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Recenzja rozprawy doktorskiej

mgr farm. Elizy Marii Matuszewskiej
pt. ,Zastosowanie spektrometrii mas do charakterystyki wybranych produktow pszczelich
oraz do proteomicznych analiz wptywu jadu owadow btonkoskrzydtych
na organizm ludzki”

Oceniana rozprawa na stopied doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu w
dyscyplinie nauk farmaceutycznych ma forme zbioru czterech petno-tekstowych, spéjnych
tematycznie publikacji wieloautorskich. W trzech z nich mgr Eliza Maria Matuszewska jest
pierwszym autorem, w jednej trzecim. Prace te opublikowano w latach 2019-2021 w
specjalistycznych, recenzowanych czasopismach o fgcznym wspétczynniki wptywu IF 15,858,
punktacji MEIN 450. Kopie prac zamieszczono w dysertacji. Pani Magister przedstawita
oswiadczenia wspoéfautorow dotyczace ich udziatu w badaniach zawartych w publikacjach.
Wynika z nich jednoznacznie, ze udziat mgr Elizy M. Matuszewskiej w ich przygotowaniu byt
dominujacy. Ponadto Doktorantka przedstawita oSwiadczenie o samodzielnym przygotowaniu
rozprawy, nienaruszeniu praw autorskich oraz niewykorzystaniu przedstawionych badan do
ubiegania sie o nadanie dyplomu doktorskiego innej osobie. Na przeprowadzenie badan
uzyskano pozwolenie Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie Medycznym im. Karola
Marcinowskiego w Poznaniu (Uchwata Komisji numer 288/21). Promotorem Doktorantki jest
znakomity specjalista z zakresu analityki farmaceutycznej - profesor Jan Matysiak, kierownik
Katedry i Zaktadu Chemii Nieorganicznej i Analitycznej, Uniwersytetu Medycznego im. Karola
Marcinkowskiego w Poznaniu.

Cze$¢é opisowq pracy liczgcg 28 stron rozpoczyna wykaz prac stanowigcych rozprawe

doktorka. Kolejny rozdziat stanowi krotki opis aktywnosci naukowej Doktorantki. Nastepne
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Pani Magister przedstawita charakterystyke produktéw pszczelich oraz metod wykorzystanych
do realizacji badann stanowigcych rozprawe doktorskg. Sposdb przygotowania wstepu
wskazuje na umiejetnosé Doktorantki postugiwania sie literaturg naukowg i jej wykorzystania
do tworzenia tez badawczych.

Produkty pszczele z uwagi na unikalng zawartos¢ sktadnikéw bioaktywnych,
odzywczych oraz makro- i mikroelementéw sg stosowane jako preparaty do zapobiegania i
terapii wielu schorzen. Jednakze, mogg by¢ Zrédtem substancji silnie alergizujgcych, a jad
pszczot moze powodowad reakcje anafilaktyczne zagrazajgce zyciu. Jako substancje naturalne
mogaq by¢ takze zrédtem zanieczyszczen toksycznych pochodzgcych ze srodowiska. Z uwagi na
bardzo ztozony sktad chemiczny mechanizmy dziatania biologicznego poszczegdinych
preparatéw pszczelich sg nie do korica wyjasnione.

Jako cele badawcze Doktorantka wyznaczyta cztery obszary: charakterystyke sktadu
biatkowo-peptydowego mleczka pszczelego, oznaczenie zawartosci pierwiastkow
chemicznych w mleczku pszczelim, pytku pszczelim i propolisie, analize wptywu jadu
pszczelego na btony komérkowe oraz zmiany w proteomie pacjentdéw uczulonych na jad
btonkoskrzydtych. Zadania wskazane przez Panig Magister w sposdb jasny okreslajg kierunki
badawcze. Zaproponowane badania nad sktadem i wtasciwosciami biologicznymi produktéw
pszczelich uwazam za wazne z poznawczego oraz praktycznego punktu widzenia.

Jako metody badacze Doktorantka wykorzystata zaawansowane techniki
przygotowania probek (ekstrakcje do fazy statej, wyréwnywanie stezen), nowoczesne metody
spektrometrii mas (chromatografie cieczowa w skali nano w potaczeniu ze spektrometrig mas
typu MALDI-TOF/TOF, spektrometrie mas sprzezong z plazmg wzbudzang indukcyjnie) oraz
szeroki wachlarz narzedzi bioinformatycznych i statystycznych.

Doktorantka dokonata charakterystyki sktadu biatkowo-peptydowego mleczka
pszczelego identyfikujgc 86 biatek taksonomicznie zaklasyfikowanych do rodzaju pszczéf.
Wsréd nich, 74 biatka zidentyfikowata w préobkach poddanych wstepnemu przygotowaniu z
wykorzystaniem techniki wyréwnywania stezen. W prébach analizowanych z pominieciem

zageszczania frakcji proteomicznej zidentyfikowata natomiast tylko 50 biatek. Uzyskane wyniki
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dowodzg uzytecznosci zaproponowanej techniki jako sposobu przygotowania prébek
pochodzenia naturalnego znaczgco poprawiajgcego mozliwosci identyfikacyjne spektrometru
mas.

W wyniku analizy elementarnej pytku pszczelego, propolisu i mleczka pszczelego
Doktorantka wykazata, ze stezenia analikzowanych pierwiastkdw, w tym makro- i
mikroelementéw oraz zanieczyszczen w tych produktach pszczelich réznig sie w zaleznosci od
rodzaju produktu i roku zbioru. Uzyskane wyniki z uwagi na zidentyfikowang zawartos¢ metali
ciezkich wskazujg na konieczno$¢ opracowania standardéw jakosci omawianych produktow.

