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Podstawa wykonania recenzji i przedmiot recenzji

Recenzja zostata wykonana w oparciu o Uchwalg nr 22/2022 z dn. 6 kwietnia 2022 r.
Rady naukowe; dyscypliny technologia zywnosci i zywienia Uniwersytetu Rolniczego im.
Hugona Koliataja w Krakowie, w zwigzku z postepowaniem o nadanie stopnia naukowego
doktora Pani mgr Marioli Drozdowskiej. Decyzja zostata przekazana pismem z dn. 21

kwietnia 2022 i podpisana przez przewodniczacego rady dyscypliny dr hab. inz. Marcina

Lukasiewicza, prof. URK.

Ocena strony formalnej przedlozonej do recenzji rozprawy

Rozprawa doktorska mgr Marioli Drozdowskiej pt. ,.Badania in vitro
przeciwnowotworowych wilasciwosci miodych pedow kapusty glowiastej czerwonej (Brassica
oleracea var. capitata f rubra) na ludzkich liniach komorkowych gruczotu krokowego”
stanowi sekwencje 3 oryginalnych prac badawczych, zgddnych tematycznie, opublikowanych
W jezyku angielskim w latach 2020-2021, w czasopismach z listy JCR, po uprzedniej
pozytywnej ocenie recenzentdéw migdzynarodowych. Tytut pracy odpowiada wykonanym
badaniom, cho¢ nie zawarto w tytule elementu oceny sktadu chemicznego badanego surowca. -

Na rozprawg doktorska skladajg si¢ nastepujace publikacje o lacznym wskazniku IF
wynoszacym 9,038 i punktach MNiSW o lacznej wartosci 270:

1. Drozdowska M., Leszczyhska T., Koronowicz A., Piasna-Stupecka E., Domagata D.,
Kusznierewicz B.: Young shoots of red cabbage are a better source of selected



nutrients and glucosinolates in comparison to the vegetable at full maturity. European
Food Research and Technology, 2020, 246, 2505-2515, doi:10.1007/s00217-020-
03593-x (IF 2,998; MNiSW 70 pkt.),

2. Drozdowska M., Leszczynska T., Koronowicz A., Piasna-Stupecka E., Dziadek K.:
Comparative study of young shoots and the mature red headed cabbage as antioxidant

food resources with antiproliferative effect on prostate cancer cells. RSC Advances,
2020, 10, 43021-43034, doi:10.1039/d0ra07861a (IF 3,361; MNiSW 100 pkt.),

3. Drozdowska M., Leszczyfiska T., Piasna-Stupecka E., Domagata D., Koronowicz A.:
Young shoots and mature red cabbage inhibit proliferation and induce apoptosis of
prostate  cancer cell lines. Applied Sciences, 2021, 11, 11507
doi:10.3390/app1 12311507 (IF 2,679; MNiSW 100 pkt.),

co nalezy uzna¢ za wskazniki wystarczajgce przy ubieganiu si¢ o stopien naukowy doktora.

Przedstawiona do recenzji dysertacja ma typowy uklad rozprawy doktorskiej
powstalej na bazie spojnego tematycznie zbioru publikacji naukowych, a przytoczony cykl
publikacji jest wazny dla nauki o zywnoéci i Zywieniu i ma na celu ustalenie, po raz pierwszy
w ujeciu kompleksowym, czy miode pedy kapusty czerwonoglowej sg lepszym Zroédiem
wybranych skladnikow odzywezych i glukozynolanéw w diecie cztowieka w poréwnaniu z
warzywami o pelnej dojrzatosci, w tym zwiazkéw o dziataniu przeciwutleniajacym i
udowodnionym  przeciwnowotworowym, . polifenoli, karotenoidéw, witaminy C,
antocyjanéw, réwniez przy porownaniu aktywnosci przeciwutleniajacej badanego surowca.
Oznaczono takze zawartos¢ witaminy C i polifenoli w sokach uzyskanych z mtodych pedow i
dojrzatego warzywa. Drugim celem badania byto potwierdzenie hipotezy, ze sok z miodych
pedow skuteczniej w poréwnaniu z sokiem z dojrzatego warzywa redukuje komorki
nowotworowe gruczotu krokowego linii androgenoniezaleznej DU145 i androgenozaleznej
LNCaP in vitro. Podjeto réwniez proby zidentyfikowania potencjalnych mechanizméw
molekularnych, dzieki ktérym materiat roslinny wywotuje swéj biologiczny wplyw na linie
komorkowe raka prostaty.

