UNIWERSYTET MEDYCZNY w Lublinie
WYDZIAt FARMACEUTYCZNY
Katedra i Zaktad Mikrobiologii Farmaceutycznej
ul. dr W. Chodzki 1, 20-093 Lublin; tel. (fax) 81-448-71-00

Lublin, 05.06.2023 r.

RECENZJA

rozprawy doktorskiej Pani mgr Elzbiety Chmiel pt. ,Charakterystyka sktadnikéw lipidowych
i analiza wrazliwosci Legionella gormanii na apolipoforyne lll Galleria mellonella”
wykonanej w Katedrze i Zaktadzie Genetyki i Mikrobiologii, Instytutu Nauk Biologicznych,
Uniwersytetu Marii Curie-Sktodowskiej w Lublinie pod kierunkiem Pani dr hab. Marty
Palusinskiej-Szysz, prof. UMCS.

Podstawa wykonania recenzji

Podstawa wykonania recenzji rozprawy doktorskiej byto pismo Dyrektora Instytutu
Nauk Biologicznych UMCS, prof. dr hab. Anny Jarosz-Wilkotazkiej z dnia 27.04.2022 roku
wystosowane w imieniu Rady Naukowej Instytutu Nauk Biologicznych UMCS. Przewdd
doktorski prowadzony jest w dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych, w dyscyplinie nauki
biologiczne.

Ogodlna charakterystyka rozprawy

Przedfozona do recenzji rozprawa doktorska jest cyklem powigzanych tematycznie
publikacji naukowych, w sktad ktdrej wchodza trzy oryginalne publikacje i jedna przegladowa
z listy A czasopism punktowanych MEiN, o tacznym wspétczynniku IF réwnym 16,83 (PK 380).
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Rozprawa zawiera sze$¢ rozdziatéw typowych dla dysertacji doktorskich ze spisem
piSmiennictwa, obejmujgcym 27 pozycji literaturowych, krajowych i zagranicznych
uporzadkowanych alfabetycznie. Ponadto, na poczatku dysertacji zamieszczono wykaz
uzywanych skrétéw, streszczenie w j. polskim i angielskim. Do rozprawy dotaczone s3 kopie
prac zaliczonych do cyklu wraz z o$wiadczeniami wspéfautoréw upowazniajacymi
Doktorantke do przedstawienia ich jako podstawe rozprawy. W dwéch pracach
prezentowanych w osiagnieciu Doktorantka jest pierwszym autorem, a w dwéch pozostatych
drugim. Z o$wiadczeri innych autoréw, jak i wtasnym Autorki, jednoznacznie wynika, ze
udziat Doktorantki w powstawaniu prac jest wiodacy. Doktorantka w swoim oéwiadczeniu
podkresla, ze przeprowadzita wigkszoéé badar, dokonata analizy uzyskanych danych i
przygotowata ich graficzng prezentacje, przeprowadzita dyskusje wynikéw w $wietle
istniejgcych juz badan oraz wyciagneta wnioski wynikajace z otrzymanych danych.

Dotaczony do dysertacji opis aktywnosci naukowej i dydaktycznej Doktorantki
przyblizyt jej osobe jako zaangazowanego naukowca, dydaktyka i organizatora, ktéry chetnie
poszerza swoja wiedze i umiejetnosci oraz dziata na wielu polach edukacji.

Ocena merytoryczna rozprawy

Wspdlnym tematem zawartych w pracy doktorskiej zainteresowari badawczych Pani
mgr Elzbiety Chmiel jest struktura i sktad lipidéw btonowych wewnatrzkomérkowej bakterii
Legionella gormanii oraz ich znaczenie dla wtasciwosci fizjologicznych komérki i dla dziatania
zewnetrznych czynnikéw przeciwbakteryjnych na przyktadzie apolipoforyny Ill, peptydu
przeciwdrobnoustrojowego produkowanego przez Galleria mellonella.

