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Recenzja

rozprawy doktorskiej mgr Iwony Budziak-Wieczorek pt.
»Biodostepnosc¢ naturalnych zwiqzkow bioaktywnych — badania fizykochemiczne i modelowe”
wykonanej pod kierunkiem dr hab. Daniela M. Kaminskiego, prof. UMCS na Wydziale Chemii
Uniwersytetu Marii Curie-Sktodowskiej w Lublinie

Jednym z celdw zréwnowazonego rozwoju wspoétczesnego Swiata jest zapewnienie wszystkim
ludziom w kazdym wieku zdrowego zycia. Badania dotyczace substancji bioaktywnych zawartych w
produktach pochodzenia naturalnego sg jednym ze sposobdw realizacji tego celu. Coraz wiecej
zwigzkéw naturalnych znajduje zastosowanie w prewencji i leczenia réznorodnych chordb

cywilizacyjnych.

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska dotyczy badad w kierunku zwiekszenia
biodostepnosci wybranych naturalnych zwigzkéw bioaktywnych. Doktorantka skupia sie nad dwoma
najwazniejszymi czynnikami, ktére wptywajg na biodostepnosc i ktére moga podlegac optymalizacji w
procesie produkcji lekéw doustnych. Czynnikami tymi s3: rozpuszczalnos¢ w roztworach wodnych i
przenikalnos¢ przez bariery biologiczne. Zwigzkami nad ktérymi skupita sie Doktorantka byty
wybrane naturalne flawonoidy oraz poliole. Te pierwsze wykazujg dziatanie cytotoksyczne,
przeciwutleniajgce, przeciwbakteryjne, przeciwgrzybicze, przeciwzapalne, przeciwnowotworowe,
immunosupresyjne oraz chemoprewencyjne. Natomiast poliole stosowane sg w produkcji lekdw jako
substancje stodzace i stabilizujgce, oraz potencjalnie mogg wptywaé na rozpuszczalnos¢ substancji

aktywnej leku.

Wobec powyiszego stwierdzam, ze tematyka rozprawy doktorskiej mgr Iwony Budziak-

Wieczorek jest wazna i aktualna.

Rozprawe stanowi zbiér czterech opublikowanych i powigzanych tematycznie artykutéw

naukowych opatrzonych autoreferatem. Mgr lwona Budziak-Wieczorek jest pierwszg wspotautorka
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wszystkich czterech artykutéw, w tym jest rowniez wspdtautorkg korespondencyjng w przypadku
jednego z artykutéw. Artykuty opublikowane zostaty w miedzynarodowych czasopismach naukowych
(ACS Omega, Molecules and BBA - Biomembranes) znajdujgcych sie na wykazie czasopism naukowych

wydanym przez Ministra Edukacji i Nauki w dniu 1 grudnia 2021 r.

Autoreferat liczy 40 stron i zawiera: Uzasadnienie wyboru tematu, Czes$¢ literaturowg, Cel pracy i
tezy badawcze, Materiaty i metody badawcze, Wyniki badan i oméwienie najwazniejszych wynikéw
oraz Podsumowanie i wnioski. Dodatkowo, autoreferat opatrzony jest na poczatku wykazem skrétéw
stosowanych w autoreferacie, a na koricu spisem rysunkéw i bibliografig. Do rozprawy dofaczony
zostat Suplement zawierajgcy streszczenie rozprawy w jezyku polskim, streszczenie rozprawy w
jezyku angielskim i wykaz dorobku naukowego Doktorantki oraz informacje o jej dziatalnosci

popularyzujgcej nauke.

W pierwszym, pottorastronicowym rozdziale autoreferatu Doktorantka uzasadnia dlaczego
podjeta sie tematyki badawczej przedstawionej w rozprawie doktorskiej. Stwierdza, ze naturalne
flawonoidy stanowig bardzo obiecujgcg grupe zwigzkéw bioaktywnych, ale ich staba rozpuszczalnos¢
w roztworach wodnych utrudnia ich stosowanie w praktyce. Zwraca uwage na obiecujaca technike,
kokrystalizacje, ktéra umozliwia modyfikacje wtasciwosci fizykochemicznych zwigzku, ale nie zmienia
jego wiasciwosci farmakologicznych. W szczegélnosci, w wielu przypadkach kokrystalizacja umozliwia
znaczace zwiekszenie rozpuszczalnosci fazy krystalicznej.  Konkluduje, ze wiele naturalnych
flawonoiddéw nie zostato przebadanych pod katem modyfikacji ich wtasciwosci fizykochemicznych i
dlatego wartg podjac¢ sie tej tematyki. Dotyczy to zaréwno badan nad zwiekszeniem rozpuszczalnosci
flawonoidéw roztworach wodnych poprzez zmiane fazy krystalicznej jak i préb zrozumienia ich
interakcji z btonami biologicznymi w oparciu o uktad modelowy, w ktédrym wykorzystuje sie lepiej

rozpuszczalne, ale zawierajgce rowniez wiele grup hydroksylowych zwigzki poliolowe.

