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Krakow, 11.05.2023

Recenzja pracy doktorskiej Pana mgra Wojciecha Snocha
pt. ,, Nowe estry cukrow i kwasow (R)-3-hydroksyalkanowych —synteza, charakterystyka fizykochemiczna
oraz ocena ich potencjatu biologicznego” wykonanej pod opieka naukowa

dr hab. Macieja Guzika, prof. IKiFP PAN, prof. dr hab. Andrzeja Bojarskiego oraz dr Jakuba Staronia

Jednym z gtownych probleméw wspotczesnej medycyny jest obserwowany wzrost opornosci
wielolekowej (MDR) zaréwno na cytostatyki i leki antyproliferacyjne, jak rowniez leki przeciwbakteryjne
I przeciwgrzybicze. Obecny stan wiedzy na temat choréb nowotworowych oraz infekcji bakteryjnych
pozwala wnioskowac, ze do osiggni¢cia catkowitego sukcesu terapeutycznego konieczne jest zastosowanie
strategii medycznych dziatajacych wielokierunkowo, poprzez zrdéznicowane mechanizmy dziatania,
ukierunkowane na zniszczenie guzow nowotworow i patogendéw. Trwajg zatem intensywne poszukiwania
nowych chemioterapeutykow o korzystniejszym indeksie terapeutycznym zaréwno W monoterapii jak
I w schematach skojarzonych.

Praca doktorska mgra Wojciecha Snocha wpisuje si¢ w ten nurt poszukiwan i dotyczy waznego
i interdyscyplinarnego kierunku badan. Doktorant wykazal si¢ znajomoscig podstawowych zagadnien
z zakresu syntezy chemicznej i enzymatycznej, charakterystyki fizykochemicznej oraz badan aktywnos$ci
biologicznej nowo otrzymanych estréow cukrowych kwasow thuszczowych (ECKT). Przedstawiony do
oceny material do§wiadczalny jest obszerny, a jego powstanie nie bytoby mozliwe bez wieloletniej
wspoltpracy naukowej zainicjowanej przez promotora pracy dr hab. Macieja Guzika, prof. IKiFP PAN
z roznymi zespotami badawczymi dysponujacymi zaawansowang, specjalistyczng aparaturg naukows.
Promotorami pracy obok Prof. Macieja Guzika sg rowniez Prof. Andrzej Bojarski i Dr Jakub Staron
z Instytutu Farmakologii PAN. Nalezy podkresli¢, ze najwazniejsze wyniki, jakie we wspotpracy z innymi
badaczami uzyskat mgr Wojciech Snoch, zostaty opublikowane w renomowanych mig¢dzynarodowych
czasopismach naukowych i posiadaja niekwestionowang wartos¢ naukowa. Praca doktorska taczy badania
z pogranicza chemii fizycznej, farmakologii oraz biologii molekularnej/mikrobiologii i koncentruje si¢ na
otrzymaniu, okresleniu wilasciwosci fizykochemicznych oraz aktywnosci biologicznej ECKT wobec

komorek wybranych nowotworow, bakterii i grzybow.
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Przedstawiona do oceny dysertacja, zgodnie z wytycznymi zawartymi w art. 187. ust. 3. Ustawy

z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce, zostala przygotowana w formie spojnego

tematycznie zbioru 4 artykutéw opublikowanych w czasopismach z listy filadelfijskiej w latach 2019-2023:

1.

Wojciech Snoch, Mateusz Tataruch, Olga Zastawny, Ewelina Cichon, Mathilde Gosselin, Hubert
Cabana, Maciej Guzik “Hollow silica microspheres as robust immobilization carriers” 2019,
Bioorganic Chemistry 93,102813.

Wojciech Snoch, Karolina Stepien, Justyna Prajsnar, Jakub Staron, Maciej Szaleniec, Maciej Guzik
“Influence of Chemical Modifications of Polyhydroxyalkanoate-Derived Fatty Acids on Their
Antimicrobial Properties” 2019, Catalysts, 9(6),510.

Wojciech Snoch, Dawid Wnuk, Tomasz Witko, Jakub Staron, Andrzej J. Bojarski, Ewelina Jarek,
Francisco J. Plou, Maciej Guzik “In Search of Effective Anticancer Agents—Novel Sugar Esters
Based on Polyhydroxyalkanoate Monomers” 2021, International Journal of Molecular Sciences,
22(13), 7238.

