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dotyczgca rozprawy doktorskiej mgr farm. Karoliny Lendzion pt. ,,Analiza fitochemiczna oraz

badanie aktywnoSci biologicznej nasion Scorzonera hispanica L. w komérkach raka piersi”.

Rozprawa mgr Karoliny Lendzion ,,Analiza fitochemiczna oraz badanie aktywnosci biologicznej
nasion Scorzonera hispanica L. w komérkach raka piersi” poswigcona jest aktualnemu problemowi
wspofczesnej farmacji - systematycznemu badaniu leczniczych surowcéw roélinnych jako zrédia
potencjalnych zwigzk6w biologicznie czynnych do tworzenia oryginalnych lekéw. Cel prezentowanej pracy
polegal na wdrozeniu nowoczesnej koncepcji poszukiwania lekéw naturalnych, ktéra laczy w sobie
ckstrakcje komplekséw zwigzkow biologicznie czynnych, ich analiz¢ fitochemiczng oraz badanie efektu

biologicznego. Takie podejscie jest doskonalg alternatywg dla projektowania syntetycznych czasteczek.

Warto zauwazy¢, ze pozwala to nie tylko na identyfikacj¢ naturalnych zwigzkéw, ktére sg wazne dla

wspoélczesnej farmacji, ale moze by¢ takze punktem wyjscia do uzyskania oryginalnych czasteczek
polsyntetycznych czy matrycy strukturalnej oryginalnych lekéw.

Dobér obiektu badan jest wiasciwy i zasadny, gdyz rosliny nalezgce do rodzaju Scorzonera staly sie
w ostatnim czasie przedmiotem zainteresowania badaczy ze wzglgdu na zawarto$¢ w nich zwigzkow
biologicznie czynnych, w tym pochodnych kwaséw fenolowych, terpenoidéw, lignanéw, flawonoidéw i
innych. Nalezy zauwazy¢, ze recenzowana praca doktorska jest logiczng kontynuacjg jednego z najbardzie;
udanych kierunkéw Biatostockiej Szkoty Naukowej Nauk Farmaceutycznych. Zespoty naukowe profesoréw
Anny 1 Krzysztofa Bielawskich odniosly znaczacy sukces w zrozumieniu podstaw poszukiwan skutecznych
,malych czasteczek” pochodzenia syntetycznego 1 naturalnego do dzialania farmakologicznego na komérki

raka piersi. Ponadto, proponowana rozprawa tagczy w sobie do$wiadczenie naukowe i potencjal Zakladu
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Farmakognozji pod kierownictwem prof. Michata Tomczyka oraz 7aktadu Analizy i Bioanalizy Lekow
kierowanego przez prof. Wojciecha Miltyka. Biorgc powyzsze pod uwage, Autorka dysponowala solidnym

zapleczem teoretycznym 1 sprzgtowym do kontynuacji badan, co niewatpliwie bylo kluczowym argumentem
przy projektowaniu a nastepnie wykonaniu recenzowanej pracy.

W swojej pracy doktorskiej mgr Karolina [endzion prowadzila systematyczne badania wiasciwosci
nowych ekstraktow i frakcji otrzymanych z nasion Scorzonera hispanica. Autorce udato sie wyizolowac
szereg interesujgcych kombinacji zwigzkow biologicznie czynnych, otrzymujac ekstrakty metanolowe,
wodne i acetonowe, a takze frakcje z wykorzystaniem roznego rodzaju ekstrahentow (chloroformu, octan
etylu, butanolu itp.). Ponadto, Doktorantka pozyskala olej z nasion rosliny, dokonata analizy jako$ciowej 1
ilogciowej sktadu chemicznego oleju oraz ekstraktow i frakcji z nasion S. hispanica Z wykorzystaniem
technik GC-MS oraz LC-PDA-MS. Przeprowadzona zostala réwniez ocena aktywnosci biologiczne]
otrzymanych produktow wobec komorek raka piersi MCF-7 1 MDA-MB-231, a takze komorek
prawidlowych — fibroblastow skory ludzkiej. Wybrano trzy produkty (ekstrakt metanolowy oraz frakcje
eterowa i chloroformowa) o najbardziej obiecujace] aktywnosci cytotoksycznej 1 dokonano poglebione;
analizy molekularnego mechanizmu ich dzialania.

