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»Analiza profilu polifenolowego i aktywnosci biologicznej lisci Sorbus domestica L.”
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w Lodzi

Rosliny, ich sklad oraz wlasciwosci lecznicze to wspolczesnie rosnacy nurt naukowy,
ktory w wielu przypadkach okazuje si¢ niezastagpionym zrédlem wiedzy na temat nie tylko
poznania samego chemizmu niebadanych do tej pory surowcéw ale i poznania
prawdopodobnych wlasciwosci leczniczych. Oparte na réznych modelach farmakologicznych
badania, w modelach in vitro, in vivo czy badania kliniczne. potwierdzaja zasadnos¢
stosowania przetworow roslinnych jako srodkéw leczniczych, jednakze dla wielu surowcow
sa
w wiekszosci przypadkow w dalszym ciagu niewystarczajace aby stwierdzi¢, ze sg nie tylko
bezpieczne ale réwniez skuteczne. Medycyna naturalna oparta na faktach (Evidence-Based
Medicine) stanowi obecnie podstawe racjonalnej fitoterapii, nie zawsze docenianej, a wrecz
pomijane;j.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska wpisuje si¢ w bardzo aktualny nurt
prowadzonych badan w zakresie substancji pochodzenia naturalnego/roslinnego opisujacych
kompleksowg i bardzo precyzyjna analize profilu fitochemicznego krajowego surowca
roslinnego liscia jarzabu domowego Sorbus domestica L. (Rosaceae) w aspekcie obecnych
w nim zwigzkéw polifenolowych jak 1 wielokierunkowej aktywnosci biologicznej.
Dodatkowo dokonana zostala poréwnawcza analiza zaréwno fitochemiczna jak i ocena
aktywnodci biologicznej lisci jarzabu domowego uzyskanego z terenu Batkanow. Co wazne,
poza aspektem poznawczym bardzo czytelnie doktorantka wskazuje na potencjalne
wykorzystanie analizowanego surowca w produkcji suplementow diety czy zastosowaniu
jako czynnika zywnosci funkcjonalnej. Tym bardziej, ze w ostatnim czasie widoczny jest
wzrost liczby wprowadzanych preparatow/suplementow zwierajacych surowce pozyskiwane z
gatunkow drzew i krzewdw owocowych w tym liscia porzeczki czarnej czy liSci gatunkow z
rodzaju Rubus L. malina-jezyna (Rosaceae).

Przedstawiona rozprawa doktorska Pani mgr farm. Magdaleny Rutkowskiej zostata
zlozona do oceny w formie jednotematycznego cyklu czterech publikacji oryginalnych.



Wszystkie z wymienionych prac zostaty opublikowane w latach 2018-2019 w prestizowych
czasopismach tematycznych znajdujacych si¢ na liscie filadelfijskiej: Journal of Functional
Foods (IF=3.197, MNiSW=100), Phytochemistry Letters (IF=1.338, MNiSW=70), Molecules
(IF=3.06, MNiSW=100) oraz Acta Biologica Cracoviensia - Seria Botanica (IF=1.111,
MNiSW=40) — laczny IF=8.706, MNiSW=310. Prace bez watpienia zostaly poddane bardzo
rygorystycznemu procesowi oceny recenzenckiej. Mgr farm. Magdalena Rutkowska jest
pierwszym autorem we wszystkich wymienionych w rozprawie pracach, co wskazuje na Jej
wiodgcy charakter, zaréwno w udziale wykonawczym jak i w ich opublikowaniu.
Dodatkowym potwierdzeniem powyzszej oceny jest, nie tylko fakt prowadzenia
korespondencji w ramach trzech manuskryptéw, jak réwniez dos¢ wysoki 60% udzial w ich
tworzeniu czego potwierdzeniem sg uzyskane stosowne oswiadczenia od wspolautorow prac
wlaczonych do cyklu publikacji stanowiacego rozprawe doktorska.