Wyniki analiz wptywu wybranych alergendw zawartych w jadzie pszczelim (melityny,

tertiapiny i apaminy) na cienie ludzkich erytrocytéw potwierdzity zalezng od stezenia
aktywnos¢ lityczng melityny. W prébkach inkubowanych z apaming w stezeniu 10'9 M i

tertiaping w stezeniach 10'9-10'7 M Doktorantka zaobserwowata natomiast obnizenie
stopnia hemolizy, co moze wskazywa¢ na dziatanie ochronne i stabilizujgce apaminy i
tertiapiny na btony komérkowe. Analizy proteomu cieni erytrocytédw po inkubacji z peptydami
wykazaty, ze najwieksze zmiany w profilach biatkowo-peptydowych bton komérkowych
wywoftane sg dziataniem apaminy. Otrzymane wyniki wykazaty ponadto, ze metoda oparta na
chromatografii cieczowej nanoLC w potaczeniu ze spektrometrig mas typu MALDI-TOF/TOF
zapewnia szybkag i doktadng analize sktadu biatkowego bton komérkowych, w tym cieni
erytrocytow.

Poréwnanie profili biatkowo-peptydowych surowicy krwi pacjentéw uczulonych na jad
owaddw btonkoskrzydtych i oséb zdrowych wskazaty cztery biatka statystycznie istotnie
réznicujgce badane grupy: faricucha alfa fibrynogenu, sktadowej C4-A dopetniacza, ciezkiego
taricucha H4 inhibitora inter-alfa- trypsyny oraz tancucha A czynnika koagulacji XIll. Wszystkie
zidentyfikowane biatka uczestniczg w odpowiedzi zapalnej, co znajduje potwierdzenie w IgE-
zaleznym mechanizmie powstawania reakcji alergicznej. Badania Doktorantki w tym zakresie

umozliwity wytypowanie potencjalnych wskaznikow reakcji alergiczne;j.
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Cztery wnioski koncowe stanowig spdjne i syntetyczne podsumowanie uzyskanych
wynikéw. Wykaz pismiennictwa cytowanego w rozprawie liczy 55 pozycji, w tym 47 z ostatnich
10 lat. Ponadto w pracy numer jeden zacytowano 73 pozycji, w drugiej — 111, trzeciej — 53,
czwartej — 31. Literatura zostata prawidtowo dobrana, odzwierciedla aktualny stan wiedzy w
zakresie tematyki doktoratu. Cytowanie tak duzej ilosci najnowszych prac swiadczy o dobrej
znajomosci Pani Magister materiatu z zakresu przedmiotu rozprawy doktorskiej.

Streszczenia w jezyku polskim i angielskim, ktére koriczg czes¢ opisowa pracy dobrze
oddajg tres¢ rozprawy. Edytorska strona pracy nie budzi watpliwosci. Dysertacja zostata
napisana starannie, poprawnym jezykiem w sposdb jasny i zrozumiaty nawet dla czytelnikéw
nie bedacych specjalistami z zakresu analityki farmaceutyczne;j.

Rozprawa doktorka jest efektem realizacji zainteresowan i pracy badawczej mgr farm.
Elizy Marii Matuszewskiej rozpoczetych juz w trakcie studiéw. Pani Magister prowadzita
badania w ramach Studenckiego Kota Naukowego Proteomiki i Metabolomiki. Z wynikiem
bardzo dobrym obronita prace magisterska pt. ,Proteomiczna analiza reakcji alergicznej na jad
pszczeli”. W roku 20017 rozpoczeta prace w Katedrze i Zaktadzie Chemii Nieorganicznej i
Analitycznej Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu w zespole
proteomiczno-metabolicznym. Jej dotychczasowy dorobek naukowy obejmuje czternascie
prac o wspodtczynniki wptywu IF 50,740 i punktacji MEIN 1530. Mgr farm. Eliza Maria
Matuszewska jest wiec doswiadczonym, utalentowanym mtodym naukowcem o znaczgcym
dorobu naukowym, $wiadomie rozwijajgcym kariere naukowg. Cenne jest planowanie przez
Doktorantke nawigzania wspdtpracy miedzynarodowej oraz staz w zagranicznej renomowane;j
jednostce badawczej.

Rozprawe doktorska mgr farm. Elizy Marii Matuszewskiej oceniam bardzo pozytywnie,
uwazam, ze w petfni spetnia wymogi ustawowe stawiane rozprawom doktorskim. Doktorantka
zrealizowata zatozone cele badawcze. Dysertacja jest wartosciowg pracg pod wzgledem
teoretycznym oraz posiada charakter aplikacyjny. Mam zaszczyt przedstawi¢ Kolegium Nauk

Farmaceutycznych Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu
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whiosek o dopuszczenie mgr farm. Elizy Marii Matuszewskiej do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.

Z uwagi na wysoka wartos¢ badan zawartych w dysertacji przedstawiam wniosek o
wyroznienie rozprawy doktorskiej mgr farm. Elizy Marii Matuszewskiej pt. ,,Zastosowanie
spektrometrii mas do charakterystyki wybranych produktéw pszczelich oraz do

proteomicznych analiz wptywu jadu owadéw btonkoskrzydtych”.
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