Wojciech Snoch, Ewelina Jarek, Dusan Milivojevic, Jasmina Nikodinowic-Runic, Maciej Guzik
“Physicochemicalstudiesof novel sugar fatty acid esters based on (R)-3-hydroxylated acids derived
from bacterial polyxydroxyalkanoates and their potential environmental impact” 2023, Frontiers in

Bioengineering and Biotechnology 9 (11), 1112053.

Oprocz pelnych tekstow publikacji, w sktad rozprawy doktorskiej wchodza:

l.

Il.
1.
V.
V.
VI.
VII.

Streszczenie w jezyku polskim 1 angielskim

Wstep do tematyki badawczej

Cele pracy

Kroétkie omowienie prac wchodzacych w sktad cyklu publikacji
Podsumowanie catego cyklu i wnioski koncowe

Bibliografia

Pelne teksty publikacji

Wymienione powyzej czeSci OpisOwe pracy stanowig cenne uzupelnienie zatgczonych

manuskryptow. Znalazty si¢ tam informacje dotyczace istotnosci problematyki podjetych badan, a takze

krétkie omowienie najwazniejszych osiggnig¢ zwigzanych z przeprowadzonymi badaniami. Na pochwale

zastuguje graficzne przedstawienie zakresu prac badawczych utatwiajagce czytelnikowi analize
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otrzymanych wynikow. Z oczywistych wzgledow pierwszy punkt wstepu teoretycznego przedstawia
podsumowanie stanu wiedzy na temat choréb nowotworowych. Brakuje natomiast analogicznego akapitu
opisujgcego problematyke infekcji bakteryjnych i grzybiczych. Pojawianie si¢ nowych, trudnych do
leczenia szczepow bakteryjnych opornych na wigkszos$¢ stosowanych lekéw prowadzi nas do schytku ery
antybiotykow. W zwigzku z tym, ze artykul nr 2 (wg. powyzszego zestawienia) skupia si¢ na badaniu
wilasciwosci przeciwbakteryjnych pochodnych polihydroksyalkanatow (PHA), wypadatoby juz na samym
wstepie dysertacji skonfrontowac si¢ rowniez z tymi zagadnieniami.

W rozprawach doktorskich, ktérych podstawg sg zalgczone prace wieloautorskie zazwyczaj
problemem jest wyodrgbnienie wktadu wlasnego doktoranta. Analiza przestanych o§wiadczen wszystkich
wspotautorow pozwala na stwierdzenie o znaczgcym i dominujagcym udziale Doktoranta w realizacje
przeprowadzonych badan oraz czynno$ci zwigzanych z opracowaniem i przygotowaniem wynikéw do
publikacji. Kazdy ze wspotautoréw rzetelnie okreslit swoj udziat w powstanie prac. Tym samym nalezy
uznaé, ze wszyscy wspotautorzy wyrazili zgode na wilaczenie publikacji 1-4 do postgpowania o nadanie

stopnia doktora nauk chemicznych Panu mgr Wojciechowi Snochowi.

Uwazam, ze w ramach przeprowadzonych badan otrzymano bardzo interesujaca grupe zwigzkoéw
0 pozadanych wlasciwosciach fizykochemicznych i duzym potencjale aplikacyjnym. Majac swiadomos¢,
ze publikacje przeszty rygorystyczny proces recenzji, pozwole sobie na kilka pytan i uwag, ktére by¢ moze

zainspiruja Doktoranta do rozszerzenia prowadzonych badan.

1. Czy skonstruowany na potrzeby publikacji nr 1 reaktor przeptywowy jest optymalny, czy tez
Doktorant widzi mozliwosci jego dalszego udoskonalenia i zastosowania do syntezy ECKT?

2. Zabraklo mi informacji na temat parametrow farmakokinetycznych badanych zwiazkow.
Podczas obrony chcialbym ustysze¢ jakie Doktorant ma pomysly na badania dystrybucji,
metabolizmu, czy tez degradacji otrzymanych ECKT na poziomie komérkowym in vitro oraz
tkankowym (np. z zastosowaniem opisanego w pracy organizmu modelowego Caenorhabiditis
elegans).

