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rozprawy doktorskiej mgr inz. Anny Kawki

zatytutowanej ,Synteza, analiza spektroskopowa oraz badania biologiczne in
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przygotowanej pod kierunkiem
prof. UAM dr hab. Tomasza Pospiesznego (promotor)
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Recenzja zostala sporzgdzona w odpowiedzi na pismo Dziekana Wydziatu
Chemii Uniwersytetu im. Adama Mickiewicza w Poznaniu, pana prof. dr hab. Macieja

Kubickiego z dnia 13 czerwca 2025.

Wstep

Wspodtczesna chemia organiczna koncentruje sie nie tylko na opracowywaniu
nowych metod syntezy zwigzkow chemicznych, lecz takze na projektowaniu molekut
o wiasciwosciach o istotnym znaczeniu praktycznym. Szczeg6lng uwage poswieca sie
zwigzkom wykazujgcym potencijat terapeutyczny, ktore moga znalezé zastosowanie
w medycynie i farmacji. W tym kontekscie potaczenie biologicznie aktywnych
czasteczek steroidow z pierscieniowym uktadem 1,2,3-triazolu stanowi interesujgce
podejScie, otwierajace szerokie mozliwosci w opracowywaniu nowych struktur
o potencjalnych  wilasciwosciach farmakologicznych. Takie zwigzki moga
charakteryzowaé sie zwiekszong stabilnoscig chemiczng, specyficznoscig dziatania
oraz lepszym profilem farmakokinetycznym, co czyni je obiecujgcymi kandydatami do
dalszych badan nad zastosowaniami terapeutycznymi.

Z uwagi na powyzsze, wyb6r tematyki badawczej podjetej przez mgr. inz. Anne
Kawke uwazam za zasadny.

Dorobek badawczy Doktorantki w zakresie przedstawionej pracy stanowi cykl:
czterech spdjnych tematycznie publikacji, w tym trzech o charakterze



eksperymentalnym oraz dwoéch rozdziatéw o charakterze przegladowym, jeden
w ,Studies in Natural Products Chemistry”, Elsevier z 2024, drugi — w ,Na pograniczu
chemii, biologii i fizyki” tom 6. z 2025 roku. Prace zostaly opublikowane w latach 2023-
2025, pie¢ z nich w wydawnictwach o zasiegu miedzynarodowym i dobrym
wspétczynniku oddziatywania od 3.6 do 4.5. Doktorantka jest réwniez wspétautorkg
dwdéch innych, niewchodzacych w cykl, publikacji naukowych. Ponadto pani Kawka
brata udziatw ponad 20 konferencjach o zasiegu ogdlnopolskim i miedzynarodowym,
podczas ktérych wygtosita 11 komunikatow ustnych (dwa razy uzyskata / nagrode za

zaprezentowanie najlepszego komunikatu).

Ocena redakcyjnej strony pracy

Dostarczona do recenzji praca zawiera 123 strony autoreferatu, ktory obejmuje:
zyciorys Autorki, liste publikacji, wykaz uczestnictwa w konferencjach, spis rysunkéw,
schematéw i tabel, wykaz skrétéw, wstep oraz czesé literaturowa i eksperymentalna,
podsumowanie, do$é bogata (137 pozycji literaturowych) bibliografie oraz streszczenie
w jezyku polskim i angielskim. Dodatkowo, do pracy Doktorantka zatgczyla kopie
opublikowanych prac. Tekst rozprawy doktorskiej jest zilustrowany 40. rysunkami, 33.
schematami i 7. tabelami. Praca jest napisana poprawnym jezykiem, ilo$¢ btedow
jezykowych oraz interpunkcyjnych jest niewielka. Szata graficzna pracy zostata
przygotowana w sposob bardzo staranny. Mojg uwage zwrocity Podziekowania, ktére
sa nieszablonowe. Niestety, cel pracy zostat potraktowany marginalnie, ograniczajac
sie jedynie do fragmentu zdania we Wsiegpie, co moze sugerowaé niedostateczne

wyeksponowanie jego znaczenia.

