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RECENZJA

Rozprawy doktorskiej w dziedzinie nauk cistych i przyrodniczych, w
dyscyplinie: nauki chemiczne, pani mgr Pauliny Nikoli Trombik, pt.:
»Spektroskopowe badania ukladéw blona lipidowa/poli-L-lizyna w
obecnos$ci zwigzkow chalkonu”

Rozprawa powstata w Uniwersytecie Wroctawskim, na Wydziale Chemii, w
Zespole Struktury i Oddzialywan Molekularnych, w roku 2025,

Rozprawa doktorska pani mgr Pauliny Nikoli Trombik liczy 21 6 stron. Jest
podzielona na 10 rozdziatéw: przeglad literatury (1), cel pracy (2), czes¢
eksperymentalna (3), wyniki i dyskusja (4), podsumowanie (5), streszczenie w
jezyku polskim (6), streszczenie w jezyku angielskim (7), bibliografia (8), spis
publikacji wiasnych, posterow i wystapien (9), materialy uzupetniajace (10).
Uklad pracy mozna uzna¢ za standardowy dla rozpraw doktorskich.
Zastanawiajacy dla Recenzenta byl jedynie fakt, Ze Autorka zdecydowala sie
dyskutowaé wyniki przedstawione w kazdym z podrozdzialow rozdziatu (4) w
ramach tych podrozdziatéw, zamiast zawrze¢ cata dyskusje w osobnym rozdziale.
Takie rozdzielenie wynikéw i dyskusji byloby rozwigzaniem stosowanym
standardowo w pracach naukowych. Recenzent zaktada, ze potaczenie wynikow
i dyskusji w jednym, duzym rozdziale, podzielonym na szereg podrozdziatow,
wynikato z checi ograniczenia objetosci pracy, ktora i tak jest dos¢ obszerna.

Autorka rozpoczela rozprawe doktorska od przegladu literatury (str. 3-25).
Do tej czesci pracy Recenzent ma najwigcej uwag:

1) Pierwszy podrozdzial poswigcony budowie bton biologicznych jest napisany
poprawnie, ale Recenzent po jego lekturze ma poczucie pewnego niedosytu. W
opinii Recenzenta warto by doda¢, Ze, zgodnie z obowigzujgcym dzisiaj modelem
ptynno-mozaikowym, btona komorkowa jest ,ptynna”, co znaczy, ze kazdy z jej
sktadnikéw moze sie poruszaé na rézne sposoby (rotacja, dyfuzja lateralna,
transport ,,flip-flop”). Ponadto, btona jest heterogenna (tworzy ,,mozaike”), gdyz
na jej powierzchni moga tworzy¢ sig tzw. domeny, ,,tratwy lipidowe” oraz tzw.

1



kaweole. Na dodatek, co wydaje si¢ mniej oczywiste, btona jest asymetryczna,
gdyz sktad monowarstwy wewnetrznej rézni si¢ od zewngtrzne;. Wszystkie te
informacje Autorka moze znalezé w literaturze dostepnej w jezyku polskim
(Recenzent moze zarekomendowa¢ Autorce lekturg ksigzki o blonach
biologicznych, napisanej, wedlug jego najglebszej wiedzy, z mysla o
doktorantach i, w ogdle, mtodych pracownikach nauki).

2) Strona 5 — ktéra forma jest poprawna: kwas palmitoilowy, czy kwas
palmitynowy ?

3) Strony 5, 6 — czym rézni sie liposom wielowarstwowy (MLV), przedstawiony
na Rys. 1.5, od liposomu wielopecherzykowego (MVV) (str. 6) ?

