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Recenzja rozprawy doktorskiej

Pana mgr. Aleksandra Roszczyka
pt. , Wplyw wzbogaconego selenem polisacharydu (Se-Le-30) izolowanego z grzybni
Lentinula edodes na limfocyty T".

Podstawa prawna przygotowanej recenzji jest Uchwala Rady Dyscypliny Nauk
Farmaceutycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego z dnia 5 lipca 2023 roku,
dotyczgca wyboru recenzentow rozprawy doktorskiej mgr. Aleksandra Roszczyka pt. ,,Wplyw
wzbogaconego selenem polisacharydu (Se-Le-30) izolowanego z grzybni Lentinula edodes na
limfocyty T™.

Ocena ogdlna

Oceniana rozprawa doktorska zostala przygotowana w formie trzech, spéjnych
tematycznie artykulow naukowych, opublikowanych w czasopismach naukowych o duzej
renomie i duzym wspolczynniku wphywu Impact Factor.

Przedlozony do recenzji cykl artykuldéw obejmuje:

1. Roszczyk Aleksander, Turlo Jadwiga Zofia, Zagozdzon Radoslaw, Kaleta Beata.
Immunomodulatory Properties of Polysaccharides from Lentinula edodes. International
Journal of Molecular Sciences. 2022;23(16): 1-13

2. Kaleta Beata, Roszczyk Aleksander, Zych Michal, Kniotek Monika Joanna, Zagozdzon

Radoslaw, Klimaszewska Marzenna Joanna, Malinowska Eliza, Pac Michal, Turlo Jadwiga



Zofia. Selective Biological Effects of Selenium-Enriched Polysaccharide (Se-Le-30)
Isolated from Lentinula edodes Mycelium on Human Immune Cells. Biomolecules. 2021:
11(12): 1-12

3. Roszczvk Aleksander, Zych Michal., Zielniok Katarzyna, Krata Natalia, Turlo Jadwiga
Zofia, Klimaszewska Marzenna Joanna, Zagozdzon Radoslaw, Kalcta Beata. Effect of
Novel Selenopolysaccharide Isolated from Lentinula edodes Mycelium on Human T
Lymphocytes Activation, Proliferation and Cytokines Synthesis. Biomolecules. 2022;
12(12):1-14

Laczny Impact Factor publikacji skladajgcych si¢ na rozprawe doktorskg mgr. Aleksandra
Roszczyka wynosi 18,336, a suma punktéw wg listy czasopism Ministerstwa Edukacji i
Nauki to 340.

Ocena szczegilowa

Synteza prac obejmuje wstep, w ktérym wyjasniono motywacj¢ podj¢cia tematu
badan. Celem pracy bylo zbadanie immunomodulacyjnych wiasciwosci wzbogaconych w
selen polisacharydéw izolowanych z grzybni Lentinula edodes, nazwanych Se-Le-30, w
stosunku do ludzkich limfocytow T. Omowione zostalo réwniez podejscie metodyczne
przeprowadzonych badan.
Waznym elementem rozprawy doktorskiej prezentowanej w formie cyklu spdjnych
tematycznie artykuléw naukowych, bedgcych autorstwem kilku osdb, jest okreslenie wkiadu
merytorycznego i okreslenie udzialu procentowego kandydata do stopnia doktora w
poszczeg6lnych publikacjach. Udzial mgr. Aleksandra Roszczyka w kazdej z publikacji
wynosil 50 %, byl zatem znaczacy. W pierwszej z wymienionych publikacji, zatytulowane)
Lmmunomodulatory Properties of Polysaccharides from Lenrinula edodes™ mgr Aleksander
Roszczyk wykonal przeglad literatury, zaplanowal uklad pracy i przygotowal wstepna wersje
manuskryptu. W publikacji drugiej doktorant wykonal analiz¢ wplywu selenopolisacharydu
na proliferacje limfocytow i produkcje cytokin oraz na produkcje wolnych rodnikow
tlenowych przez granulocyty. Opracowal wyniki badan i wykonal analizg statystyczna oraz

przygotowal manuskrypt o druku. W trzeciej publikacji pt. Lffect of Novel



Selenopolysaccharide Isolated from Lentinula edodes Mycelium on Human T Lymphocytes
Activation, Proliferation and Cytokines Synthesis” doktorant byl odpowiedzialny za analize
wplywu selenopolisacharydu na proliferacje limfocytow i produkcjg cytokin przez limfocyty
T. Wykonat analizg statystyczng i przygotowal manuskrypt do druku. W tej pracy byl rowniez
autorem korespondencyjnym, co wskazuje na dojrzalos¢ naukowa kandydata do stopnia
doktora.

Rozprawa doktorska traktuje o waznych zagadnieniach, zaréwno z punktu widzenia
poznawczego, jak i praktycznego. Doktorant podjal probg wyjasnienia wplywu polisacharydu
Se-Le-30 na uklad odpornosciowy czlowieka, kladac nacisk na limfocyty T. |Dodatkowo,
wykonal analizy (opisane w rozprawie), ktorych celem bylo poznanie mechanizmow
immunomodulacyjnego dzialania wymienionego polisacharydu.

W pierwsze] publikacji o charakterze przegladowym przedstawiono problem
dotyczacy immunomodulacyjnego dzialania polisacharydéw izolowanych z gatunku
Lentinula edodes w oparciu o dostgpne dane literaturowe. Uwzgledniono prace, w ktérych
badania prowadzono w modelach zwierzgeych oraz komorkach ludzkich. Na podstawie
przeprowadzonej dyskusji wynikow mozna wyciagnaé wniosek, 2e aktywno$é biologiczna
lentinianu oraz innych alfa i beta -glukanéw izolowanych z L. edodes zalezy od sposobu ich
ekstrakcji. Sposob jej prowadzenia ma wplyw na sklad monosacharydow, mase czasteczkowa,
stopiefi rozgalezienia oraz konformacj¢ helikalng. Praca stanowi wyczerpujace wprowadzenie
w tematyke¢ badan przedstawionych w kolejnych publikacjach, skiadajacych si¢ na rozprawe
doktorska.