Nastepny rozdziat obejmuje dwanascie stron wstepu literaturowego, w ktérym Doktorantka
przybliza doktadniej czym jest biodostepnos¢, jakie sg metody zwiekszania biodostepnosci, w tym w
szerszym ujeciu omawia metody kokrystalizacji, oraz krétko prezentuje badane zwigzki bioaktywne.
Tresé rozdziatu jest odpowiednio dobrana, tak, aby nastepnie dobrze zrozumiane zostaty cele i
szczegdtowe tezy rozprawy doktorskiej. Tekst jest ciekawy, merytorycznie poprawny, klarowny i
przyjemnie sie go czyta. Opatrzony jest odpowiednimi ilustracjami. W tekscie dopatrzytam sie tylko
jednej drobnej niescistosci merytorycznej. Doktorantka wsréd mozliwych wigzan niekowalencyjnych
wykorzystywanych w procesie tworzenia kokrysztatdw wymienia stabe oddziatywania hydrofobowe,

dodatkowo w nawiasie podajgc za przyktad wigzania typu pi..pi. Czy wigzania typu pi..pi s3



rzeczywiscie przyktadem oddziatywan hydrofobowych? Czy oddziatywania hydrofobowe nalezg do
kategorii wigzan niekowalencyjnych? Czy jednak mechanizm tworzenia oddziatywan hydrofobowych

jest zupetnie inny?

W trzecim rozdziale bardzo klarownie przedstawione sg cele pracy oraz wypisane szczegétowe
tezy badawcze. Doktorantka postawita przed sobg dwa cele badawcze. Pierwszym celem byta
,synteza nowych kokrysztatdéw wybranych naturalnych flawonoidow m.in. dwdch chalkonéw
ksantohumolu, kardamoniny oraz flawan-3-olu (-)-epikatechiny i przedstawienie ich charakterystyki
strukturalnej, spektroskopowej i fizycznej.” Drugim celem byty ,,badania wptywu wybranych polioli o
silnych witasciwosciach hydrofilowych na organizacje molekularng w mono-, dwu- i wielowarstwach
lipidowych oraz wyznaczenie zaleznosci przepuszczalnosci przez dwuwarstwe lipidowa od dtugosci
wigzan oraz ilosci grup hydroksylowych w taficuch weglowym.” Zostaty tutaj rowniez wymienione
cztery czagstkowe tezy badawcze:

- ,Kokrystalizacja zwieksza rozpuszczalnos¢ wybranych chalkonéw oraz flawan-3-oli i jest
skuteczng metoda w opracowywaniu nowych formulacji o zwiekszonej biodostepnosci.”

- lstnieje zalezno$¢ pomiedzy budowg chemiczng chalkonu kardamoniny a niska
rozpuszczalnoscig w roztworach wodnych.”

- ,Poliole (ksylitol, erytrytol i mannitol) o wtasciwosciach silnie hydrofilowych nie oddziatujg z
czescig hydrofobowa lipidéw oraz nie przenikajg przez btony biologiczne.”

- ,Stosowanie zwigzkdw o wiasciwosciach silnie hydrofilowych nie jest skuteczng metoda w
opracowaniu modeli o zwiekszonej biodostepnosci ze wzgledu na niskg przenikalnos$¢ przez btony

biologiczne.”