4) Czym rézni sie subprzejscie od przedprzejscia (str. 7, rys. 1.6)

5) W przypadku poli-l-lizyny, warto by doda¢, ze zwigzek ten znajduje szerokie
zastosowanie w badaniach naukowych,  jako substancja zwigkszajaca
przyczepianie sie komérek do dna plastikowych naczyniek pomiarowych.
Recenzent, ktory od wielu lat prowadzi badania z komoérkami stabo
przyczepiajacymi sie do podtoza (limfocyty, komorki limfoblastyczne) wie z
wlasnego do$wiadczenia, ze pokrycie dna naczynka pomiarowego cienka
warstwa poli-l-lizyny jest konieczne do zapewnienia odpowiedniego
przyczepiania sie¢ tych komorek do dna. W przeciwnym wypadku,
przeprowadzenie badan elektrofizjologicznych, w ktérych badana komorka jest
stale oplukiwana roztworem badanego zwigzku, byloby technicznie
niewykonalne. Z pewnoscia, dziatanie ,,przyczepiajace” poli-l-lizyny wiaze si¢ z
oddziatywaniami z blong badanych komorek. Co wazne, pomimo, ze
oddziatywania te prowadza do znieksztalcenia btony, nie skutkujg jej
przerwaniem i zniszczeniem komorki.

6) Strona 12 — Recenzent ma watpliwosci, czy zwigzki z grupy chalkonow mozna
zaliczyé do flawonoidéw. Przyczyna jest fakt, ze w czgsteczce chalkonu (str, 13,
rys. 1.13) brakuje dodatkowego, trzeciego pierscienia, z tlenem, jako
heteroatomem. Taki pierscien, zgodnie z nomenklatura IUPAC, jest czgscia
~kregostupa” (ang. backbone) czasteczek z grupy flawonow (dot, lewy rysunek),
izoflawonéw (dot, srodkowy rysunek) i neoflawonéw (doét, prawy rysunek).




Flawonoidy zawierajace ,.kregostup” flawonowy, mozna dodatkowo, podzieli¢ na
flawony, flawonole (dodatkowa grupa OH w pozycji ,,3”), flawanony (brak
podwoéjnego wigzania miedzy atomami wegla w pozycjach ,2” 1 ,37) i
flawanonole (flawanony z dodatkowg grupg OH w pozycji ,,3”). We wszystkich
tych zwiazkach wystepuje w/w pierscien z tlenem, jako heteroatomem.

Prosze Autorke o ustosunkowanie si¢ do powyzszej uwagi.

7) Czy, oprocz trans, istnieja takze cis-chalkony ?

8) Czy jest jakas roznica miedzy dziataniem przeciwnowotworowym i
antynowotworowym chalkonéow (str. 12) ?

9) Moze warto by zdefiniowad, czym jest liczba falowa ? Informacja o tym,
oczywista dla specjalisty ze spektroskopii molekularnej, dla niespecjalisty moze
nie by¢ oczywista. Pozwolila by zrozumie¢, dlaczego liczba falowa jest podawana
w odwrotnych centymetrach i dlaczego, na wykresie, rosnie z prawej do lewe;j
strony.

10) Czy kolory czerwony i niebieski na schemacie mapy synchronicznej i
asynchronicznej (str. 25, rys. 1.18) sg powszechnie stosowane, czy sg stosowane
tylko przez Autorke pracy ?

Na stronie 26 Autorka przedstawita cel pracy. Cel pracy jest, w opinii
Recenzenta, jasno sformutowany. Warto by jedynie doktadniej wyjasnic,
dlaczego Autorka zdecydowata sie zbadaé¢ oddziatywania blon z poli-lizyna nie
tylko w obecnosci chalkondw, ale takze cholesterolu. W tym celu potrzebna byta
by kroétka informacja, najlepiej w czesci 1, jakim zwiazkiem jest cholesterol (i, w
ogole, sterole) i jak wazny wplyw ma ten zwiazek na wlasciwosci fizyczne 1
spektroskopowe bton. Nalezaloby wprowadzi¢ cholesterol na liste stosowanych
odczynnikéw (str. 27), jak rowniez skrét ,,Chol” na liste stosowanych skrotdw.
By¢ moze, nalezatoby rozwazy¢ zmiang tytutu pracy z ,,...w obecnosci zwiazkow
chalkonu”, na ,,...w obecnosci cholesterolu i wybranych chalkonow”