W publikacji drugiej przedstawiono wyniki badan wskazujgce na specyficzne
dzialanie Se-Le-30 w stosunku do limfocytow T i komodrek NK (naturalne komérki
cytotoksyczne). Badany polisacharyd hamowal proliferacje limfocytéw T stymulowanych
przeciwcialem anty-CD3 oraz alloantygenami w tescie mieszanej hodowli limfocytow.
Zaobserwowano zmniejszenie liczby TNF-alfa (czynnika martwicy nowotworu alfa) w
limfocytach T oraz spadek aktywnodci komoérek NK. Nie zaobserwowano natomiast zmian w
limfocytach B i granulocytach. Wynik badan wskazuja, ze Se-Le-30 wyizolowany z L. edodes
ma cechy odmienne niz wigkszosé beta-glukanow izolowanych z grzybow, wykazuje bowiem
selektywna immunosupresj¢ limfocytow T, a by¢é moze | naturalnych komérek
cytotoksycznych - NK (potwierdzenie tego aspektu wymaga dalszych badan).



W publikacji trzeciej analizowano wplyw Se-Le-30na proliferacje, aktywacje oraz
profil wydzielanych cytokin u réznych populacji limfocytow T w hodowli ludzkich komorek
mononuklearnych krwi obwodowej (PBMC). Uzycie cytometrii przeplywowej pozwolilo na
ocen¢ dzialania Se-Le-30 na populacje limfocytow T, takie jak CD4+ i CD8+. Porownano
takze oddzialywanie Se-Le-30 aktywowane przeciwcialem anty-CD3 i przeciwcialem anty-
CD3/CD28 na limfocyty T. Przy aktywacji pojedynczym sygnalem badany polisacharyd mial
nizszg ekspresje markerow aktywacji, proliferacj¢ oraz produkcje interleukiny: IL-2 i I1-4.
Natomiast ekspresja markerow aktywacji byla wyzsza kiedy symulacja byla prowadzona z
uzyciem dwoch sygnaléw. Interesujacym wynikiem jest fakt, ze niezaleznie od rodzaju
stymulacji Se-Le-30 powodowal wzrost produkcji interleukiny: IL-6 i IL-10. Ten wynik,
zdaniem autorow, moze wskazywac na wplyw Se-Le-30 na monocyty krwi obwodowej. Stad,
wykonano kolejne analizy na izolowanych z ludzkich komorek mononukleamych krwi
obwodowej limfocytach T, oceniono rowniez wplyw Se-Le-30 na czastki kontrolujgce ukfad
odporno$ciowy. Wyniki przedstawiono w niniejszym opracowaniu w odr¢bnym rozdziale
(poza rozdzialem z publikacjami).

Badania zawarte w publikacjach zostaly przeprowadzone w dobrze przemyslanym
schemacie metodycznym. A cykl publikacji, skladajgcych si¢ na rozprawe doktorska, jest
logiczny i spdjny tematycznie. Badania uzupelniajace znaczgco wzbogacajg wyniki zawarte w
rozprawie doktorskiej. Synteza pracy jest napisana na ogol poprawnie i dobrze sig jg czyta.

Doktorant przedstawil wieloaspektowy cel pracy, ktéry zostal zrealizowany. Szkoda
jednak, ze nie sformulowal hipotezy badawczej. Witedy ulatwione byloby formuiowanie
wnioskéw. Mam watpliwosci czy wniosek nr 1 spelnia definicje¢ wniosku, podobnie jak
wniosek nr 8, ktory jest przypuszczeniem, zawiera slowo ,prawdopodobnie”, co wymaga
potwierdzenia. Jest sformulowany w sposob typowy dla hipotezy. Moje uwagi o charakierze
redakcyjnym czy stylistycznym dotyczg: kolejnosci publikacji wchodzacych w sklad
rozprawy podanych na str. 9., innej niz ta, w jakiej sy omawiane (26-28); w komentarzach
czy podpisach pod rycinami, ktére dotycza roznic, zamiast pisa¢ ,statystycznie istolne”
wystarczy ,.istotne”, gdyz jest oczywistym, ze wyniki byly poddane analizie statystycznej.
Uzycie pewnych zwrotéw, typowych dla “zargonu naukowego” zaznaczylam w tekécie

manuskryptu.



Podsumowanie i wniosek koncowy

Praca doktorska Pana mgr Aleksandra Roszczyka pt. ,,Wplyw wzbogaconego selenem
polisacharydu (Se-Le-30) izolowanego z grzybni Lentinula edodes na limfocyty T”.
istotnie przyczynia si¢ do rozwoju wiedzy na temat mozliwosci wykorzystania
polisacharyddw izolowanych z grzybow wielkoowocnikowych w medycynie. Stwierdzam, ze
przedlozony do recenzji cykl publikacji, stanowigeych ww. rozprawg doktorskg jest
oryginalnym rozwigzaniem problemu naukowego i spelnia warunki stawiane rozprawom
doktorskim w Ustawie z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych oraz o stopniach i
tytule w zakresie sztuki (Dz.U. 2017 r., poz. 1789, z pbin. zm.). W zwigzku z tym wnioskujeg
do Rady Dyscypliny Nauk Farmaceutycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o
dopuszczenie Doktoranta do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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