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Pani mgr Katarzyny Sroczyńskiej 

wykonanej na Wydziale Farmaceutycznym Uniwersytetu Jagiellońskiego w Krakowie 

pt. „Wpływ kwasów tłuszczowych n-3 i n-6 na przemiany metaboliczne w zmienionych 

zapalnie komórkach śródbłonka naczyń krwionośnych” 

 

 

Podstawą formalną przygotowania recenzji jest pismo Prodziekana Wydziału 

Farmaceutycznego Uniwersytetu Jagiellońskiego w Krakowie prof. dr hab. Marcina 

Kołaczkowskiego oraz Przewodniczącej Rady Dyscypliny Nauki farmaceutyczne UJ prof. dr 

hab. Anny Wesołowskiej z dn. 30 czerwca 2022 r z prośbą o sporządzenie oceny rozprawy 

doktorskiej mgr Katarzyny Sroczyńskiej pt. „Wpływ kwasów tłuszczowych n-3 i n-6 na 

przemiany metaboliczne w zmienionych zapalnie komórkach śródbłonka naczyń 

krwionośnych”. Rozprawa doktorska została opracowana pod kierunkiem Pani promotor dr hab. 

n. farm. Joanny Gduli-Argasińskiej. 
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Celowość podjętej tematyki badawczej  

Śródbłonek naczyniowy pełni w organizmie człowieka szereg istotnych funkcji 

fizjologicznych związanych między innymi z zachowaniem odpowiedniej homeostazy naczyń 

krwionośnych. Dodatkowo komórki wyścielające ścianę naczyń wydzielają wiele substancji o 

działaniu wazoaktywnym, biorą udział w fibrynolizie oraz tworzeniu skrzepu, w regulacji 

procesów zapalnych a także w oddziaływaniach między komórkami i ścianą naczyń. Uważa się, 

że dysfunkcje śródbłonka naczyniowego stanowią główną przyczynę poprzedzającą i 

ułatwiającą rozwój miażdżycy a co za tym idzie przyczyniają się do powstania szeregu chorób o 

podłożu sercowo-naczyniowym. Przy tym należy pamiętać, że choroby układu krążenia na tle 

miażdżycowym są nadal przyczyną ponad 50% wszystkich zgonów, a sama miażdżyca należy 

do jednych z najczęściej występujących obecnie chorób cywilizacyjnych. Nieodpowiednia dieta, 

palenie tytoniu a także inne znane czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego jak cukrzyca, czy 

nadciśnienie prowadzą do zburzeń równowagi pomiędzy czynnikami wazokonstrykcyjnymi oraz 

wazodylatacyjnymi co powoduje zwiększoną syntezę reaktywnych form azotu i tlenu. W 

konsekwencji dochodzi do aktywacji reakcji zapalnej, starzenia i uszkodzenia komórek. W tym 

kontekście podjęta przez Doktorantkę tematyka zbadania możliwości zastosowania nowych 

substancji w postaci wielonienasyconych kwasów tłuszczowych n-3 i n-6 mających zdolności 

wygaszania stanu zapalnego wydaje się niezmiernie ciekawa i stanowi uzupełnienie 

dotychczasowej wiedzy na temat prezentowanych zagadnień. Należy również zwrócić uwagę, że 

badanie zdolności aktywacji mechanizmów obronnych komórek śródbłonka naczyń 

krwionośnych (HUVEC), aktywowanych czynnikami zapalnymi wymaga ogromnej wiedzy i 

umiejętności posługiwania się różnymi technikami badawczymi. Rozprawa doktorska Pani mgr 

Katarzyny Sroczyńskiej dotycząca badań kwasów tłuszczowych n-3 i n-6 na przemiany 

metaboliczne w zmienionych zapalnie komórkach śródbłonka naczyń krwionośnych bardzo 

dobrze wpisuje się w ten problem. 
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Charakterystyka rozprawy doktorskiej 

Przedstawiona do oceny 104 stronicowa praca zawiera typowy układ prezentowany w 

monograficznych, eksperymentalnych pracach doktorskich. Opracowanie składa się z wykazu 

publikacji będącego podstawą rozprawy doktorskiej, spisu treści, streszczenia w języku polskim 

i angielskim (6 stron), wprowadzenia do tematu rozprawy doktorskiej w postaci teoretycznego 

wstępu (31 stron), celu pracy (1 strona), materiałów i metod zastosowanych w badaniach (7 

stron), uzyskanych wyników badań (26 strony), odrębnego rozdziału poświęconego dyskusji (13 

stron) podsumowania (1 strona), a także spisu zaprezentowanych rycin (41 pozycji) i 1 tabeli 

oraz piśmiennictwa (113 pozycji). Doktorantka zamieściła również kopię publikacji naukowej 

obejmującą część zaprezentowanych w dysertacji wyników badawczych. Oddzielnie został 

załączony życiorys Doktorantki przedstawiający zarówno jej działalność zawodową jak i 

naukową wraz z wykazem jej dotychczasowych publikacji naukowych. 