Na stronach 27-33 Autorka opisuje materialty i metody pomiarowe
stosowane w pracy. Autorka wykorzystala spektroskopie w podczerwieni z
transformacja Fouriera: FTIR i spektroskopii FTIR z catkowitym wewnetrznym
odbiciem fali spolaryzowanej FTIR-ATR. Do chemometrycznej analizy wynikow
Autorka zastosowata metode analizy czynnikéw gtéwnych (PCA), analize¢ MCR-
ALS, dwuwymiarowa spektroskopie korelacyjng (2D-COS) oraz analize
korelacyjng ,,moving window” 2D-COS. Opis zastosowanych metod badawczych
nie budzi zastrzezen merytorycznych. Moze nalezatoby zastanowi¢ si¢ nad
polskimi odpowiednikami anglojezycznych termindw 1 zastosowal te
odpowiedniki w pracy. Do tej czesci pracy Recenzent ma jedno pytanie: dlaczego
czas inkubacji probki dla temperatur 22, 26 i 28 stopni Celsjusza jest krotszy, niz

dla pozostatych temperatur, zarbwno wyzszych, jak i nizszych (Tab. 3.7, str. 30)
?



Na stronie 34 zaczat sie obszerny rozdzial ,,wyniki i dyskusja”, podzielony
na szereg podrozdziatow.

Na stronach 34-62 Autorka przedstawita wyniki badan z zastosowaniem
spektroskopii FTIR-ATR w $wietle spolaryzowanym. Do tej czesci pracy
Recenzent ma kilka uwag;:

1) Nalezatoby wyjasni¢, dlaczego Autorka przeprowadzita badania tylko dla
dwdch temperatur — 25 i 60 stopni Celsjusza.

2) Dlaczego na rysunkach przedstawiajacych ,,fadunki czynnikowe” (np. rys. 4.4)
przedstawiono tylko sktadowa PC1? Czy dlatego, ze sktadowa PC2 miata wartosc
réwna zero ?

3) Zdaniem Recenzenta, nalezatoby lepiej dobrac kolory (np. na rys. 4.9). W
szczegolnosci, unikac taczenia koloru niebieskiego z fioletowym.

4) Co oznaczajg kolory na rysunkach 4.10-4.13. Czy chodzi o kat polaryzacji
swiatla ?

5) Na niektorych rysunkach (np. rys. 4.34 1 4.35) podpisy na osiach odcigtych sg
umieszczone bardzo blisko wartosci.

6) Czy Autorka przeprowadzila badania z zastosowaniem spektroskopii FTIR-
ATR dla bton DPPC/DPPG domieszkowanych cholesterolem ?

Na stronach 63-194 Autorka przedstawia wyniki badan z zastosowaniem
spektroskopii FTIR. Obszerny rozdziat jest podzielony na kilka podrozdziatow.
W pierwszym podrozdziale (str. 63-110) przedstawiona jest analiza zmian
absorbancji w zakresie wystepowania pasm v(CH). W pierwszym punkcie
przedstawiono charakterystyke zmian spektralnych uktadu bton DPPC/DPPG. W
kolejnym punkcie przedstawiono charakterystyke zmian spektralnych ukfadu
blon DPPC/DPPG/PLL. Nastepnie, przedstawiono charakterystyke zmian
spektralnych uktadow bton DPPC/DPPG oraz DPPC/DPPG/PLL w obecnosci
chalkonéw. W ostatnich dwoch punktach przedstawiono charakterystyke zmian
spektralnych uktadéw DPPC/DPPG oraz DPPC/DPPG/PLL domieszkowanych
cholesterolem bez i w obecnosci chalkonéw. Do tego podrozdziatu Recenzent ma
kilka uwag:

1) Jakim konkretnie temperaturom odpowiadaja kolorowe krzywe przedstawione,
na przyktad, na rys. 4.38 ?