Ponadto przedlozona dysertacja obejmuje streszczenie w jezyku polskim i angielskim,
indeks skrotow, wykaz publikacji, wprowadzenie (co przybliza zagadnienia stanowigce
przedmiot badar), cel pracy i hipotezy badawcze, material i metody badawcze, oméwienie i
dyskusje wynikoéw, podsumowanie, whniosek koncowy, literature (spis piSmiennictwa - 105
pozycji) oraz zalgcznik 1 (zbior publikacji) i zatacznik 2 (o$wiadczenia wspolautorow).
Przedstawione do oceny publikacje sg czytelne (w tym tabele i ryciny). Forma edytorska nie

budzi zastrzezen. Doktorantka poprawnie poshuguje si¢ specjalistycznym jezykiem



angielskim w opublikowanych pracach, przy czym publikacja prac w czasopismach
ogolnoswiatowych angielskojezycznych zwieksza ich poczytnosé, jak tez mozliwosé cytacji.

Jednocze$nie w pracy zamieszczono oswiadczenia wspolautorow, iz wyrazaja zgode
na wykorzystanie danych zawartych w powyzej wymienionych publikacjach na potrzeby
przewodu doktorskiego mgr Marioli Drozdowskiej, a udzial Doktorantki w powstaniu prac w
roli pierwszego autora w kazdej z nich i autora korespondencyjnego nalezy uznaé jako
wiodgcy. Doktorantka ocenita swéj wktad w realizacje pierwszej i trzeciej publikacji na 55%,
a w przygotowaniu drugiej publikacji na 60%.

Doktorantka brata udzial w opracowaniu koncepcji i planu badan, pozyskiwata
material roslinny do badan, brata udzial w prowadzeniu analiz skladu chemicznego
podstawowego oraz zawartosci skladnikéw mineralnych, glukozynolanéw i skladnikow
bioaktywnych (ogélnej zawartosci polifenoli, antocyjanéw, karotenoidéw, witaminy C) w
miodych pedach kapusty glowiastej czerwonej oraz w warzywie w fazie pelnej dojrzatosci,
oznaczala potencjal antyoksydacyjny, prowadzila doswiadczenia w warunkach in vitro
sprawdzajacych wptyw $wiezego soku z mtodych pedéw i warzywa dojrzatego na proliferacje
ludzkich komoérek nowotworowych gruczotu krokowego linii DU145 i LNCaP oraz komérek
prawidlowych linii PNT-2. Brata udzial w prowadzeniu procesu trawienia oraz wchianiania
ww. sokdéw z kapusty w modelowym przewodzie pokarmowym in vitro i analizie wptywu
tych produktéw na ekspresje wybranych gendw i bialek zaangazowanych w przezycie oraz
proces apoptozy komorek. Brata udziat w analizie i interpretacji wynikow (w tym w analizie
statystycznej), pisala publikacje, byla autorem korespondencyjnym, pozyskiwata
finansowanie w postaci przyznanego Jej grantu.

Badania finansowano ze srodkéw NCN przyznanych na realizacje projektu
badawczego (numer projektu 2016/23/N/NZ9/01571).

Reasumujgc przedlozona do recenzji rozprawa doktorska spelnia wymogi

formalne przy ubieganiu si¢ o stopien naukowy doktora.