Wiarygodno$¢ wynikéw uzyskanych przez Doktorantke nie budzi watpliwoscl, gdyz do ich
interpretacji wykorzystano nowoczesne fizykochemiczne metody analizy oraz ogélnie przyj¢ta metodologi¢
badan biologicznych.

Logika, strategia i planowanie eksperymentu zostaly przez Autorke poparte wieloaspektowg 1
krytyczng analizg danych literaturowych dotyczacych skiadu fitochemicznego i potencjalu bioaktywnego

rodlin z rodzaju Scorzonera. Pani Karolina Lendzion opublikowala zebrane najnowsze doniesienia
literaturowe w artykule "Phytochemical Composition and Biological Activities of Scorzonera Species” W

czasopiémie "International Journal of Molecular Sciences", co jest dodatkowym potwierdzeniem

systematycznej analizy przedmiotu badan.

Naukowa nowosé badan Karoliny Lendzion jest niekwestionowana. Chciatbym zwr6ci€¢ uwagg na
kilka fundamentalnych punktéw dorobku naukowego recenzowanej pracy doktorskiej.

e Ogolnie rzecz biorac, kluczowym rezultatem pracy jest wniosek, ze nasiona Scorzonera
hispanica s3 obiecujacym zrodiem zwigzkéw bioaktywnych, ktére potencjalnie moga znalezé
sastosowanie w terapii raka piersi. Taki wynik jest niewatpliwym wkiadem w rozw0j nauk
farmaceutycznych.

e W produktach uzyskanych z nasion Scorzonera hispanica zidentyfikowano obecnose
aktywnych biologicznie zwiazkow z grupy flawonoidéw (w tym luteoliny i apigeniny),
szeregu pochodnych kwasu chinowego (w tym kwasy kawoilochinowe, dikawoilochinowe 1
trikawoilochinowe), kwasoéw tluszczowych (linolenowego 1 palmitynowego), fitosteroli a

takze 3,4-dimetoksycynamonianu metylu, D-chiro-inozytolu i kwasu kawowego.
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o Mgr Karolina Lendzion ustalita po raz pierwszy, Ze ekstrakt metanolowy oraz frakcje eterowa
i chloroformowa uzyskane z nasion Scorzonerd hispanica wykazujg zdolnos¢ do indukcji

mitochondrialnego szlaku apoptozy, wplywajg na ekspres)¢ biatek zwigzanych z procesem
apoptozy (BCL-2, Bax) 1 autofagii (ATGS, LC3B) oraz wykazujg dzialanie hamujgce na
ekspresje kinazy Akt oraz ERK1/2 w komoérkach raka piersi MCF-7. Ponadto, wskazany
ekstrakt i frakcje wykazujg dzialanie przeciwzapalne poprzez inhibicje cytokin prozapalnych
IL-8 i TNF-a i zwiekszanie stezenia cytokiny przeciwzapalnej IL-10 w komérkach raka piersi
linii MCF-7.

Wyniki badafn przedstawionych w niniejsze] rozprawie doktorskiej zostaly opublikowane w
czasopismie ,,International Journal of Molecular Sciences” (IF 6,208). Czasopismo to Cieszy si¢ duzym
uznaniem wérdd specjalistow z dziedziny farmacji i medycyny. Dorobek naukowy mgr Karoliny Lendzion
Swiadczy o jej profesjonalizmie i niewsgtpliwie przyzwoitym poziomie badan naukowych. Fragmenty
rozprawy doktorskiej byly wielokrotnie prezentowane na konferencjach naukowych, w tym
miedzynarodowych.