2) Dla jakich liczb falowych wyznaczono temperaturowe zaleznoscei ,,fadunkow
czynnikowych” PC1 i PC2, przedstawione na rys. 4.39A 7 ] akim temperaturom
odpowiadaja wykresy zaleznosci ,fadunkow czynnikowych” od liczby falowej,
przedstawione na rys. 4.39B ?

3) Co oznaczaja terminy ,,rozklad do przodu” i ,rozktad do tytu”, przedstawiony
narys. 4.40 ?

4) Czym jest tzw. “trzeci stan” w uktadzie DPPC/DPPG/PLL, przedstawiony na
rys. 4.47 ?



W drugim podrozdziale (str. 111-156) przedstawiona jest analiza zmian
absorbancji w zakresie wystepowania pasm v(C=0). Podobnie, jak w poprzednim
podrozdziale, najpierw przedstawiono charakterystyke zmian spektralnych
uktadu kontrolnego — blon DPPC/DPPG. Nastepnie, przedstawiono
charakterystyke zmian spektralnych uktadu bton DPPC/DPPG/PLL i uktadow
DPPC/DPPG i DPPC/DPPG/PLL w obecnosci chalkonow, W ostatnich dwoch
punktach opisano charakterystyke zmian spektralnych bton DPPC/DPPG i
DPPC/DPPG/PLL, domieszkowanych cholesterolem bez i w obecnosci
chalkonéw. Do tego podrozdziatu Recenzent ma kilka uwag:

1) Czy jest zgodno$¢ migdzy sygnatami otrzymanymi z dekonwolucji pasma
v(C=0) uzyskanego podczas pomiaréw FTIR dla blony DPPC znajdujacej sie
fazie zelowej oraz ciekto-krystalicznej (rys. 4.74A i B) a wynikami otrzymanymi
w badaniach Autorki ?

2) Jak mozna nazwac ,trzeci stan” opisany z6ttg krzywa narys. 4.77 ?

3) Recenzent zauwazyl, ze w opisie wynikéw Autorka czasami wielokrotnie
powtarza podobne zwroty, np. calkowitg zmiennosé absorbancji w przewazajacy
sposéb  opisuje sktadowa PCl1, ktora dla uktadow ... wynosila
odpowiednio....Druga skladowa PC2 opisywata odpowiednio ...catkowitej
zmiennosci absorbancji. Pozostate ....calkowitej zmiennos$ci absorbancji traktuje
si¢ jako szum i inne losowe zmienne. Te zdania, powtarzane wielokrotnie w
kolejnych podrozdziatach, moga stwarza¢ wrazenie monotonii i schematyzmu.
W ostatnim podrozdziale (str. 157-194) Autorka przedstawila analize zmian
absorbancji w zakresie wystepowania pasma amid I. W pierwszych dwoch
punktach przedstawiono charakterystyke zmian spektralnych uktadu kontrolnego,
w tym wypadku — PLL i blon DPPC/DPPG/PLL. Nastepnie, przedstawiono
charakterystyke zmian spektralnych uktadu bton DPPC/DPPG/PLL w obecnosci
cholesterolu. W nastepnych podpunktach przedstawiono charakterystyke zmian
spektralnych bton DPPC/DPPG/PLL w obecnosci chalkonéw. Ostatnim etapem
byta charakterystyka zmian spektralnych uktadu blon DPPC/DPPG/PLL
domieszkowanych cholesterolem w obecnosci chalkonow. Do tego podrozdziatu
Recenzent ma jedng uwage:

1) Co oznacza skrot pD (str. 158) ? Czy jest to btad Autorki, czy chodzi o jakis
inny parametr nieznany Recenzentowi ?

Po obszernym rozdziale: wyniki i dyskusja Autorka przedstawita krotkie,
czterostronicowe podsumowanie, po ktérym zamiescita streszczenie w jezyku
polskim i angielskim. Do tej czesci pracy Recenzent nie ma uwag krytycznych.
Moze nalezatoby pomysle¢ o dodatkowym, kréotkim przedstawieniu wynikow w
formie graficznej, w typie ,,graphical abstract”.