Metody badawcze stosowane przez Doktorantke zostaty wymienione w rozdziale czwartym
(szes¢ stron) i bardzo skrétowo omdwione. Doktorantka wymienia metody dyfrakcyjne (dyfrakcja
rentgenowska monokrysztatdw, proszkowa dyfrakcja rentgenowska), metody spektroskopowe
(spektroskopia w podczerwieni z transformacjg Fouriera, spektroskopia Ramana, spektroskopia
elektronowa UV-Vis, spektroskopia fluorescencyjna), metody analizy termicznej (skaningowa
kalorymetria réznicowa) oraz metody analizy powierzchni Hirshfelda, optymalizacji geometrii metoda
DFT, analizy chemometrycznej i charakterystyki monowarstw Langmuira. Metody zostaty
przedstawione od strony uzytkowej, niewatpliwie Doktorantka dobrze orientuje sie w jakich celach
stosuje sie wymienione metody. Zabrakto mi jednak nieco jedno-dwuzdaniowego opisu podstaw
fizycznych czy teoretycznych kazdej z tych metod. Wkradty sie tez tutaj drobne niescistosci. W opisie
analizie dyfrakcji proszkowej Doktorantka stwierdza, ze do jej wykonania nie ma potrzeby

krystalizacji. Doktorantka zapewne miata na mysli, ze nie ma potrzeby rekrystalizacji prébki w celu



osiggniecia krysztatéw o wiekszych rozmiarach. Natomiast w opisie analizy powierzchni Hirshfelda

zapewne chodzito o opis oddziatywan wystepujacych w badanym krysztale, nie w czgsteczce.

Rozdziat pigty (16 stron) poswiecony jest przedstawieniu wynikbw badan Doktorantki i
omowieniu najwazniejszych z nich. Zbudowany jest z czterech podrozdziatéw, gdzie kazdy
podrozdziat poswiecony jest jednemu artykutowi naukowemu Doktorantki ze zbioru artykutéw
stanowigcych niniejsza rozprawe doktorskg. W dalszej czesci mojej recenzji, przedstawie moja

potaczong opinie nt. tresci poszczegdlnych podrozdziatéw jak i catych artykutdw naukowych.

Artykut nr 1: , Synthesis and Characterisation of a (-)-Epicatechin and Babituric Acid Cocrystal:
Single-Crystal X-ray Diffraction and Vibrational Spectroscopic Studies” autorstwa lwony Budziak-
Wieczorek (autor korespondencyjny) i Urszuli Maciotek, opublikowany w ACS Omega 2021, 6, 8199-
8209. W artykule przedstawiono metode syntezy nowego kokrysztatu (-)-epikatechiny z kwasem
barbiturowym oraz charakterystyke tego kokrysztatu pod katem struktury tréjwymiarowej, ze
szczegélnym  uwzglednieniem  geometrycznej i spektroskopowej analizy  oddziatywan
miedzyczgsteczkowych, temperatury topnienia i profilu rozpuszczalnosci. Analize przeprowadzono w
poréwnaniu do krysztatow czystych komponentdéw. Za najciekawsze i najbardziej wartos$ciowe wyniki
tej pracy uwazam: (a) synteze nowego kokrysztatu (-)-epikatechiny, (b) wykazanie zaleznosci miedzy
roznicami  w rozpuszczalnosci kokrysztatu i krysztatu (-)-epikatechiny a oddziatywaniami
miedzyczasteczkowymi obserwowanymi w obu fazach. Pomimo, ze nie udato sie uzyskaé formy
krystalicznej (-)-epikatechiny wyraznie lepiej rozpuszczalnej od czystej (-)-epikatechiny, uwazam, ze
przedstawione badania poszerzajg ogdlng wiedze w temacie kokrystalizacji i rozpuszczalnosci.

W kontekscie analizy oddziatywan nasunety mi sie nastepujgce pytania do Doktorantki. Czym
kierowata sie definiujgc powierzchnie Hirshfelda dla dwdch czasteczek (-)-epikatechiny, dwdch
czagsteczek kwasu barbiturowego, czy catej zawartosci czesci niezaleznej komodrki elementarnej
kokrysztatu? Wybér czesci niezaleznej krysztatu jest w pewnym sensie arbitralny, nie jest niezmienng
cechg krysztatu. Czy uzyskane wyniki (i wnioski) nie zmienityby sie nieco, gdyby wykonaé analize
powierzchni Hirshfelda i czestosci wystepowania réznych kontaktéw dla pojedynczych czgsteczek?