3. We wspomnianej juz publikacji nr 2 poréwnywano wilasciwosci przeciwbakteryjne ECKT z
powszechnie stosowanymi antybiotykami (cyprofloksacyna, flukonazol). Czy Doktorant brat
pod uwage sprawdzenie dzialania addytywnego/synergicznego ECKT z antybiotykami?
Ciekawe byloby réwniez zbadanie wptywu ECKT na mikroorganizmy nie tylko w formie

planktonicznej, ale rGwniez w postaci biofilmu.
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4. Jakie modyfikacje strukturalne badanych ECKT nalezaloby w przysztosci przeprowadzi¢ w celu

otrzymania zwigzkow 0 korzystniejszych wiasciwo$ciach
przeciwbakteryjnych/przeciwgrzybiczych, a jakie zmiany w budowie chemicznej powinny
zaowocowaé ich lepsza aktywno$cig przeciwnowotworowa (zwigkszonym indeksem
terapeutycznym)?

W zwigzku z tym, ze praca powstala w jednostce, w ktdérej prowadzi si¢ badania z zakresu
fizykochemii powierzchni na najwyzszym poziomie, pewien niedosyt pozostawia ostatnia praca
cyklu. Chciatbym dowiedzie¢ si¢ o pomystach Doktoranta na rozszerzenie tej §ciezki badawczej

oraz na wybor odpowiedniej metodologii charakterystyki otrzymanych emulsji.

Przedstawione przeze mnie uwagi krytyczne nalezy traktowac jako zaproszenie do dyskusji podczas

obrony, nie za$ jako wytknigcie btedow merytorycznych wptywajacych na koncowa bardzo dobrg ocene

pracy. Ponadto cze$¢ z postawionych przeze mnie pytan mozna potraktowac jako sugesti¢ do podjecia

dalszych badan w celu glebszego zrozumienia opisanych procesé6w 1 wyjasnienia mechanizméw

chemicznych i biologicznych.

Na wyrdznienie zastuguje catkowity dorobek naukowy Doktoranta, czyli 6 publikacji naukowych

o sumarycznym wspotczynniku oddziatywania IF=38,674 oraz wniosek patentowy. Biorac pod uwagg wiek

Doktoranta oraz etap rozwoju kariery naukowej przytaczane dane uwazam za wyrodzniajace. Ze swojej

strony pragng pogratulowa¢ Autorowi i zyczy¢, aby kontynuowal prowadzenie badan na wysokim

poziomie, a z pewnos$cig znajdzie si¢ w przysztosci w gronie wybitnych mtodych naukowcow.

Podsumowujac, uwazam, ze recenzowana praca doktorska spetnia wszystkie wymogi formalne,

a dodatkowo warte podkreslenia sg wartosci naukowe i poznawcze, do ktorych zaliczam:

o b~ w0 D

Nowatorski i aktualny temat pracy w aspekcie chorob cywilizacyjnych

Trafno$¢ podjetej problematyki badawczej oraz oryginalne rozwigzanie problemu naukowego
Umiejetno$¢ poprawnego formutowania celow pracy, hipotez i wnioskow

Duze znaczenie praktyczne uzyskanych wynikow (zgloszenie patentowe nr: P.437233)
Umiejetno$¢ samodzielnego prowadzenia pracy, rzetelno$¢ naukowa oraz opanowanie warsztatu
metodycznego

Trafno$¢ doboru metod i narzedzi badawczych oraz umiejetnos¢ zastosowania nowoczesnych

technik eksperymentalnych
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7. Wiasciwy dobor literatury i umiejetnosé wykorzystania zrodet bibliograficznych w dojrzate;j
dyskusji naukowej
8. Rozwojowy charakter pracy, w tym mozliwos¢ translacji zaprezentowanej ogdlnej wiedzy

teoretycznej kandydata z zakresu chemii do badan biologicznych.

Majac na uwadze powyzsze stwierdzam, ze recenzowana praca spetnia wszystkie kryteria stawiane
kandydatom do stopnia doktora w dziedzinie nauk Scistych i przyrodniczych, w dyscyplinie nauki
chemiczne oraz ustawowe wymogi Ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce z dnia 14 marca 2003 r.
Art.13.1.5 (tj. Dz.U. 2017 poz. 1789). Zwracam si¢ zatem do Rady Naukowej Instytutu Katalizy i
Fizykochemii Powierzchni im. Jerzego Habera Polskiej Akademii Nauk ~ z wnioskiem o kontynuowanie
postepowania i dopuszczenie Pana mgra Wojciecha Snocha do publicznej obrony.

Ponadto, biorgc pod uwage nowatorski charakter pracy, jej interdyscyplinarnos¢,
niekwestionowalng wartos¢ naukowg oraz oryginalno$¢ potwierdzona publikacjami w bardzo
dobrych czasopismach naukowych oraz wnioskiem patentowym z pelnym przekonaniem wnioskuje

o wyroznienie rozprawy doktorskiej. e
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