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Recenzja pracy doktorskiej mgr lIwony Budziak-Wieczorek
pt. ,,Biodostepnos¢ naturalnych zwigzkéw bioaktywnych — badania fizykochemiczne i
modelowe”

Praca doktorska pani Iwony Budziak-Wieczorek wykonana zostata w Katedrze
Chemii, Wydziatu Nauk o Zywno$ci i Biotechnologii Uniwersytetu Przyrodniczego w Lublinie
oraz w Katedrze Chemii Ogélnej, Koordynacyjnej i Krystalografii Uniwersytetu Marii Curie-
Sktodowskiej w Lublinie pod opiekg dr hab. Daniela Kaminskiego, prof. UMCS. Praca zostata
przedtozona do oceny Radzie Instytutu Nauk Chemicznych Uniwersytetu Marii Curie-
Skiodowskiej w Lublinie w celu nadania stopnia naukowego doktora w dziedzinie nauk
$cistych i przyrodniczych w dyscyplinie nauki chemiczne.

W skitad rozprawy doktorskiej wchodzg cztery publikacje wieloautorskie, ktére zostaty
opublikowane w czasopismach o zasiegu miedzynarodowym. We wszystkich czterech
publikacjach doktorantka jest pierwszym autorem, a w pierwszej réwniez autorkg
korespondencyjng, natomiast w pozostatych trzech pracach role autora korespondencyjnego
petni promotor rozprawy. Kolejnosé autoréw, jak réwniez informacje o ich roli w pracy
(znajdujgce sie w dwdch publikacjach), $wiadczg o wiodgcej roli doktorantki w
przedstawionej do recenzji pracy doktorskiej. We wszystkich publikacjach afiliacja pani lwony
Budziak-Wieczorek jest wjej miejscu zatrudnienia, a afiliacja promotora w UMCS, co
Swiadczy o wspdtpracy naukowej pomiedzy obiema jednostkami.

Publikacje bedgce podstawg rozprawy doktorskiej to:

1. Budziak-Wieczorek lwona, Maciolek Urszula. Synthesis and Characterization of

(-)-Epicatechin and Barbituric Acid Cocrystal: Single-Crystal X-ray Diffraction

and Vibrational Spectroscopic Studies. ACS Omega, 2021, 6, 12, 8199-8209.

2. Budziak Iwona, Arczewska Marta, Kaminski Daniel M. Structure and Physical

Properties of Cardamonin: A Spectroscopic and Computational Approach.

Molecules, 2020, 25, 18, Article no. 4070.

3. Budziak Iwona, Arczewska, Marta, Kaminski, Daniel M. Formation of Prenylated

Chalcone Xanthohumol Cocrystals: Single Crystal X-ray Diffraction, Vibrational

Spectroscopic Study Coupled with Multivariate Analysis. Molecules, 2019, 24, 23,
Article no. 2019.



4. Budziak lwona, Arczewska Marta, Sachadyn-Krol Monika, Matwijczuk Arkadiusz,
Wasko Adam, Gagos Mariusz, Terpilowski Konrad, Kaminski Daniel M. Effect of
polyols on the DMPC lipid monolayers and bilayers. Biochim. Biophis. Acta
Biomembr, 2018, 1860, 11, 2166-2174.

Publikacje poprzedzone sg 47 stronicowym autoreferatem w jezyku polskim, ktory
zawiera: uzasadnienie wyboru tematu, czes¢ literaturowg, cel pracy i tezy badawcze,
materiaty i metody badawcze, wyniki badan i oméwienie najwazniejszych wynikow,
podsumowanie i wnioski, spis rysunkéw i bibliografie.

Po zatgczonych wydrukach publikacji znajduje sie Suplement ze streszczeniem rozprawy
w jezyku polskim i angielskim oraz wykaz dorobku naukowego Autorki wraz z informacjg
o Jej dziatalnosci popularyzujgcej nauke. W mojej opinii do suplementu powinno tez byé
dotgczone krotkie CV, co utatwitoby przesledzenie kariery naukowej kandydatki i nie
zmuszato do szukania informacji w innych zrédtach. Pani mgr lwona Budziak-Wieczorek jest
absolwentkg Wydziatu Chemii Uniwersytetu Jagiellonskiego i po uzyskami stopnia magistra
rozpoczeta prace w Katedrze Chemii, Wydziatu Nauk o Zywnosci i Biotechnologii
Uniwersytetu Przyrodniczego w Lublinie. Jak wynika ze spisu publikacji i listy zajeé
dydaktycznych, cata aktywno$¢ zawodowa kandydatki zwigzana jest z chemig i dlatego
rozpoczecie procedury doktoryzowania w dyscyplinie nauki chemiczne jest jak najbardziej
uzasadnione.