Mgr farm. Magdalena Rutkowska postawila sobie za zadanie, rozwigzanie szeregu
ambitnych celow naukowych uwzgledniajacych wzorowo przemyslane poszczegélne etapy
badawcze z zakresu analizy farmaceutycznej roslinnego surowca leczniczego — liscia jarzabu
domowego. Poza uwzglednieniem rozpoznania sktadu fitochemicznego surowca w oparciu
o opracowane i w pelni zwalidowane analizy nowej metody chromatograficznej (HPLC-
DAD). Doktorantka podjela si¢ rowniez bardzo pracochlonnego procesu izolacji zwigzkow w
tym skomplikowanej ich identyfikacji strukturalnej w oparciu o najnowoczesniejsze techniki
spektralne. Podjeta si¢ jednoczes$nie odpowiedzi na pytania dotyczace wskazania zwiazkow
(markeréw aktywnych) oraz mechanizméw odpowiedzialnych za przypisywane surowcowi
dzialania antyoksydacyjne oraz przeciwzapalne. Dodatkowo ocenila bezpieczenstwo
stosowania ekstraktow z jarzabu domowego poprzez analiz¢ ich wplywu na przezywalnosc¢
jednojadrzastych komorek krwi obwodowej. Calos¢ dopetnita przeprowadzona analiza
statystyczna. Na podkreslenie calosci rozprawy doktorskiej zastuguje nieprzypadkowe
zestawienie poszczegoélnych publikacji stanowiace wyczerpujace studium naukowe zapewne
bardzo wysoko ocenione w procesie recenzji redakcyjnej, co bez watpienia dla mnie jako
recenzenta, jest znaczacym ulatwieniem w jego merytorycznej ocenie. Pewnym brakujacym
ogniwem ktory dopelnitby i tak wzorowo zrealizowanej calosci, byloby opracowanie
i opublikowanie obszernego materialu pogladowego o fitochemizmie i1 aktywnosci
biologicznej zbadanych do tej pory na S$wiecie gatunkéw z rodzaju Sorbus L. Takiego
opracowania w $wiatowej literaturze naukowej, a szczegélnie w jego kompletnej i wlasciwej
formie nie odnajduje.

Praca Pani Rutkowskiej zawiera szereg wtasciwie postawionych hipotez badawczych
w pelni zweryfikowanych. Weryfikacja w oparciu o wiele technik badawczych czasami
wykraczajagcymi poza eksperyment fitochemiczny, pokazala wysoki warsztat badawczy
i doskonale przygotowanie do pracy naukowej. Na podkreslenie zastuguje fakt, iz rozprawa
doktorska, w tym material badawczy i uzyskane przez Paniag mgr Rutkowska wyniki
zestawione w cykl publikacyjny zawiera szereg elementéw nowosci naukowe;j.
Przeprowadzona szczegdlowa analiza zaréwno jakosciowa jak 1 ilosciowa technikami
chromatograficznymi w tym UHPLC-DAD-ESI-MS czy HPLC-DAD pozwolila po raz
pierwszy na zidentyfikowanie w badanym gatunku ponad 40 zwigzkéw polifenolowych jak i
wskazanie ich wysokiej zawartosci. Po raz pierwszy wyizolowata i zidentyfikowata w rodzaju
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Sorbus L. dwie glikozydowe pochodne kwercetyny: 3-O-(2"-O-B-D-glukopiranozylo)-a.-L-
ramnopiranozyd kwercetyny oraz 3-O-(27-O-B-D-ksylopiranozylo)-a-L-ramnopiranozyd
kwercetyny. Tutaj réwniez wykazala si¢ doktorantka bardzo specjalistyczng wiedza
pozwalajaca na wlasciwa interpretacje badan spektralnych obejmujacych analize NMR w tym
widm korelacyjnych 2D NMR: COSY, HMBC czy HMQC. Nie pomijam wczesnie]
wspomnianego faktu walidacji nowej metody chromatograficznej do po raz pierwszy
przeprowadzonego jednoczesnego oznaczenia 9 zwiazkéw polifenolowych w tym (-)-
epikatechniny, procyjanidyny B2, procyjanidyny C1, kwasu chlorogenowego, kwercetyny.
kwercytryny, rutyny oraz dwoch nowo wyizolowanych glikozydowych pochodnych
kwercetyny.