Recenzowana rozprawa doktorska mgr Karoliny Lendzion rodzi kilka pytan:

1. Czy na podstawie dotychczasowych znanych doniesien literaturowych mozna stwierdzié, ktore

zwigzki zawarte w nasionach Scorzonera hispanica wykazujg dziatanie przeciwnowotworowe.

2. Jakie sg obiecujgce kierunki dalszych badan roéliny Scorzonera hispanica ?

3. Czy konieczne jest wyizolowanie indywidualnych zwigzkow z produktéw ro$linnych w celu

szczegblowego badania ich aktywnosci biologiczne)?

Podsumowujac, rozprawe doktorskg oceniam bardzo wysoko, uwazam j3 za nowatorska 1
interesujaca, w peini speiniajaca wymagania stawiane rozprawom doktorskim. Ze wzgledu na te walory,
pragne rekomendowac rozprawg doktorska mgr Karoliny Lendzion do wyrdznienia.

Rozprawa doktorska mgr Karoliny Lendzion spelnia wymogi stawiane rozprawom doktorskim
zgodnie z art. 187 ustawy Z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 202 poz.
574 ze zm.), W zwigzKu z czZym zwracam si¢ do Rady ds. Stopni Naukowych w Dyscyplinie Nauk
Farmaceutycznych UM w Bialymstoku z wnioskiem o nadanie mgr Karolinie Lendzion stopnia doktora

nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauk farmaceutycznych.
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Whiosek o wyroznienie
rozprawy doktorskiej mgr farm. Karoliny Lendzion pt. ,Analiza fitochemiczna oraz badanie

aktywnoS$ci biologicznej nasion Scorzonera hispanica L. w komoérkach raka piersi”.

W swojej pracy doktorskiej mgr Karolina Lendzion prowadzila systematyczne badania wiasciwoscl
nowych ekstraktéw i frakcji otrzymanych z nasion Scorzonera hispanica. Autorce udato sig wyizolowac
szereg interesujgcych kombinac) zwigzkéw biologicznie czynnych, otrzymujgc ekstrakty metanolowe,
wodne i acetonowe, a takze frakcje z wykorzystaniem ekstrahentéw roznego rodzaju (chloroformu, octan
etylu, butanolu itp.). Ponadto, Doktorantka pozyskata olej z nasion roéliny, dokonata analizy jakosciowej 1
ilosciowej sktadu chemicznego oleju oraz ekstraktow i frakcji z nasion S. hispanica Z wykorzystaniem
technik GC-MS oraz LC-PDA-MS. Przeprowadzona sostala réwniez ocena aktywnosci biologicznej
otrzymanych produktéw wobec komérek raka piersi MCF-7 i MDA-MB-231, a takze komorek
prawidlowych — fibroblastow skory ludzkie;.

Wiarygodno$¢ wynikow uzyskanych przez Doktorantke nie budzi watpliwosci, gdyz do ich
interpretacji wykorzystano nowoczesne fizykochemiczne metody analizy oraz ogdlnie przyjeta metodologig
badan biologicznych. Pani Karolina Lendzion jest pierwszym autorem dwoch artykutéw naukowych:
"Phytochemical Composition and Biological Activities of Scorzonera Species" w czasopiSmie "International
Journal of Molecular Sciences", oraz » Analysis of Scorzonera hispanica Seeds and Their Effects on Human

Breast Cancer Cell Lines” w International Journal of Molecular Sciences, co jest dodatkowym

potwierdzeniem systematycznej analizy przedmiotu badan.
Rozprawe doktorskg oceniam bardzo wysoko, uwazam za niezwykle interesujgcg oraz nowatorskg o

duzym potencjale praktycznym. Stanowi ona samodzielny dorobek naukowy, jest na najwyzszym

$wiatowym poziomie i w pelni zashuguje na wyrdznienie.
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