Przedstawione w doktoracie publikacje podzieli¢ mozna na dwie grupy réznigce sie
zaréwno celem i obiektem badan, jak i zastosowanymi metodami badawczymi. Pierwsze trzy
publikacje opisujg badania kokrysztatéw naturalnych flawonoidéw 2z substancjami
uznawanymi za farmakologicznie bezpieczne. Kokrysztaty te byly otrzymywane w celu
zwigkszenia  biodostepnosci  skiadowej polifenolowej jako efekt poprawienia
rozpuszczalno$ci. Oprocz skutecznej metody otrzymania zaplanowanych uktadéw
supramolekularnych przeprowadzono ich petng charakterystyke poprzez wyznaczenie
struktur krystalicznych, uzupetniong o badania spektroskopowe i fizykochemiczne. Ostatnia
publikacja opisuje oddziatywania polioli z mono i dwuwarstwowymi btonami lipidowymi.

Publikacja pierwsza dotyczy badan strukturalnych kokrysztatu (-)-epikatechiny z kwasem
barbiturowym. W czesci niezaleznej komorki elementarnej o symetrii P1, znajdujg sie dwie
czgsteczki epikatechiny, dwie czasteczki kwasu barbiturowego i trzy czgsteczki wody.
Czasteczki obu koformeréw utozone sg w sieci krystalicznej warstwowo i oddziatujg ze sobg
poprzez sie¢ wigzan wodorowych bezposrednich lub za posrednictwem czgsteczek wody.
Badania strukturalne rozszerzono o analize powierzchni Hirshfelda, wykonano widma

Ramana i testy rozpuszczalnosci. Epikatechina posiada doéé¢ dobrg rozpuszczalno$é



w wodzie, ale przez to stabo przenika przez btony komérkowe. Asocjacja z kwasem
barbiturowym moze poprawi¢ ten parametr jako jeden z warunkujgcych biodostepnos$¢.

Publikacja druga opisuje nieokreslong wczes$niej strukture kardamoniny - bioaktywnego
sktadnika kardamonu. Doktorantce udato sie uzyskaé krysztaty kardamoniny w uktadzie
jednosko$nym w grupie przestrzennej P2:/c. W czeS$ci asymetrycznej znajdujg sie dwie
czgsteczki o odmiennej konformacji. Badania strukturalne zostaly rozszerzone o obliczenia
teoretyczne, w ktérych wykazano, ze w krysztale wystepujg dimery odpowiadajgce uktadom
0 najnizszych obliczonych energiach. W celu zbadania wtasciwosci spektroskopowych
kardamoniny w wodzie i mieszaninie woda / etanol zarejestrowano i obliczono teoretycznie
widma elektronowe absorpcyjne i fluorescencyjne. Asocjacja kardamoniny do struktury
dimerycznej zmniejsza rozpuszczalnos¢ i pogarsza biodostepnosé.

Trzecia publikacja, opisujgca otrzymanie i badania strukturalne kokrysztatéw
ksantohumolu z farmaceutycznie akceptowanymi koformerami: nikotynamidem, acetamidem,
kofeing i glutarimidem jest najbardziej obszerna i moim zdaniem najbardziej wartoSciowag
z posréd wigczonych do doktoratu prac. Wszystkie otrzymane kokrysztaty poprawiajg
rozpuszczalno$é ksantohumolu w poréwnaniu do czystego chalkonu. Badania strukturalne
oparte na dyfrakcji promieni rentgenowskich na monokrysztatach uzupetnione zostaty
o widma FTIR i Ramana oraz pomiary rozpuszczalnosci. Niektére bardzo ciekawe analizy,
jak widma proszkowe (rejestrowane z kapilary na dyfraktometrze monokrystalicznym),
analiza powierzchni Hirshfelda i analiza gtéwnych sktadowych PCA nie zostaty dotaczone do
kopii publikacji i stanowig materiat uzupetniajacy zdeponowany u wydawcy. Na szczescie
czasopismo Molecules jest dostepne on line i mozna byto bez problemu do nich dotrzeé.

Czwarta publikacja dotyczy badania odziatywan erytrytolu, ksylitolu i mannitolu
zmodelowg membrang zbudowang z 1,2-dimiristoilo-sn-glicero-3-fosfocholiny (DMPS).
Opisuje inne podejécie do zwiekszenia biodostepnosci kiedy ograniczeniem nie jest
rozpuszczalno$é¢ zwigzku, ale jego zdolno$é do penetracji btony komérkowej. Dlatego tez
zastosowano zupetnie inny zestaw technik badawczych. Do badania odziatywan polioli
z tratwami DMPS zastosowano: technike monowarstw Langmuira, réznicowg kalorymetrie
skaningowg (DSC), FTIR, izotermalny pomiar $cisliwosci. Morfologie monowarstw okreslono
za pomocg mikroskopii kata Brewstera (BAM). Na podstawie tych pomiaréw zaproponowano
model odziatywania i wykazano, ze poliole o krotkim tancuchu weglowym mogg wnikaé
pomiedzy fancuchy cholinowe monowarstwy lipidowej, natomiast dtuzsze tworzg warstwe na
ich powierzchni. Moim zdaniem, ze wzgledu na inng metodyke wigczenie tej publikacji do
doktoratu nie byto konieczne. Pozostate prace stanowig na tyle cenny i ambitny materiat,
Ze spetniajg w petni kryteria stawiane pracom doktorskim. Z drugiej strony rozumiem decyzje

