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Warszawa, 19.02.2024t.

Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Moniki Sztandery-Tymoczek,

zafytulowanej :

Biochemiczna charakterystyka oraz ocena potencjalnych r{laSci}voSci alergizuj4cych

fitopatogennych grzyb6w mikroskopijnych w badaniu ir rirlo

Praca doktorska mgr Moniki Sztandery-Tymoczek zostala wykonana w Instltucie

Nauk Biologicznych Uniwersltetu Marii Cwie Sklodowskiej w Lublinie. Promotorem pracy

jest prof. dr hab. Agnieszka Szuster-Ciesielska.

Tematyka ocenianej pracy dotyczy potencjalnych zdolnoici do wywolania alergii

przez gzyby pasoz)tujqce na rosliDach, kt6rych zarodniki latwo przenoszq sig w powietrzu i

mog4 byi 2r6dlem alergen6w. Te natomiast, mogq w].wolywa6 szereg powiklari zwi4zanych z

ukladem oddechowyn i innyrni narz4dami, co stanowi wazny problem o zasiQgu iwiatowym.

Trwajq nieustarme poszukiwania nowych potencjalnych alergen6w, opartych na nich test6w

dioglosrycznych i nowoczesnych rerapi i.

W ten nurt poszukwan wpisuj4 sig badania prowadzone pzez mgr Modkg SztanderQ-

Tymoczek. PodjQla sig zadania oceny wybranych gatunk6w fitopalogemych grzyb6w

Drikroskopijnych jako potencjalnych alergen6w. Nalezy uzrad tQ inicjat).wQ za wazne

poznawczo zadanie naukowe z potencjalem aplikacyjnym.

Rozprawa doktorska Pani Moniki Sztandery-Tynoczek zostala pzygotowana w

formie nanusklptu w jgzyLu polskim. Zawiera 370 stron, a teSd podzielono na 14 tlpowych

dla tego rodzaju opracow,rli rozdzial6w. Zawarte opisy sq ilustrowane 162 rycinami i 6

tabelami. Bibliografia obejmuje 306 pozycji piSmiennictwa i 20 A6del intemetowych.

Wst9p jest bardzo dobrym wprowadzeniem do tematyki rozwijanej w rozpralrie,

opartym na przeglqdzie wielu pozycji z literatlrly przedmiotu, a wyb6r publikacji Swiadczy o
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swobodnym poruszaniu siQ Doktoraotki w tematyce. Dob6r i kolejnos6 przedstawionych

teSci s4 logiczne i wlaiciwe. Wprowadza czylajqcego rozprawg w zagadnienia zwi4zane z

mechanizmami rozwoju alergii, diagnostyk4 i leczeniem Wch zab:uzei\, ze szczeg6lnym

uwzglQdnieniem roli gEyb6w. Doktorantka pzedstawila kluczowe informacje niezbgdne do

zrozumienia cel6w pracy i oceny uzyskanych wynik6w.

Cele pracy s4 opisane klarownie i zwigZle, w oparciu o dobrze zdeliniowan4 hipotezg.

Na podstawie aktualnej wiedzy, Doktorantka postawila hipotezq, ze powszecbde wystgpuj4ce

mikroskopijne gzyby fitopatogenne mog4 byd potencjalnq ptzyczyn4 reakcji prozapalnych

lezqcych u podloza alergii. Hipotezg weryfikowala realizujqc postawione cele badawcze. Do

najwa2niejszych zaliczyla identldkacjg i analizg skladu kwas6w tluszczowych oraz

wgglowodan6w zarodnik6w fitopatogennych grzyb6w mikroskopijnych. Cel nadrzgdny

obejmowal analizg potencjalnych zdolnodci suowych ekstakt6w grzybowych do

indukowania odpowiedzi prozapalnej wobec komdrek dw6ch linii kom6rkowych ludzkich

dr6g oddechowych, bgd4cych modelami ilr rlfto kom6rek dolnych i g6mych drdg

oddechowych.