Ostatnia czescia pracy jest obszerna bibliografia, obejmujaca 193 pozycje,
spis publikacji wiasnych, posteréw i wystapien i materialy uzupelniajace,
obejmujace 6 ztozonych wykresow.

W opinii Recenzenta, dorobek naukowy Autorki jest wystarczajacy do
ubiegania sie¢ o stopienn naukowy doktora. Autorka jest wspotautorka trzech
petnotekstowych publikacji opublikowanych w czasopismach z Impact Factorem,
w dwodch sposréd nich jest pierwszym Autorem. Jest takze wspotautorka 17
doniesien na konferencjach naukowych, w tym na migdzynarodowych
konferencjach, takich jak np. European Meeting on Physical Organic Chemistry
(EMPOC - Spata, Karpacz). Recenzent, ktory od wielu lat uczestniczy w
konferencjach EMPOC, pamigta, ze Autorka aktywnie uczestniczyta w tych
miedzynarodowych spotkaniach, prezentujac wyniki swoich badan w jezyku
angielskim. Niektore z doniesien konferencyjnych Autorki zostaty wyr6znione.

Podsumowanie: opinia Recenzenta na temat rozprawy doktorskiej pani
mgr Pauliny Trombik jest zdecydowanie pozytywna. W opinii Recenzenta,
Autorka wykonata wielka prace naukowa, ktora przyniosta wazne i intersujgce
wyniki. Z punktu widzenia Recenzenta najciekawszy jest wynik wskazujacy na
to, ze obecno$é poli-l-lizyny silnie modyfikuje strukture blon lipidowych,
wpltywajac na ich uporzadkowanie i wprowadzajac defekty strukturalne. W opinii
Recenzenta, oddzialywania te moga by¢, przynajmniej czesciowo,
odpowiedzialne za obserwowany wzrost przyczepnosci komoérek do dna
naczynka pomiarowego po pokryciu go warstewka poli-I-lizyny. Bardzo
intersujacy jest takze wynik, ze cholesterol silnie wplywa na ptynnos¢ bion
DPPC/DPPG, powodujac zanik charakterystycznego dla nich przejscia fazowego.
Intersujgca jest takze obserwacja, ze chalkony moga silnie oddziatywac na uktad
btona—polipeptyd. Wyniki te koresponduja z wynikami badan Recenzenta, ktory
stwierdzit  istotny = wplyw  niektérych  chalkonéw  (ksantohumolu,
izobawachalkonu) na kanaly jonowe (kanaty potasowe typu Kv1.3), ktore sg
intergralnymi biatkami btonowymi. Wyniki badan prowadzonych przez
Recenzenta wskazuja, ze oddziatywanie chalkonéw z biatkami btonowymi moze
byé zwiazana z oddzialtywaniem tych zwigzkéw na dwuwarstwe lipidows.

Obszerna bibliografia swiadczy o tym, ze Autorka ma dobre rozeznanie w
literaturze naukowej dotyczacej prowadzonych przez siebie badan.

Krytyczne uwagi zawarte w recenzji nie umniejszaja pozytywnej opinii na
temat niniejszej Rozprawy. Uwagi te wynikaja po czesci z checi zachgcenia
Autorki do poglebienia swojej wiedzy, zwlaszcza w zakresie budowy 1 funkcji
bton komérkowych, a takze z ciekawosci Recenzenta, ktéry interesuje sig
spektroskopig molekularng, nie bedac specjalista w tej dziedzinie. W opinii
Recenzenta w/w rozprawa spetnia warunki stawiane pracom doktorskim wedlug
Art. 187 ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce z dnia 20 lipca 2018 r
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(Dz.U. 2018, poz. 1668). Dlatego Recenzent zwraca sie do Wysokiej Rady
Dyscypliny Nauki Chemiczne Uniwersytetu Wroctawskiego o dopuszczenie Pani
mgr Pauliny Nikoli Trombik do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Wroctaw, dnia 3 marca 2025 r.
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