Artykut spetnia wszelkie wymogi formalne i merytoryczne artykutu naukowego dotyczacego
nowych badan, co zostato niezaleznie potwierdzone przez recenzentdéw tej publikacji. Artykut
udowadnia réwniez, ze mgr Iwona Budziak-Wieczorek nabyta umiejetno$¢ samodzielnego
prowadzenia pracy naukowej, od postawienia ciekawe] tezy badawczej, zaprojektowania
adekwatnych eksperymentéw, ich przeprowadzenia zgodnie ze sztukg, poprawnej analizy wynikéw i
wyciggniecia dobrze udokumentowanych wnioskéw. Poniewaz artykut jest dwuautorski, nieco

brakuje w autoreferacie o$wiadczenia wprost jakie byty role poszczegdlnych wspétautorek artykutu.
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Niemniej jednak bycie pierwszg i korespondencyjng autorkg w artykule dwuautorskim bezspornie
Swiadczy o tym, ze mgr Iwona Budziak-Wieczorek odegrata znaczacy i wiodaca role w powstanie tego

artykutu.

Artykut nr 2: ,Structure and Physical Properties of Cardamonin: A Spectroscopic and
Computational Approach” autorstwa Iwony Budziak, Marty Archewskiej (autorka korespondencyjny)
i Daniela M. Kaminskiego (autor korespondencyjny), opublikowany w Molecules 2020, 25, 4070. W
artykule przedstawiono strukture krysztatdw kardamoniny oraz przeanalizowano przy uzyciu metod
spektroskopowych i obliczeniowych mozliwos¢ istnienia w wodnych i etanolowych roztworach
dimeréw kardamoniny o strukturze analogicznej do tej obserwowanej w krysztale. Najbardziej
wartosciowym elementem tej pracy moim zdaniem jest: (a) wyznaczanie nieznanej wcze$nie
struktury tréjwymiarowej kardamoniny w stanie krystalicznym oraz (b) udowodnienie, ze w
roztworach wodnych kardamonina wystepuje w postaci dimerycznej, a wraz z zatezaniem ma
tendencje to tworzenia agregatdéw, co najprawdopodobniej przyczynia sie do zmniejszania jej
rozpuszczalnosci i tym samym biodostepnosci. Artykut stanowi oryginalny i wazny wkfad do ogdlnej
wiedzy na temat rozpuszczalnosci krysztatdw zwigzkéw bioaktywnych, i czasteczek organicznych w
ogoblnosci.

Ponownie, tres¢ artykutu jest w petni poprawna formalnie i merytorycznie zaréwno w mojej
ocenie jak i ocenie recenzentéw tej publikacji. Nie mam réwniez watpliwosci co do wiodacej roli
Doktorantki w przeprowadzeniu tej czesci badan. Fakt bycia pierwszg autorkg artykutu oraz
oswiadczenia zawarte w artykule swiadczg o tym, ze mgr Iwona Budziak-Wieczorek miata znaczacy
wktad w przeprowadzenie eksperymentéw, analize wynikéw, stawianie wnioskéw i przygotowanie
manuskryptu artykutu, wraz z ilustracjami. Pozostata dwdjka autoréw, w tym promotor niniejszej
rozprawy doktorskiej, jest odpowiedzialna za koncepcje tej pracy oraz stanowita gtdwnie nadzér

merytoryczny i finansowy nad badaniami.

Artykut nr 3: ,,Formation of Prenylate Chalcone Xanthohumol Cocrystals: Single Crystal X-ray
Diffraction, Vibrational Spectroscopic Study Coupled with Multivariate Analysis” autorstwa lwony
Budziak, Marty Archewskiej (autorka korespondencyjny) i Daniela M. Kaminskiego (autor
korespondencyjny), opublikowany w Molecules 2020, 24, 4245. W artykule przedstawiono metode
syntezy czterech nowych kokrysztatow ksantohumolu z nikotynamidem, glutarimidem, acetamidem i
kofeing, podano ich rozpuszczalno$¢ w roztworach wodnych oraz scharakteryzowano strukture
tréjwymiarowg tych kokrysztatéw, w szczegdlnosci skupiajac sie na analizie miedzyczasteczkowych
wigzan wodorowych w oparciu o badania dyfrakcyjne i spektroskopowe . Analize spektroskopowa

pogtebiono poprzez zastosowanie wielowymiarowej analizy sktadowych gtéwnych (PCA) i



hierarchicznej analizy skupien (HCA) widm w podczerwieni dla kokrysztatéw, fizycznych mieszanin faz
krystalicznych ksantohumolu i koformerdw, oraz czystych faz ksantohumolu i poszczegdlnych
koformerdw.

