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Recenzja pracy doktorskiej mgr Patrycji Bronowickiej-Adamskiej na temat
»Badanie aktywnosci i ekspresja enzymow bioracych udziat
w tworzeniu siarkowodoru w réznych uktadach doswiadczalnych”

Od lat wiadomo, ze siarkowodor (H2S), nazwany niedawno Czgsteczka
0 ,dwoch twarzach”, jest toksycznym i bezbarwnym gazem. W ostatnim okresie
wykazano, ze jest wytwarzany takze endogennie w tkankach ssakow. Jego obecnosé
wykryto w moézgu w 1989 r., ale dopiero w drugiej potowie Ilat 90-tych XX w.
Zasugerowano, ze moze to byé endogenny przekaznik nerwowy, kiedy opisano
enzymatyczny mechanizm jego biosyntezy oraz biologiczne wtasciwosci w stezeniach
fizjologicznych. Najnowsze roznorodne badania potwierdzajg, ze siarkowodor,
podobnie jak tlenek azotu i tlenek wegla, jest trzecim gazowym mediatorem ssakow.
Jednak o jego wplywie na organizm decyduje stezenie. W duzych dawkach dziata
toksycznie, co jest gtéwnie skutkiem blokowania enzymow oddechowych, jednak w
niskich wykazuje wiele korzystnych dziatan m.in. w ukiadzie krwiono$nym, nerwowym,
Czy pokarmowym. Gaz ten odgrywa takze role w wielu fizjologicznych,
jak i patologicznych procesach, tj. neurotransmisja,  zapalenie czy tez
neurodegeneracja.

Badania podjete przez Panig mgr P. Bronowicka-Adamska w ramach pracy
doktorskiej dotycza wigc waznego problemu zwigzanego z biosyntezg H>S w réoznych
tkankach prawidtowych i objetych stanem Zapalnym oraz hodowlach komorkowych.

Praca zostata wykonana w Katedrze Biochemii Lekarskiej, UJ Collegium
Medicum, Wydziatu Lekarskiego, pod kierunkiem Pani prof. dr hab. Marii Wrébel.
Badania zrealizowane w ramach pracy doktorskiej byly finansowane ze srodkow
pochodzacych z dotacji dla mtodych naukowcow:.

Rozprawe doktorskg stanowi cykl czterech spojnie tematycznie prac
doswiadczalnych, ktére zostaty opublikowane w Czasopismach z bazy Journal Citation
Reports o zasiegu migedzynarodowym. W skiad rozprawy doktorskie; wchodza
nastepujgce prace:
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Warto podkresli¢, ze sumaryczna wartosé IF publikacji wchodzacych w skfad
rozprawy doktorskiej wynosi 10,3 oraz 105 punktow MNiSW. Do rozprawy doktorskiej
zostaty takze dotaczone pisemne oswiadczenia wspdtautoréw wyzej wymienionych
prac. We wszystkich pracach Doktorantka jest pierwszym autorem. Z oswiadczen
wspofautordw prac wynika, ze Pani mgr P. Bronowicka-Adamska uczestniczyta bardzo
aktywnie w badaniach na etapie ich planowania, nastepnie wykonata caty szereg
réznych oznaczen, ktére opracowata i opisata w publikacjach. Swiadczy to o duzym
zaangazowaniu Doktorantki w przeprowadzonych eksperymentach na réznych
etapach ich realizacji i o dojrzatosci naukowo-badawczej Pani mgr P. Bronowickiej-
Adamskie;j.

Przedstawiona mi do oceny dysertacja doktorska zawiera nie tylko spis
publikacji wechodzacych w sktad rozprawy doktorskiej, o$wiadczenia wspotautorow, ale
takze omoéwienie celu naukowego i uzyskanych wynikéw, streszczenie w jezyku
polskim i angielskim oraz kopie czterech publikacji wchodzacych w sktad rozprawy
doktorskie;.