wigczenia tej publikacji, gdyz wpisuje sie ona w kryteria poprawy biodostepnosci i dodatkowo



pokazuje, ze pani lwona Budziak-Wieczorek dysponuje szerokim warsztatem badawczym,
nieograniczajgcym sie tylko do technik z zakresu rentgenografii strukturalnej i spektroskopii.

Recenzowanie doktoratu opartego o publikacje, ktére przeszty proces oceny przez
recenzentdw czasopism, jest z oczywistych wzgledéw duzym utatwieniem, gdyz materiat
doswiadczalny zostat juz wyselekcjonowany i poddany weryfikacji. Bardzo pozytywnie
oceniam komentarz w jezyku polskim, ktéry pokazuje, ze doktorantka bardzo dobrze
przekazuje informacje naukowe w ojczystym jezyku. Ta cze$¢ rozprawy bardzo dobrze
wprowadza czytelnika w zakres i metodyke badan bez powielenia informacji z publikacji oraz
stanowi bardzo dobre ich uzupetnienie i rozszerzenie.

Chciatbym sie odnie§¢ do oceny catosci dorobku naukowego doktorantki. Bardzo
pozytywnie oceniam caty dorobek doktorantki, Jej zaangazowanie nie tylko w prace naukowag
ale i dydaktyczng oraz organizacyjng. Nie jest to wymagane w typowych recenzjach prac
doktorskich, ale ze wzgledu na to, ze ogdlny dorobek pani mgr Iwony Budziak-Wieczorek
znacznie przewyzsza ten wybrany do rozprawy, to uwazam, ze powinienem go réwniez
oceni¢. Oprocz prac wigczonych do doktoratu, pani lwona jest wspotautorkg jeszcze 7 prac
opublikowanych w czasopismach o zasiegu miedzynarodowym. Jest wspotautorkg trzech
monografii naukowych i rozdziatébw w kolejnych dwu monografiach. Prezentowata swe
badania na konferencjach naukowych zaréwno w formie wystgpien ustnych jak i posterow.
Pozyskiwata fundusze na badania w ramach grantéw wydziatowych. Oprécz zaangazowania
w prace badawcze, prowadzita szereg zaje¢ dydaktycznych i brata udziat w kolejnych
edycjach Lubelskiego Festiwalu Nauki.

W podsumowaniu stwierdzam, ze pani lwona Budziak-Wieczorek przedstawita rozprawe
doktorskg posiadajgcg wysokie walory poznawcze. Doktorantka wykazata rozlegta wiedze
z zakresu badan strukturalnych. Dodatkowo dysponuje solidnym i réznorodnym warsztatem
eksperymentalnym, wtasciwie dobierajgc metody do rozwigzywania postawionych
probleméw badawczych. Uzyskane wyniki sg oryginalne i stanowig niewatpliwie nowos$é
naukows.

Zaréwno opublikowane prace, jak i autoreferat w jezyku polskim napisane sg bardzo
dobrym jezykiem naukowym. Liczba i réznorodno$é odno$nikéw literaturowych koresponduje
z wysokim poziomem prezentowanych badan. Czytajgc prace widaé, ze autorka wnikliwie
Sledzita literature w calym okresie wykonywania badan. Znaczna cze$é odno$nikéw
literaturowych w autoreferacie pokrywa sie z referencjami publikacji, ale przy takiej formie
doktoratu jest to naturaine.

Stwierdzam, ze recenzowana rozprawa doktorska pani mgr Iwony Budziak-Wieczorek
spetnia wszelkie warunki stawiane pracom doktorskim niezbedne do nadania stopnia
naukowego doktora zgodnie Ustawg z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym

i nauce (Dz.U. 2018 poz. 1668) oraz wymagania szczegdlowe zawarte w Uchwale nr.



3.311/2019 Rady Instytutu Nauk Chemicznych Uniwersytetu Marii Curie-Sktodowskiej
w Lublinie, dlatego stawiam wniosek o dopuszczenie pani magister lwony Budziak-
Wieczorek do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Jednoczeénie wnosze o wyréznienie rozprawy, uzasadniajgc swoéj wniosek poziomem
merytorycznym prac wtgczonych do rozprawy, o czym $wiadczy wysoki wspotczynnik
odziatywania czasopism, w ktorych te artykuty zostaty opublikowane.
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