Ocena merytoryczna badan przedstawionych w rozprawie

Przedmiotem badan bylo otrzymanie i scharakteryzowanie 1. dimeréw kwasow
zdblciowych i steroli z tgcznikiem w postaci z pierScienia 1,2,3-triazolowego; 2. quasi-
podandéw z kwasdéw zofciowych z uktadem 1,2,3-triazolowym oraz 3. koniugaty
zbudowane ze steroli iflub kwaséw Zzbéiciowych potgczonych poprzez pierscienie
triazolowe z uracylem lub 2-tiouracylem, a nastepnie badania semiempiryczne
metodg PM5 oraz badania biologiczne in silico metodg PASS.

Wszystkie publikacje oraz rozdziaty skladajgce sie na cykl prac stanowigcych
podstawe rozprawy doktorskiej zostaly juz wczesniej poddane rzetelnej ocenie
recenzentéw czasopism naukowych i uzyskaly pozytywne opinie. Z tego wzgledu,
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ocena merytoryczna catej rozprawy jest w znacznym stopniu utatwiona. Przedmiotem
niniejszej recenzji jest zatem przede wszystkim autoreferat przygotowany przez
Doktorantke. Interpretacja wynikéw nie budzi zastrzezen merytorycznych, mam jednak
pewne uwagi, ktére wymagajg wyjasnienia lub komentarza:

1. Autorce nie udato sie unikngé bledéw stylistycznych i niefortunnych
stwierdzen, w tym miejscu wymieniam kilka z nich: ,drobne przeksztatcenie” (str. 32),
~wyczerpujgce artykuly przeglgdowe”, az chciatoby sie zapyta¢ ,Kogo moglyby
wyczerpac? Czytajgcego czy autora przegladu?” (str. 32), ,bedgc steroidem
niezmiennie posiada podstawowy element ich budowy” (str. 39), ,Otrzymana
struktura mesylowa jest podatna” i dalej, w tym samym zdaniu ,konfiguracja przyjeta
wczesniej przez alkohol” (str. 54), ,udato sie¢ zaprojektowaé” (str. 68), ,Analiza
spekiroskopowa stanowi podstawe do dalszych badan nad wiasciwosciami
biologicznymi zwigzkow.” (str. 91).

2. Zatytutowanie rozdziatu autoreferatu jako ,Cze§é eksperymentaina” moze
budzi¢ watpliwosci natury merytorycznej, gdyz jego zawarto$é obejmuje opis badan
zrealizowanych w ramach rozprawy doktorskiej, a nie - zgodnie z konwencja
przypisywang tego typu tytulowi - szczegdlowe przedstawienie procedur
eksperymentalnych oraz towarzyszacych im danych spektroskopowych.

3. W wykazie skrétéw brakuje niektérych pozyciji: HAV, HBV, HCV.

4. Pierscien D w strukturach steroidéw zostat przedstawiony w sposob
nieprawidtowy, sugerujacy obecnos¢ wigzania podwojnego wegiel-wegiel, co moze
prowadzi¢ do nieScistosci interpretacyjnych; wyjatek stanowi jedynie Schemat 13
(s. 56), w ktorym konformacja pierscienia D zostata ukazana poprawnie.

5. Pomimo pozytywnych recenzji, jakie uzyskaly opublikowane prace
w czasopismach naukowych, w niektérych fragmentach mozna dostrzec elementy,
ktére moga wymagaé¢ dodatkowego komentarza. W szczegoélnosci dotyczy to
nieprawidtowo przedstawionych struktur zwiazkéw steroidowych. Choé uchybienia te
nie przekreslajg wartosci merytorycznej przedstawionych badan, wymagajg jednak
zwrbcenia uwagi, zwlaszcza w kontekscie rzetelnos$ci prezentacji wynikoéw naukowych.
W publikacji [P1], [P3] i [P4]: na wielu schematach pierscien D w czasteczkach
steroidoéw zostat zaprezentowany niewtasciwie (patrz uwaga recenzji p. 4.); w pozycii
[P1]: na Fig. 9 — substratem powinien by¢ kwas karboksylowy, jest ester; w publikacji
[P2]: zapis pierScienia F w czgsteczkach sarsasapogeniny moze budzi¢ pewne



watpliwosci co do jednoznacznosci jego struktury (konformacja pierscienia, pozycja
aksjalna grupy metylowej przy C-25) (Fig. 2, 4 i 5).