Doktorantka zaplanowata bardzo szczegotowo zakres prac badawczych, ktore
podzielita na kilka duzych do$wiadczen, zaprezentowane w czterech opublikowanych
artykutach. Na podkreslenie zastuguje zastosowanie przez Panig mgr P. Bronowicka-
Adamska bardzo szerokiej gamy metod badawczych, wymagajgcych duzej wiedzy
badawczej i doswiadczenia. Pozwole sobie wymienié¢ tylko niektére z nich
zastosowane w dysertacji RP-HPLC, PCR, czy testy immunoenzymatyczne.
Zastosowany materiat badawczy jest rowniez niezwykle interesujgcy.

W  pierwsze] publikacji (1) Doktorantka oznaczata poziom glutationu
zredukowanego i utlenionego, cysteiny oraz cystyny w tkankach z réznych regionéw
mobzgu ludzkiego zmodyfikowang metodg RP-HPLC, (2) - zmodyfikowang metode RP-
HPLC zastosowata do badania aktywnosci enzymow zaangazowanych w synteze
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siarkowodoru w tkankach mysich, w publikacji (3 i 4) - analizowata poziom

siarkowodoru w dwdch liniach komérkowych: neuroblastomy ludzkiej oraz astrocytomy
ludzkiej, a takze w $luzdéwce zotadka szczura nieuszkodzonej i uszkodzonej w wyniku
narazenia na stres.

Realizujgc tak szeroko zakrojone badania, Pani mgr P. Bronowicka-Adamska
uzyskata interesujgce wyniki, ktére nastepnie wnikliwie przedyskutowata z danymi
literaturowymi. Lektura dysertacji wskazuje niezbicie, ze Doktorantka jest bardzo
dojrzatym badaczem, perfekcyjnie opanowata warsztat naukowy, wykazata sie
umiejetnoscig prowadzenia dyskusji naukowej oraz wyciggania interesujacych i
wywazonych nastepujgcych gtownych wnioskow:

e Poziom cysteiny jest bardzo zréznicowany w zaleznosci od regionu moézgu
ludzkiego i skorelowany z aktywnosciag CBS i CTH

e W tworzeniu siarkowodoru w watrobie gtowna role odgrywa CTH, a w mozgu
CBS

e Komorki neuroblastomy maja potencjalnie wiekszg zdolno$é do tworzenia HS z
cysteiny niz komérki astrocytomy

o W stresie, ktory prowadzi do uszkodzenia $luzowki zotadka wzrasta biosynteza
siarkowodoru, co ma korzystny wptyw na proces gojenia uszkodzonej $luzowki.

Przedstawiona mi do oceny praca doktorska jest niewatpliwie oryginalna. Ponadito,
tak unikalne wyniki badan moga stanowic dobrg podstawe do przeprowadzenia dalszej
analizy tworzenia siarkowodoru w roznych modelach badawczych. Jestem bardzo
ciekawa czy Doktorantka ma w planach kontynuacje badan dotyczgcych biosyntezy
H2S w innych uktadach doswiadczalnych.

Podsumowujgc stwierdzam, ze przediozona mi do recenzji rozprawa doktorska
Pani mgr P. Bronowickiej-Adamskiej, przygotowana w postaci spojnego tematycznie
zbioru opublikowanych artykutow, stanowi oryginalne rozwigzanie problemu
naukowego, wnoszacego istotne, nowe tresci do rozwoju nauki, wykazuje ogéing
wiedze teoretyczng Doktorantki, a takze Jej umiejetno$¢ samodzielnego prowadzenia
pracy naukowej, tj. spetnia warunki okreslane w ustawie z dnia 14 marca 2003 r. o
stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki.

Zwracam sie wiec z uprzejma prosbg do Rady Wydziatu Lekarskiego
Uniwersytetu Jagielloniskiego Collegium Medicum o przyjecie rozprawy i dopuszczenie
Pani mgr P. Bronowickiej-Adamskiej do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
Jednoczesnie wnioskuje do Wysokiej Rady o wyrdznienie rozprawy doktorskiej.
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