Wstęp pracy stanowi teoretyczne wprowadzenie czytelnika w zagadnienia związane z 

uzasadnieniem wyboru tematu i celowości badań. Doktorantka w sposób rzeczowy opisuje 

budowę śródbłonka naczyniowego wraz z przedstawieniem jego głównych funkcji 

fizjologicznych w tym właściwości antykoagulacyjnych, fibrynolitycznych, wazodylatacyjnych i 

wazokonstrykcyjnych oraz angiogenicznych. Autorka w bardzo przejrzysty sposób 

charakteryzuje wielonienasycone kwasy tłuszczowe oraz ich podstawowe funkcje. Szczegółowo 

opisuje zarówno kwasy tłuszczowe szeregu n-6 (kwas γ-linolenowy i kwas arachidonowy) jak i 

kwasy tłuszczowe szeregu n-3 (kwas eikozapentaenowy i kwas dokozaheksaenowy). Następnie 

Doktorantka przestawia zagadnienia związane z powstawaniem reakcji zapalnej organizmu oraz 

wygaszaniem stanu zapalnego. Bardzo szczegółowo opisuje rolę mediatorów lipidowych w tym 

eikozanoidów, lipooksygenaz, leukotrienów, lipoksyn cykoloksygenaz, prostoglandyn, 

tromboksanów, marezyn, (neuro)protektyn, rezolwin oraz izoprostanów. Część teoretyczną 

pracy Autorka kończy przestawieniem dysfunkcji śródbłonka naczyń krwionośnych wraz z 

charakterystyką leku o działaniu obniżającym poziom cholesterolu –lowastatyną. Do wstępu 
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teoretycznego jak i do całości pracy można mieć uwagę związaną ze sposobem cytowania 

danych literaturowych. Nie zrozumiały jest dla mnie numeryczny system cytowania, który 

zaczyna się od numerów [24, 66, 68, 96]. Dlaczego nie od pozycji [1] ? W mojej opinii łatwiej 

znaleźć cytowaną pozycję stosując system cytowania oparty na przedstawieniu w nawiasie 

pierwszego nazwiska autorów i roku wydania publikacji np. (Agbor i in., 2011). Oczywiście 

tego rodzaju błędy nie wpływają na ocenę merytoryczną pracy.  

Głównym celem rozprawy doktorskiej Pani mgr Katarzyny Sroczyńskiej było „określenie 

wpływu kwasów tłuszczowych szeregu n-6 (kwas γ-linolenowy GLA, kwas arachidonowy 

ARA), szeregu n-3 (kwas eikozapentaenowy EPA) oraz lowastatyny na zdolność aktywacji 

mechanizmów obronnych komórek śródbłonka naczyń krwionośnych (HUVEC), aktywowanych 

czynnikami zapalnymi (lipopolisacharyd LPS, czynnik martwicy nowotworów-α  TNF- α oraz 

benzo(a)piren BaP)”. W ramach celu głównego Doktorantka postawiła sobie również cele 

szczegółowe, które realizowała w postaci czterech odrębnie zaplanowanych eksperymentów 

dotyczących hodowli: 

•  komórek HUVEC z dodatkiem 40 μmol ARA lub EPA i aktywowanych LPS; 

•  komórek HUVEC z dodatkiem 50 μmol ARA lub EPA i aktywowanych 1 μmol BaP; 

•  komórek HUVEC z dodatkiem 50 μmol ARA lub EPA lub 2,5 μmol lowastatyny i 

aktywowanych LPS oraz TNF-α; 

•  komórek HUVEC z dodatkiem 50 μmol GLA i/lub 2,5 μmol lowastatyny i 

aktywowanych TNF-α. 

W tym miejscu nasuwa się pytanie jakimi kryteriami kierowała się Doktorantka w czasie 

doboru poszczególnych układów rodzajów kwasów tłuszczowych i czynników zapalnych oraz 

ich ilości w trakcie planowania eksperymentów? Dlaczego w  eksperymencie nr 1 zastosowano 

40 μmol ARA lub EPA natomiast w pozostałych 50 μmol? Jeśli były prowadzone badania 

pilotażowe może warto było zamieścić ich wyniki. 