Na dziesigciu stronach Wstepu Autorka charakteryzuje bakterie z rodzaju Legionella
zwracajac uwage na ich znaczenie dla chorobotwérczosci cztowieka. Szczegétowo zostata
réwniez opisana charakterystyka lipidéw $ciany komérkowej Legionella spp., jako gtéownego
modelu badawczego doktoratu, w kontekécie nie tylko budowy, ale réwniez znaczenia w
oddziatywaniu z komérkami gospodarza w trakcie zakazenia. Dodatkowo, budowa, struktura
i znaczenie biologiczne lipidowych sktadnikéw $ciany komérkowej Legionella spp. zostaty
przedstawione w pracy przegladowej wiaczonej do zbioru rozprawy jako Publikacja 2.

Wstep jest cennym wprowadzeniem do przedstawienia celu pracy, metodyki oraz
przebiegu badar opublikowanych w ramach rozprawy doktorskiej. Artykuty wtaczone do
rozprawy stanowia spéjng cato$¢ w opisie przebiegu kolejnych etapéw dokumentowania



prowadzonych analiz sktadu i wtasciwosci lipidéw i bton modelowych pozyskanych od
bakterii hodowanych w réinych warunkach odzywczych. Bardzo wainym celem
postawionym w rozprawie jest préba okreslenia wptywu sktadu bton komérkowych pateczek
Legionella spp. na aktywno$é¢ zwigzkéw przeciwbakteryjnych na przyktadzie peptydu
przeciwdrobnoustrojowego. Zalozone cele Doktorantka realizowata kolejno stosujac
zaréwno zaawansowane techniki spektroskopowe jak i tradycyjne metody hodowlane,
dobrane odpowiednio do postawionych sobie celdw szczegétowych.

W publikacji 3 Doktorantka opisata szczegdétowo przeprowadzona identyfikacje sktadu
lipidomu bton L. gormanii oraz ich znaczenie dla chemotaksonomii gatunku. Po raz pierwszy
w niniejszej pracy opublikowano dane o wystepowaniu w komédrkach Legionella spp.
ceramidéw i hexosylceramiddéw, czyli sktadnikéw typowych dla komérek eukariotycznych i
niewielkiej grupy bakterii. Co ciekawe, ten fakt, moze by¢ dowodem mimikry molekularnej
utatwiajgcej komdrkom Legionella spp. zakazenie eukariotycznych komoérek gospodarza.
Imponujgce sg réwniez analizy bioinformatyczne in silico przeprowadzone z uzyciem
specjalistycznego oprogramowania, ktére pozwolity na poszukiwania w genomie
referencyjnego szczepu L. gormanii ATCC 33279 funkcjonalnych gendéw kodujacych enzymy
uczesthiczgce w syntezie ceramidéw. Zastanawiam sig, czy nie bytoby celowe badanie
wptywu iloéci ceramidéw w ostonach bakteryjnych na wrazliwos¢ ich komérek na zwiagzki o
charakterze przeciwbakteryjnym.

Publikacja nr 4 przedstawia metodyke badan i wyniki otrzymane podczas oznaczania
wiasciwosci  fizykochemicznych fosfolipidow wyizolowanych z bakterii L. gormanii
hodowanych w warunkach dostepnosci i braku dostepnosci w podtozu zewnetrznego Zrédtfa
choliny w postaci chlorku. Prace byty prowadzone na stworzonych monomolekularnych
modelach bton bakteryjnych na granicy faz ciecz/powietrze w dwéch temperaturach
otoczenia. Stwierdzono, ze réznice w sktadzie i strukturze bton niewatpliwie majg wplyw na
interakcje lipidéw z biatkami czy peptydami, co moze miec znaczenie dla wrazliwosci komorki
bakteryjnej na zwigzki o charakterze antybiotycznym. Ten wifasnie temat zostat badany i
opisany w Publikacji 1 z cyklu. Stwierdzono, ze pateczki hodowane na podtozu z choling byly
bardziej wrazliwe na stosowane w badaniach substancje o dziataniu przeciwbakteryjnym, co
potwierdzito niewatpliwy wptyw zmian wtasciwosci fizykochemicznych bton komérkowych
na skuteczno$¢ dziatania substancji o potencjale przeciwbakteryjnym oraz poszerzyto wiedze
na temat jednego z mechanizméw dziatania zwigzkédw przeciwbakteryjnych na przykfadzie
apolipoforyny lll z Galleria mellonella. Czy Doktorantka zastanawiata si¢ nad problemem
dostarczenia zwigzkéw tego typu do wnetrza komdérek eukariotycznych gdzie bytujg komorki
Legionella spp. w trakcie zakazenia? Jak wiemy komérki eukariotyczne sa raczej niewrazliwe
na peptydy przeciwdrobnoustrojowe.