Mgr Monika Sztandera-T),rnoczek zastosowala w swojej pracy szereg metod z zakesu

biochemii, biologii kom6rki, q4ometrii przeplywowej, mikroskopii fluorescencyjnej, testy

immunoenz),rnatyczne oraz chromatograflg gazowo-cieczowq sprzgzonq ze spektomet q

mas, kt6re dokladnie opisano. Przedstawiono r6wnie2 zalo2enia i schematy

przeprowadzonych araliz, co czlml ptuca przejfiystq i dopracowan4 metodologiaznie. Na

uwagg zasluguje dobra dokumentacja wynik6w, przedstawionych w postaci 148 rycin,

dokladnie opisanych. Prawidlowo zostaly dobrane testy laboratoryjne i odpowiednie kontrole.

Analiza i ocena wynik6w badair Su'iadczy o dobrym opanowaniu przez doktorantkE metodyki

badawczej stosowanej w doiwiadczeniach i wskazuje na Jej duz4 wiedzE i umiejgtnoici w

tym zakesie.

Uzyskane qyniki doktoranlka przedstawila na 170 stronach monografii. Poszczeg6lne

gatunki gEyb6w zostaly przedstawione osobno, \r kazd].rn rozdziale opisano zbi6r materialu

do analiz, w tym kr).teria jakimi kierowano sig przy wyborze poszczeg6lnych gatunk6w do

badan, mikoskopow4 i genetyczn4 identyfikacjg grzyb6w, pzygotowanie ekstrakt6w

grzybowych, badane linie kom6rkowe, wyniki biochemicznej identyfikacji kwas6w

tluszczow)ch, i wgglowodanou. cLomatografi i gvowo-cieczowej sprzgzonej ze

spektrometri4 mas, wyniki badania c)'totoksycznoSci, oceny apoptozy i nekiozy kom6rek orM
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produkcji reaktywnych form tlenu, jak r6wniez wyniki oceny st9zeri c1'tokin oraz oznaczen

obecno6ci marker6w integralno3ci nablonka oddechowego. Takie pzedstawienie wynik6w

czyni je pzejrzystymi, latwiejszymi do por6wnania. Na koilcu ka:2dego rozdzialu

zamieszczono podsumowanie uzyskanych dla danego gatuntu glzyba wynik6w badan.

Doktorantka ''qykazdla, ze profile kwas6w tluszczowych i wgglowodan6w s4 SciSle

okreilone dla poszczeg6lnych gatunk6w, mogq wigc stanowi6 wazne narzQdzie

taksonomiczne.

Wykazala r6wnie2, 2e spo6r6d badanych o3miu surowych ekstrakt6w badanych grzyb6w

najwigksz4 aktywnoSi cytotoksyczn4 wykazytaly ltzy z nrch, Erysiphe palczewskii, Erysiphe

conolvuli i Perokospo/a jicatiae. Wnioski wysunigto na podstawie zaleznej od stgzenia, ich

zdolnoici do obnizania odsetka aktywnych metabolicznie kom6rek, jak rdwniez do

zwigkszania odsetka kom6rek apoptotycznych i nekotycznych. Doktorantka zaobsenvowala,

2e wzrost odsetka kom6rek w apoptozie i nekrozie dodatnio korelowal ze wzrostem produkcji

reaktywnych form tlenu, widocznym w obecnoSci ekslrakt6v" badanych grzyb6w, co Jej

zdaniem mo2e byi przyczyn4 obserwowanej c).totoksycznoSci.

Realizuj4c kolejny cel pracy, zaobselwowala wzrost stgzenia cytokin prozapalnych,

IL-1ll i GM-CSF oraz TNF-o w obecno3ci trzech ekstrakt6w grzybowych. Na tej podstawie

wnioskowala, ze wyr6znione ekslrakty grzybowe mog4 posiada6 potencjalne zdolnoSci do

indukowania reakcji alergicznych. Wymaga to jednak dalszych badan. Jak Doktorantka

tlumaczy obserwacjQ, ze ]i'i2sze stgzenia niekt6rych ekstrakt6w powodowaly wigkszy wzrost

syntezy c).tokin prozapalnych?