Poza precyzyjng charakterystyka fitochemiczng Pani Rutkowska wykazata
protekcyjne dziatanie uzyskanych z lisci S. domestica ekstraktow oraz oznaczonych polifenoli
wobec skladnikow ludzkiego osocza w warunkach stresu oksydacyjnego indukowanego
anionem nadtlenoazotynowym (ONOO) czy zdolnos¢ do zwigkszania nieenzymatycznej
pojemnosci antyoksydacyjnej osocza. Kolejne etapy badan biologicznych udokumentowano
w zakresie szerokiego spektrum dzialania in vitro ekstraktow oraz ich skladnikow wobec
szeregu zastosowanych czynnikow utleniajagcych. W tym przypadku odnaleziono istotng
korelacie wskazujaca na niwelowanie reaktywnych form tlenw/azotu jako jeden
z potencjalnych mechanizmow zaobserwowanej aktywnosci biologicznej. Dodatkowo,
potwierdzono interakcje pomigdzy reprezentatywnymi grupami zwigzkow aktywnych
obecnych w ekstraktach a ich aktywnoscia biologiczng. Ostatecznym etapem badan byta
analiza sktadu i aktywnosci biologicznej lisci pochodzacych z uprawy krajowej oraz materiatu
roSlinnego zebranego z terenu Chorwacji. Wyniki tych badan potwierdzity w zasadzie
réwnocennos¢ analizowanych prob surowcow z niewielkimi réznicami w zawartosciach
dwoch gtéwnych grup zwiazkéw a mianowicie flawonoidow i proantocyjanidyn. Z pewnoscia
surowiec wymaga dalszych specjalistycznych badafi farmakologicznych obejmujacych
miedzy innymi model in vivo co zdecydowanie przyblizy surowiec do ewentualnego
wprowadzenia do skutecznej i bezpieczne;j fitoterapii.

Niezwykle wysoko oceniam range i znaczenie wielokierunkowych badan podjetych
w zespole badawczym Pani Prof. Moniki A. Olszewskiej i Jej wspotpracownikow w tym mgr
Magdaleny Rutkowskiej. Lektura dysertacji uprawnia do stwierdzenia, ze Autorka wykazata
si¢ wyjatkowa zdolnoscig w opanowaniu szeregu nowatorskich technik pracy w laboratorium
nie tylko fitochemicznym ale i biologicznym. Przedstawione w poszczegolnych publikacjach
a zestawione z wprost ,.benedyktynskqg dokladnoscig” wyniki badan oraz obszerne i co istotne
zrozumiale dyskusje potwierdzajg dojrzatos¢ jak i dociekliwos¢ badawcza Doktorantki oraz
umiejetnos$¢ rozwigzywania problemow badawczo-naukowych.

Na szczegblng uwage zastuguje rowniez dotychczasowy catkowity dorobek naukowy
mgr farm. Magdaleny Rutkowskiej obejmujacy miedzy innymi autorstwo i wspotautorstwo
11 prac oryginalnych o lgcznym wspolezynniku [F=29.859 (MNiSW=565), a takze 4 prac
przegladowych o 1acznej punktacji MNiSW=26. Wyrazem naukowego zaangazowania oraz
przygotowania do pracy naukowej jest pozyskanie przez mgr Rutkowska grantu NCN
w ramach konkursu PRELUDIUM 14 obejmujace badania biologiczne kolejnego surowca -
owocu jarzabu pospolitego Sorbus aucuparia L.



Podsumowujac, jednoznacznie stwierdzam, ze przedstawiona do oceny rozprawa
doktorska mgr farm. Magdaleny Rutkowskiej jest niezwykle wartodciowa zaréwno
z naukowego jak i aplikacyjnego punktu widzenia. Wnosz¢ tym samym do Rady
Dyscypliny Nauk Farmaceutycznych Uniwersytetu Medycznego w Lodzi o dopuszczenie
mgr farm. Magdaleny Rutkowskiej do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Jednoczesnie z racji na wysoka warto$¢ merytoryczna rozprawy potwierdzong
réwniez wysokim sumarycznym wskaznikiem IF/punkty MNiSW cyklu publikacji
ujetych w rozprawe wnosze¢ o jej wyroéznienie.
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