Artykut przeszedt pomyslnie recenzje zewnetrznych recenzentéw. Ja réwniez nie znajduje
zadnych uchybien merytorycznych w tej publikacji. Zgodnie z osSwiadczeniem zawartym w artykule,
mgr lwona Budziak-Wieczorek wykonata samodzielnie wiekszos¢ eksperymentéw (spektroskopia FTIR
i Ramana) oraz samodzielnie przeprowadzita analize wielowymiarowga. Uczestniczyta réwniez w
przygotowaniu manuskryptu artykutu. Za najwazniejsze osiggniecie mgr Iwona Budziak-Wieczorek w
tej pracy uwazam (a) uzyskanie kokrysztatéw ksantohumolu, ktére wykazujg sie lepsza
rozpuszczalnoscig niz faza krystaliczna czystego ksantohumolu, oraz (b) wykazanie, ze
wielowymiarowe metody statystyczne zastosowane do widm w podczerwieni sg skuteczng metoda
do odrdzniania faz krystalicznych kokrysztatdw ksantohumolu od fizycznych mieszanin faz statych
czystych komponentdw, oraz od fazy statej czystego ksantohumolu. Osiggniecia te sg bardzo istotne z
punktu widzenia klinicznych zastosowan ksantohumolu. Praca jest réwniez bardzo ciekawa z
poznawczego punktu widzenia. Przedstawione dane mogg przyczyni¢ sie do zrozumienia
mechanizmdéw powstawania kokrysztatow oraz wptywu ich budowy na rozpuszczalnos¢ w roztworach
wodnych. | tu nasuwa mi sie kolejne pytanie. Czy w przypadku kokrysztatéw ksantohumolu,
analogicznie jak w przypadku (-)-epikatechiny, istniejg jakie$ proste zaleznosci miedzy
rozpuszczalnoscig a liczbg i sitg oddziatywan ksantohumolu z koformerami lub sitg oddziatywan
miedzy czgsteczkami ksantohumolu? Czy na te pytania mozna by bylo odpowiedzie¢ w oparciu
widma w podczerwieni w obszarach dotyczacych grup funkcyjnych odpowiedzialnych za tworzenie
wigzan wodorowych? W przypadku widm w podczerwieni jest dostep réwniez do widma fazy statej

czystego ksantohumolu co ufatwia tego typu analize poréwnawcza.

Artykut nr 4: ,Effect of polyols on the DMPC lipid monolayers and bilayers” autorstwa lwony
Budziak, Marty Arczewskiej, Moniki Sachadyn-Krél, Arkadiusza Matwijczuka, Adama Wasko, Mariusza
Gagosia, Konrada Terpitowskiego i Daniela M. Kaminskiego (autor korespondencyjny), opublikowany
w BBA — Biomembranes, 2018, 1860, 2166-2174. W artykule przedstawiono wyniki badan
kalorymetrycznych i spektroskopowych nad wptywem obecnosci polioli: erytrytolu, ksylitolu i
mannitolu na modelowy ukfad mono- dwu- i wielowarstw lipidowych zbudowanych z lipidu DMPC.
Badania pozwalajg stwierdzi¢, ze (a) badane poliole nie oddziatujg z czescig hydrofobowsg lipidéw i nie
przenikajg przez btony lipidowe, oraz (b) badane poliole oddziatujg z czescig hydrofilowg lipidow
tworzac wigzania wodorowe z grupami fosforanowymi, przy czym te wigzania sg tym silniejsze im
mniejsza czasteczka poliolu, (c) zmniejszajg rowniez stopien uwodnienia powierzchni warstwy

lipidowej, przy czym wptyw mannitolu jest najwiekszy. Te nowe obserwacje sugerujg, ze stosowanie
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polioli najprawdopodobniej nie zwiekszy przenikalnosci zwigzkéw bioaktywnych przez btony
biologiczne i nalezy poszukiwac innych zwigzkéw spetniajgcych te role.

Artykut jest bardzo obszerny, wnioski poparte sg wynikami z wielu eksperymentéw
przeprowadzonych przy uzyciu réznorodnych technik, a poprawno$é przeprowadzenia badan i
whnioskowania potwierdzajg réwniez zewnetrzni recenzenci tego artykutu. Mgr Iwona Budziak-
Wieczorek jest pierwszg autorky tego artykutu, nalezy wiec przyja¢, ze jej wktad we wszystkie te
badania i wnioskowanie byt znaczacy. Brakuje jednak stwierdzenia wprost w autoreferacie na temat

wktadu Doktorantki w powstanie tego artykutu.