Ocena merytoryczna pracy

14 kwietnia 2003 roku, w wyniku realizacji Projektu poznania ludzkiego genomu,
opublikowano dokument stwierdzajacy zakoficzenie sekwencjonowania 99% genomu
ludzkiego z trafnoscig 99,99%. To pozwolito naukowcom, w dalszym rozwoju nauki z tego
zakresu, na identyfikacje genéw kodujacych wybrane biatka oraz wykorzystanie tej wiedzy w
medycynie, jak tez nauce o zywieniu cziowieka w badaniach mechanizméw regulacji genéw

przez sktadniki pokarmowe, w tym w ochronie przed chorobami dietozaleznymi i w



prewencji przed nowotworami. Obecnie najcze¢sciej wéréd substancji przeciwnotworowych
bada si¢ takie zwigzki bioaktywne jak zwiazki polifenolowe, karotenoidy, inne tzw.
przeciwutleniajgce obecne w produktach zywnodciowych — w ocenie ich przydatnosci w
ochronie przed procesami nowotworzenia, w tym w réznych mechanizmach (ligandéw dla
receptoréw jadrowych, wplywie na szlaki sygnatowe, jako przeciwutleniaczy chronigcych
przed wolnymi rodnikami). Jednakze nalezy nadmieni¢, iz badania te nie sg proste, gdyz
mechanizmy regulujgce procesy nowotworowe moga przebiega¢ w rézny sposob, jak tez by¢
kodowane wielogenowo, a substancje zywieniowe uczestniczace w tych mechanizmach mogg
podlega¢ interakcjom, o czy pisze réwniez w swojej dysertacji Doktorantka, badajac ekspresje
réznych genéw i bialek moggcych zmniejsza¢ natgzenie proceséw nowotworowych pod
wplywem sktadnikow bioaktywnych obecnych w soku z kapusty czerwonej (pgdow lub
warzywa dojrzatego). Nalezy jednakze doceni¢ wykonane przez Doktorantke badania, jak tez
poszukiwanie produktéw zywieniowych, ktore mogtyby wplywaé¢ przeciwnowotworowo na
ludzkie komorki gruczolu krokowego, przy udowodnieniu ich dzialania i znaczenia w
zywieniu czlowieka, z wykorzystaniem obecnych mozliwosci nauki, w tym dostepnej i
zaawansowanej aparatury, gdyz obecnie szacuje si¢, ze najczestszym nowotworem u
mezczyzn jest nowotwér gruczotu krokowego z udzialem niemal 21% w strukturze
zachorowan i z udziatem nieco ponad 10% w strukturze zgon6éw (drugi wynik po nowotworze
phuc). Nowotwér ten charakteryzuje si¢ najwieksza w latach dynamikg wzrostu
zachorowalnosci, przy wzrostowej rowniez dynamice umieralnosci. Motywacja do podjecia
tematu byt tez brak kompleksowych badan zwigzanych z wezesnym stadium ro$liny —
mlodymi pedami, ktore, jak stusznie zalozyla Doktorantka mogly by¢ bardziej bogate w
zwigzki prozdrowotne, zapobiegajace proliferacji komorek nowotworowych. Tak wigc
podjecie tematu wydaje si¢ by¢ uzasadnione i w pelni stuszne.

Celem gléwnym badan w przedstawionej do recenzji dysertacji byla weryfikacja
hipotez badawczych, iz: (1) miode pedy kapusty glowiastej czerwonej sg korzystniejszym
nosnikiem skladnikéw odzywczych i innych bioaktywnych o dziataniu chemoprewencyjnym,
w stosunku do warzywa w pelnej fazie dojrzatosci; (2) sok z mlodych pedéw kapusty
glowiastej czerwonej (Swiezy, jak i poddany wczesniejszemu trawieniu i wchianianiu)
skutkuje silniejszym obnizaniem proliferacji komérek nowotworowych gruczotu krokowego
linii DU145 oraz LNCaP, niz z warzyw o pelnej dojrzalosci, a oba rodzaje soku nie wptywaja
na proliferacj¢ komorek prawidtowych PTN-2; (3) zahamowanie proliferacji komorek
nowotworowych pod wplywem obu rodzajow soku zwigzane jest z procesami apoptozy. Cel

pracy zostal przedstawiony precyzyjnie i taczy si¢ w logiczng calos¢.



