowym i pomysine wykorzystanie w macierzystej jednostce materiatéw pozyskanych w
ramach wymiany zagranicznej wniskuje do Rady Dyscypliny Technologia Zywnosci i Zywienia
Politechniki tddzkiej o wyrdznienie pracy.
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