6. Wydaje sie, ze konieczne jest ponowne rozwazenie zakwalifikowania tzw.
.polarnej glowy” oraz ,niepolarnego ogona” w otrzymanych ukfadach, zgodnie ze
zdaniem ze str. 75 ,W ramach przeprowadzonych badan zsyntetyzowano innowacyjne
koniugaty kwasow zétciowych (stanowiagcych ,ogon”) i steroli (tzw. ,glowa”), potgczone
za pomoca pierscienia 1,2,3-triazolu.” Prosze o komentarz w tej kwestii.

7. W ramach publikacji [P8], uzyskano mieszane dimery kwaséw zoiciowych
i steroli z tacznikiem w postaci z pierscienia 1,2,3-triazolowego z wydajnosciami od 51
do 80 %. Czy zaobserwowano tworzenie dimeréw ztozonych z dwéch identycznych
czasteczek steroidowych, takich jak kwas Zéiciowy — kwas zétciowy lub sterol — sterol?

8. Struktury quasi-podandow otrzymanych z kwasow zolciowych zawierajace
uktad 1,2,3-triazolowy, opisane w pracy [P6], nalezy uznac za szczegoélnie atrakcyjny
z punktu widzenia chemii supramolekularnej. Warto byloby jednak rozwazy¢ podjecie
prob w kierunku zastosowania tych zwigzkéw w systemach kontrolowanego
dostarczania lekéw (DDS - Drug Delivery System), gdyz ich budowa sugeruje potencjat
w tym obszarze. W Podsumowaniu pracy (str. 107) zostata wskazana mozliwos¢
zastosowania omawianych uktadéw jako nosnikéw substancji bioaktywnych, co
stanowi interesujacg perspektywe dalszych badan. Niemniej jednak, nalezy
podkresli¢, ze powyzsza sugestia nie zostata poparta wynikami badan empirycznych
ani eksperymentalnych.

9. Autorka blednie okresla ,nanoczastki” jako ,nanoczasteczki” (str. 74).

Pomimo powyzej przedstawionych uwag i zastrzezen, chciatbym podkreslic, ze
oceniam prace doktorska pani mgr inz. Anny Kawki pozytywnie. Dysertacja stanowi
oryginaine podejscie do rozwigzania interesujgcego problemu naukowego. Praca
obejmuje wartoSciowy materiat doSwiadczalny, a przeprowadzone badania
eksperymentalne Swiadczg o szerokiej wiedzy teoretycznej Autorki oraz jej wysokich
umiejetnosciach praktycznych. Po zapoznaniu sie¢ z rozprawg i zagadnieniami
badawczymi przedstawionymi w autoreferacie, stwierdzam, ze zostaly one w petni

zrealizowane i znajdujg odzwierciedlenie w zaprezentowanych wynikach badar.



Whiosek konncowy

Stwierdzam, ze badania jakie wykonata mgr inz. Anna Kawka w ramach
rozprawy doktorskiej zatytutowanej ,Synteza, analiza spekiroskopowa oraz badania
biologiczne in silico nowych koniugatéw steroidowych zawierajgcych uktady
triazolowe” zakresem stosowanych metod i otrzymanych wynikéw, a takze sposobem
dokumentacji wynikobw odpowiada wymogom stawianym pracom doktorskim i tym
samym, spetnia wymagania okresione art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 roku Prawa
o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2018, poz. 1668 i pézn. zm.).

W zwigzku z powyZzszym, wnioskuje do Dziekana Wydzialu Chemii
Uniwersytetu im. Adama Mickiewicza w Poznaniu, pana prof. dr hab. Macieja
Kubickiego o dopuszczenie panig mgr inz. Anne Kawke do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.
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