W realizacji celow szczegélowych wykonano: (1) w kapu$cie o rdznych fazach
dojrzalosci oznaczenia zawartosci skladnikéw podstawowych, tj. suchej masy, popiotu,
biatka, tluszczu (przy rozdziale kwasow tluszczowych), btonnika pokarmowego oraz
obliczono zawarto§¢ weglowodanéw przyswajalnych, oznaczono zawarto$é wapnia,
magnezu, potasu, sodu, zelaza, cynku, manganu, miedzi oraz glukozynolanéw, jak tez
witaminy C, karotenoidow ogétem, polifenoli ogdlem, jak tez z rozdzialem, antocyjandw
ogdtem, potencjatu antyoksydacyjnego, a zawarto$¢ witaminy C i polifenoli oznaczono w
sokach uzyskanych z mlodych pedéw i dojrzalego warzywa; (2) poréwnano zdolnosci
proliferacyjne komorek prawidlowych i nowotworowych pod wplywem dziatania soku z
warzyw o roznej fazie dojrzatosci zardwno $wiezego, jak i poddanego procesowi trawienia i
wchlaniania w modelowym przewodzie pokarmowym in vitro; (3) starano sie¢ wyjasnié
mechanizmy zahamowania procesow proliferacji badajac wptyw soku z kapusty na ekspresje
wybranych gendéw i bialek zaangazowanych w przezycie oraz proces apoptozy komérek
nowotworowych gruczotu krokowego obu linii.

Biorgc pod uwagg, iz praca doktorska sktada si¢ z juz opublikowanych, a uprzednio
weryfikowanych przez recenzentow artykutow (do prestizowych czasopism), dobor metod
badawczych, jak tez opisy wynikéw badan, w tym ich przedstawienie, jak tez dyskusja
wynikéw - nie budza wigkszych zastrzezen. Praca doktorska jest dobrze zaplanowanym,
przeprowadzonym i opisanym zbiorem tematycznie spdjnych prac badawczych, wykonanym
z wykorzystaniem wspolczesnych procedur i metod badawczych o szerokim spektrum i
zakresie oznaczen, czgsto analitycznie i badawczo ztozonych, w tym z przeprowadzeniem
analizy zmian w proliferacji i w aktywnosci cytotoksycznej, przeprowadzeniem analizy
apoptozy komorek, i z przeprowadzeniem analizy ekspresji wybranych genéw i biatek pod
wptywem badanego surowca. Doktorantka prawidtowo przeanalizowala, zinterpretowata i
przedyskutowata wyniki. Dobdr pi$miennictwa do prac nalezy uzna¢ za prawidlowy i nie
budzacy zastrzezen.

Zapytania budzi:

e  jakie jest sprycie kapusty czerwonej wérdéd Polakow, ew. badanych sokéw, jak tez
jakie jest spozycie badanych sktadnikéw bioaktywnych z tymi produktami, w tym
poréwnaniu do norm lub zwyczajowego spozycia,

o na jakiej podstawie przyjeto dodatki soku do badanego medium, aby stezenie finalne
soku dla oceny proliferacji wynosito do 5%; jakie ilosci musiatyby byé dziennie
spozywane przez ludzi, aby osiagna¢ podobny efekt prozdrowotny jak w badaniach
Doktorantki.