Inna wazna obserwacja dotyczy integralnosci nablonka dr6g oddechowych,

stanowi4cego pierwsz4 linig obrony przed wdychanymi skladnikami. Doktorantka

zaobserwowala zmniejszenie intensywno3ci fluorescencji okludyny i E-katheryny, waznych

bialek, zwi4zanych odpowiednio z polqczeniami Scislyrni i przylegajqcymi kom6rek. Sugeruje

wigc, 2e wyr62nione ekstrakty grzybowe mog4 zmniejsza6 integralno66 kom6rek, zaburzajqc

utrzlmanie funtcji bariery kom6rek nablonkowych.

Do najwa2niejszych osiqgnigi Doktonntki nale2y zaliczyt wykazarde, ze badane

ekstrakty gzybowe z wyselekcjonowanych fitopatogennych grzyb6w mikroskopijnych,

pasoz)tuj4cych na powszecbnie wyst9pujqcych roslinach, mogq miei dzialanie prozapalne.

Doktorantka wnioskuje, 2e mog4 wykuywai dzialanie alergizuj4ce. Jest to warzna

obserwacja, kt6rq nalezy potwierdzii r dalszych badaniach. Czy Doktorantka, w opdciu o
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swoj4 wiedzg oraz badania, moglaby zasugerowai dalszy kierunek poszukiwan? Na jakie

parametry immunologiczne nale2y zw6cii uwagg?

Dyskusja zawiera podsumowanie uzyskanych wynik6w oraz ich interyretacjg na tle

literatury pzedmiotu. Dyskusja napisanajest dojrzale i przejrzy3cie. Doktorantka odnosi sig

do obszemego piSmiennictwa, konfrontuje wlasne wyniki z obserwacjami innych badaczy. Po

dyskusji zamieszczono podsumowanie, podkeslaj4ce najwazniejsze osi4gniQcia.

Dysertacja lapisana zostala staraffiie, mgr Monika Sztandera-Tymoczek w jasny

spos6b przekazuje zalozenia pmcy, wydki i ich znaczenie w badaniach Swiatowych. Trudno

te2 doszukai sig wigkszych uchybieri ed1.torskich, poza nielicznymi liter6wkani czy

niezrgcznymi sformulowaniami, jak kom6rki T, zamiast limfocyty T itp.

Podsumowuj4c, oceniam rozprawg doktorskq mgr Moniki Sztandery-Tymoczek

pozltlamie. Doktorantka posiada szerok4 wiedzg teoretyczn4 w tematyce badaf. Wykazala

sig umiejEtnoSci4 samodzielnego planowania i wykonywania doiwiadczeri realizuj4cych

zaloZone cele onz zdolno3ci4 do prawidlowego wyci4gania wniosk6w.

Rozprawa doktorska spelnia warunki okreSlone przepisami Ustawy z dnia 20 lipca

2018 roku, ,,Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce" (Dz.U. z 2018t. poz. 1668 z

p6Zniejszymi zmianami) oraz Ustawy z dnia 3 lipca 2018r. Przepisy uprowadzaj4ce ustawg-

Prawo o szkolnictwie qy2sz)m i nauce (Dz.U. 22018r. poz. 1669 z p62niejszymi zmiarani).

W zwipku z tym, zwmaam siQ do Rady Naukowej Instytutu Nauk Biologicznych

Uniwersfetu Marii Curie Sklodowskiej w Lublinie z wnioskiem o dopuszczenie mgr Moniki

Sztandery-Tymoczek do dalszych etap6w przewodu doktonkiego.

Wnioskujg r6wniez o wyr62nienie pracy. Rozprawa stanowi oryginalne rozwipaaie

problemu naukowego oraz wskazuje na og6lnq wiedzg teoretycznq i praktyczn4 Doktorantki

w zakesie prowadzonych badan. W rozprawie zawafto znacz4cy zbi6r wynik6w, z I't6rych

zjnacz;it czQSC zostala jvz opublikowana i bgdzie niew4tpliwie inspiracj4 do dalszych badaf

dla innych badaczy.

oroi dr hab. Gra2vna Korczak-Kowalska
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