Swoje cele badawcze Doktorantka realizowała analizując profile kwasów tłuszczowych 

błon komórek oraz badając ekspresję białek i genów związanych ze stanem zapalnym przy 
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użyciu technik badawczych, które szczegółowo przedstawiła w dziale zatytułowanym „Materiał 

i metodyka”. Wśród opisanych metod znalazły się: ocena cytotoksyczności badanych 

związków, apoptozy oraz żywotności komórek przy użyciu testu triplex ApoTox-Glo; analiza 

kwasów tłuszczowych z zastosowaniem metody chromatografii gazowej (GC), izolacja i 

oznaczanie białka całkowitego, metodą Western blot, analiza ekspresji genów metodą Real 

Time-qPCR, analiza poziomu 8-iso prostaglandyny F2α (8-isoPGF2α) przy użyciu zestawu 8 - 

Isoprostane ELISA Kit, oznaczenie aktywności cytozolowej fosfolipazy A2 oraz aktywności 

CYP1A1 przy użyciu testu P450-Glo™. Metody te są właściwie dobrane do realizacji 

zamierzonych badań. 

Rezultaty zaplanowanych eksperymentów zostały przedstawione w rozdziale „Wyniki” i 

dotyczyły prezentacji analizy żywotności badanych komórek oraz profili kwasów tłuszczowych 

w komórkach HUVEC suplementowanych 40 μmol ARA lub EPA i aktywowanych LPS lub 

BaP wraz z analizą ich skupień. W trakcie analizy profili kwasów tłuszczowych pewien niedosyt 

stanowi brak wyników badań w komórkach HUVEC suplementowanych kwasem γ-

linolenowym (GLA) aktywowanym TNF-α. W tytule objaśniającym tabelę 1 brakuje również 

informacji, iż kwasy tłuszczowe w  komórkach HUVEC suplementowane 40 μmol ARA lub 

EPA aktywowano nie tylko LPS ale także BaP co wynika z rezultatów zaprezentowanych w 

tabeli 1. W dalszej części rozdziału Doktorantka prezentuje wyniki poszczególnych niejako 

odrębnych eksperymentów. W ramach eksperymentu 1 przestawia wyniki poziomu białek COX-

2, cPGES i receptora FP oraz prezentuje analizę poziomu 8-iso PGF2 w komórkach HUVEC 

suplementowanych 40 μmol ARA lub EPA i aktywowanych LPS. Wyniki eksperymentu 2 

zostały opublikowane w wysoko punktowanym czasopiśmie Life Sciences w roku 2022; 

293:120345 (IF=5.037; 70 pkt MEiN) w artykule zatytułowanym „Therapeutic role of 

eicosapentaenoic and arachidonic acid in benzo(a) pyrene-induced toxicity in HUVEC 

endothelial cells”, w którym to Doktorantka była pierwszym autorem. Dotyczyły one określenia 

poziomu białek COX-2, GSTM1 i AHR; badań ekspresji genów CYPA1A1, AHR, PLA2G4A, 

GSTM1 i PTGS2 oraz VCAM-1, ICAM-1 i NOS3  a także aktywności CYP1A i cPLA2 w 
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komórkach HUVEC suplementowanych 50 μmol ARA lub EPA i aktywowanych BaP. W 

eksperymencie 3 z kolei Doktorantka określiła poziom białek COX-2 i COX-1 oraz ekspresję 

genów VCAM-1, ICAM-1, NOS3, PTGS1 i PTGS2 w komórkach HUVEC inkubowanych z 

dodatkiem 50 μmol ARA lub EPA lub 2.5 μmol LOVA i aktywowanych LPS oraz TNF-α. 

Ostatni eksperyment 4 prezentuje wyniki poziomu COX-1, COX-2, cPLA2 oraz poziomu 

receptora TLR4 w komórkach HUVEC inkubowanych z dodatkiem 50 μmol GLA i/lub 2,5 

μmol lowastatyny i aktywowanych TNF-α. Odnosząc się do badań własnych, Doktorantka w 

sposób systematyczny i przejrzysty prezentuje wyniki badań aczkolwiek, część z 

zaprezentowanych rycin np. ryc. 20,21,22 jest mało czytelnych z powodu zastosowania zbyt 

małych rozmiarów czcionek w opisach osi.  Powyższe uwagi nie umniejszają wartości 

merytorycznej pracy, która prezentuje wartościowe wyniki badań pozwalające na lepsze 

zrozumienie funkcji wielonienasyconych kwasów tłuszczowych we wzmacnianiu działania 

przeciwzapalnego, prowygaszeniowego i antyoksydacyjnego w komórkach śródbłonka 

naczyniowego. 