Elementami, ktére mogtby ew. uzupetni¢ badania/dysertacje w sa:

¢ analiza karotenoidow poprzez rozdzial,

e szersze omdwienie roli karotenoidéw, ktére réwniez chronia przed nowotworami m.in.
w mechanizmie regulacji genu supresorowego TN53 — straznika genomu, ktdrego
produkt bialko p53 bierze udzial w mechanizmie naprawy uszkodzen w czasie
podziatéw komoérkowych lub indukuje apoptozg; spowalniajg tempo podziatu
komoérek nowotworowych poprzez thumienie dziatania czynnikow wzrostu (m.in. IGF-
1), obnizajg czynniki zapalne w komoérkach prostaty zmienionych nowotworowo,
wplywajg na metabolizm steroidéw anabolicznych; wptywajg na ekspresj¢ genéw
odpowiedzialnych za syntez¢ biatek budujacych potaczenia typu neksus, co pozwala
zachowa¢ komunikacje pomiedzy komodrkami zmienionymi nowotworowo i
zdrowymi, powodujg wzrost aktywnosci immunologicznej organizmu poprzez wplyw
na aktywnos$é limfocytéw T oraz limfocytdéw T cytotoksycznych, itp. — cho¢ nalezy
mie¢  $wiadomos$é, iz  Kkarotenoidy sg przede wszystkim zwigzkami
thuszezorozpuszezalnymi, ktorych w sokach moga by¢ nieduze ilosci,

e szersza analiza statystyczna wynikow, np. poprzez wykonanie analizy wigcej niz
jednoczynnikowej lub analizy regresji np. w celu oceny jak zawarto$¢ poszczegolnych
skladnikow bioaktywnych wptywa na potencjat antyoksydacyjny (w artykule nr 2

zawarto wskazniki korelacji).

Przygotowang rozprawe doktorska konczy podsumowanie (9 punktéw) weryfikujgce
poprawnie postawione hipotezy badawcze oraz uza\sadniony badaniami wniosek koncowy, co
stanowi syntetyczne podsumowanie catosci badan.

Za szczegblnie wazng w przeprowadzonych badaniach uwazam prébe weryfikacji
mechanizmu apoptotycznego zachodzacego w komorkach, jak tez niezwykle szerokie
umiejetnosci  badawcze Doktorantki przy realizacji tak wielokierunkowej pracy, z
wykorzystaniem tak licznych i réznorodnych technik badawczych, w tym przy umiejg¢tnoscei
pozyskania $rodkéw na badania. Swiadezy to o samodzielno$ci badawczej Doktorantki i jej

dojrzato$ci naukowej juz na poczatku drogi ubiegania si¢ o pierwszy stopien naukowy.



Whiosek koncowy

Na podstawie dokonanej oceny stwierdzam, iz rozprawa autorstwa mgr Marioli
Drozdowskiej pt. ,,Badania in vitro przeciwnowotworowych wiasciwosci mlodych
pedow kapusty glowiastej czerwonej (Brassica oleracea var. capitata f. rubra) na
ludzkich liniach komdrkowych gruczotu krokowego” spelnia wymagania stawiane
rozprawom na stopien doktora, ma istotne walory poznawcze i jest na bardzo wysokim
poziomie naukowym, a podj¢ty temat badawczy ma znaczenie w wymiarze poznawczym
i aplikacyjnym dla nauki zajmujjcej si¢ badaniem zagadnien zwiazanych z ZywnoScia,
zywieniem i zdrowiem. Przedlozona do oceny rozprawa jest opracowaniem
oryginalnym, prawidlowo przygotowanym, speliajacym wymogi okreslone w art. 13
Ustawy z dn. 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o
stopniach i tytule w zakresie sztuki (tekst jednolity w Dz.U. z 2014 r., poz. 1852, z pézn.
zm.). Biorgc powyisze pod uwage stawiam wniosek do Rady dyscypliny technologii
zywnosci i zywienia Uniwersytetu Rolniczego w Krakowie o jej przyjecie i dopuszczenie
mgr Marioli Drozdowskiej do dalszych etapéw przewodu doktorskiego celem nadania
stopnia naukowego doktora. Jednoczesnie stawiam wniosek o wyrodznienie przez

Wysoka Rad¢ przedlozonej mi do recenzji rozprawy.