W koncowym rozdziale autoreferatu Doktorantka przedstawia podsumowanie swojej rozprawy
doktorskiej i najwazniejsze wnioski. Wnioski wymienione w tym rozdziale w duzej mierze pokrywaja
sie z najwazniejszymi wnioskami wymienionymi przeze mnie przy omawianiu poszczegdlnych
artykutéw naukowych. W podsumowaniu moge stwierdzi¢, ze Doktorantce udato sie spetni¢ oba

zatozone cele oraz zweryfikowac¢ wszystkie postawione tezy badawcze.

Uwazam, ze przedstawiona rozprawa doktorska w sposéb oryginalny i wartosciowy poszerza
0gblng wiedze na temat strukturalnych, fizykochemicznych i spektroskopowych wtasciwosci
wybranych naturalnych flawonoidéw: (-)-epikatechiny, kardamoniny i ksantohumolu. W
szczegoblnosci daje wglad w zaleznosci miedzy budowg wewnetrzna fazy statej tego typu zwigzkéw i
ich kokrysztatéw a rozpuszczalnoscia w roztworach wodnych. Pozwala réwniez zrozumie¢ w jaki
sposob poliole powszechnie stosowanie w przemysle spozywczym i farmaceutycznym oddziatujg z
btonami lipidowymi. Od strony uzytkowej wartosSciowe jest opracowanie syntezy nowych
kokrysztatow ksantohumolu cechujgcych sie lepszg rozpuszczalnoscig. Nie mam watpliwosci, ze
badania przedstawione w rozprawie wptyng na opracowanie nowych technologii umozliwiajgcych

zwiekszenie biodostepnosci waznych zwigzkédw pochodzenia naturalnego.

Rozprawa napisana jest bardzo starannie, poprawnym jezykiem, z zastosowaniem wszelkich
zasad techniki pisania prac naukowych. Autoreferat zawiera wszystkie elementy sktadowe wymagane
w Uchwale nr 3.3.11/2019 Rady Instytutu Nauk Chemicznych Uniwersytetu Marii Curie-Sktodowskiej w
Lublinie z dnia 16 grudnia 2019 r. Rozprawa obarczona jest bardzo mata iloscig btedéw edytorskich:

— strona 12, wiersz 10 od dotu: w zdaniu ,Zielona herbata zawiera 75-80% wody oraz zwigzkéw
polifenolowych (...).” nie podano jaki procent stanowig zwigzki polifenolowe;
— strona 24, wiersz 3 od dofu: jest napisane , wystepujg dwie symetrycznie niezalezne czgsteczki

EC: A (na czerwono) i B (na zielono), ktére oddziatujg ze sobg (...)”, nie jest tu potrzebny



fragment ,: A (na czerwono) i B (na zielono)”, poniewaz w autoreferacie nie umieszczono
rysunku na ktérym zostatyby wykorzystane te oznaczenia i kolory;

— strona 32, wiersz 3 od gory: jest ,prawe ptaska”, powinno by¢ , prawie ptasky”;

— strona 35, wiersz 3 od dotu”: zdanie ,Wielkos¢ tego efektu jest nastepujgca: mannitol z 6
grupami hydroksylowymi, ksylitol z (...) nie jest zrozumiate;

— publikacja nr 1, strona 6, tabela nr 3: Czy réznice w energii pomiedzy poszczegdlnymi dimerami

rzeczywiscie wyrazone sa w jednostkach a.u. a nie w jednostkach kl/mol?

Dostrzezone przeze mnie drobne btedy czy niescistosci nie majg wptywu na wartosé naukowg

pracy.

Doktorantka wykazata sie znajomoscia wielu metod eksperymentalnych powszechnie
stosowanych w badaniach fizykochemicznych zwigzkéw bioaktywnych. Spojrzenie na przedstawione
artykuly w sposob chronologiczny pokazuje, ze kompetencje Doktorantki poszerzaty sie w czasie. Nie
mam watpliwosci, ze obecnie mgr Iwona Budziak-Wieczorek jest juz w petni samodzielng, mioda
badaczky, specjalistka w dziedzinie badan fizykochemicznych, w tym spektroskopowych i

strukturalnych, zwigzkow pochodzenia naturalnego.

Wobec powyiszego oceniam bardzo pozytywnie przedstawiong mi rozprawe doktorska.
Stwierdzam, ze rozprawa spetnia wszelkie warunki okreslone w stosownej Ustawie i wnioskuje do
Rady Instytutu Nauk Chemicznych Uniwersytetu Marii Curie-Sktodowskiej w Lublinie o dopuszczenie

mgr Iwony Budziak-Wieczorek do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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