Dyskusja rozprawy poprowadzona przez Autorke wskazuje na szeroka znajomosé
tematyki i umiejetno$¢ dyskutowania wtasnych, uzyskanych wynikow 2z danymi
prezentowanymi przez innych autoréw potwierdzajgc, ze Doktorantka potrafi krytycznie
analizowaé dane. W Dyskusji pojawia sie nieduzo innych prac badawczych, co
prawdopodobnie wynika ze specyfiki badan na szczegélnym modelu badawczym. Whnioski



wyciagnigte przez Doktorantke wyptywaja z badan i rzetelnie wskazuja na osiagniecie przez
nig celéw badawczych. W mojej opinii prawdziwe wnioski z pracy zostaty opisane jako
podsumowanie, natomiast punkty pod nagtéwkiem ,Wnioski” s3 tak naprawde
powtdrzeniem wynikéw.

W kwestii edytorskiej zwracam uwage na pisownig nazw rodzajowych bakterii, ktérg
przyjeto stosowaé albo wraz ze skrétem ,,spp.”, np. Legionella spp. lub w postaci wyrazenia
»bakterie z rodzaju Legionella”.

Catosciowa ocena wartosci naukowej i wnioski koficowe recenzji

Pragne podkresli¢, iz warto$¢ merytoryczna niniejszej rozprawy doktorskiej jest
bardzo wysoka. Pani mgr Elzbieta Chmiel umiejgtnie planowata, a nastepnie wytrwale
realizowata postawione cele badawcze. Mozna zauwazyé, w trakcie czytania rozprawy i
publikacji wchodzacych w jej sktad, petne zrozumienie zagadnien teoretycznych z zakresu
tematu badawczego, znajomos¢ zastosowanych technik laboratoryjnych oraz umiejetnoéé
merytorycznej interpretacji uzyskanych wynikéw, podsumowania i krytycznego oméwienia
wynikéw wtasnych w odniesieniu do publikacji innych autoréw. Uwazam, ze korcowe
whnioski w petni wyptywaja z otrzymanych wynikéw i ich analiz tworzac powiazana i logiczna
catos¢. Dzigki pracy doswiadczonego, bardzo dobrego zespotu badawczego, w ktérego
sktadzie Doktorantka sie znalazta, mogta ona wykonaé szeroko zakrojone, specjalistyczne
badania, ktére zaowocowaty publikacjami i finalnie rozprawa doktorska. Dzieki pracy takiego
zespotu mamy niewatpliwie gwarancje rzetelnoéci i poprawnosci uzyskanych wynikéw badan
o duzym potencjale naukowym. Podjecie przez Doktorantke niniejszego tematu badawczego
uwazam za uzasadnione i niezwykle wazne. Praca szeroko wpisuje sie w tematyke nie tylko
poznania skfadu, struktur i fizykochemii oston komérkowych bakterii, ale réwniez badar nad
poznaniem mechanizméw dziatania zwigzkéw aktywnych wobec komérek bakteryjnych.

O duzej wartosci naukowej wykonanych badan $wiadczy opublikowanie wynikéw w
postaci bardzo dobrej jakosci artykutéw opublikowanych w renomowanych czasopismach o
sumarycznie wysokim wspodfczynniku oddziatywania.

Whioski koricowe

Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska spetnia wymogi formalne i
merytoryczne stawiane w ustawie o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o
stopniach i tytule w zakresie sztuki (z dn. 14 marca 2003 r. z pézniejszymi zmianami). Na tej
podstawie wnioskuje do Rady Naukowej Instytutu Nauk Biologicznych Uniwersytetu Marii
Curie-Sktodowskiej w Lublinie o przyjecie niniejszej rozprawy i dopuszczenie mgr Elzbiety
Chmiel do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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