W części pracy poświęconej dyskusji Doktorantka prezentuje analizę porównawczą 

własnych wyników badań na tle prac innych autorów. W sposób umiejętny zostały 

zaprezentowane dane pochodzące z licznych artykułów w stosunku do badań własnych Autorki. 

Zarówno w części poświęconej wynikom jak i dyskusji Doktorantka używa takich sformułowań 

jak: ..”stwierdzono lekko podwyższone wartości….”, „były wyraźnie wyższe..” zaobserwowano 

znaczący wzrost….”, spowodowała znaczny wzrost aktywności..” itp. W mojej ocenie lepiej 

takich wyrażeń unikać, a wyniki badań prezentować w sposób ilościowy umożliwiający ich 

jednoznaczne odniesienie do wyników badań innych autorów.  

Formalna ocena pracy  

Rozprawa doktorska została przygotowana w sposób bardzo staranny, aczkolwiek w trakcie 

pisania pracy Doktorantka nie uniknęła niewielkich błędów językowych i edytorskich np.: 
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- str.19 „która przekształca krążącą we krwi angiotensynę i w angiotensynę II” powinno być 

angiotensynę I ; 

- str.20 „Hodowle prowadzone są w plastikowych naczyniach hodowlanych pokrytych 

żelatyną, fibronektyną lub kolagenem (Ryc. 3)” w tym miejscu zbędny odnośnik Ryc. 3. Rycina 

3 przedstawia bowiem syntezę wielonienasyconych kwasów tłuszczowych natomiast nie 

prezentuje schematu hodowli komórkowych; 

- w kilku miejscach po kropce kończącej zdanie kolejne zdanie zaczyna się z małej litery. 

Brak prawidłowej wielkiej litery często wypacza kontekst zaprezentowanych zdań. Np.: str. 20 

jest „tłuszcz kokosowy i palmowy. w pożywieniu najczęściej…” powinno być “W 

pożywieniu…”; str.41 jest „komórek piankowatych oraz makrofagów. w ten sposób na 

wewnętrznej…” powinno być „W ten sposób…” ; str.49 jest „do przeprowadzenia…” powinno 

być „ Do przeprowadzenia…” ; str.50 jest „do detekcji..” powinno być „Do detekcji..”; 

- str.21 jest „CH3” powinno być „CH3”; 

- str.27 jest „takich chorób jak cukrzyca i typu” nie istnieje takie schorzenie jak cukrzyca i 

typu, możemy mieć albo cukrzycę typu 1 albo cukrzycę typu 2; 

- str.32 i 33 zaprezentowano na rycinach 10 i 11 bardzo ciekawe schematy aczkolwiek 

trudne do odczytania ze względu na zastosowanie nieodpowiednich (za małych rozmiarów) 

czcionek; 

- str.83 jest „na śródbłonek śródbłonek powodując m.in. zatrzymanie..” niepotrzebne 

powtórzenie wyrazu śródbłonek; 

- str.91 jest „ W niniejszej pracy rozprawie wykazano..” albo w pracy albo w rozprawie. 

W rozdziale dotyczącym piśmiennictwa od pozycji 10 -tej niepotrzebne akapity po 

numeracji oraz podkreślenia nazwisk niektórych autorów (str.93).  
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Podsumowanie i wniosek końcowy 

Podsumowując należy stwierdzić że praca doktorska pani mgr Katarzyny Sroczyńskiej 

zawiera oryginalne wyniki eksperymentalne umożliwiające poszerzenie aktualnego stanu 

wiedzy na temat udziału wielonienasycyonych kwasów tłuszczowych w procesach aktywacji i 

wygaszania stanów zapalnych śródbłonka naczyniowego. Uzyskane wyniki badań mogą mieć 

również bardzo ważne znaczenie aplikacyjne w opracowywaniu nowych strategii 

terapeutycznych dotyczących chorób układu sercowo-naczyniowego o podłożu miażdżycowym.  

W trakcie wykonywania pracy badawczej oraz podczas przygotowywania rozprawy 

doktorskiej pani mgr Sroczyńska wykazała się dużą umiejętnością planowania i realizacji zadań 

badawczych oraz ich realizacji z wykorzystaniem zaawansowanych technik badawczych. 

Ostatecznie  stwierdzam, że przedstawiona do oceny dysertacja Pani mgr Katarzyny 

Sroczyńskiej pt. ”Wpływ kwasów tłuszczowych n-3 i n-6 na przemiany metaboliczne w 

zmienionych zapalnie komórkach śródbłonka naczyń krwionośnych” spełnia warunki stawiane 

pracom doktorskim w związku z ubieganiem się o stopień doktora nauk farmaceutycznych 

określone w art.13 ust.1 Ustawy z dnia 14 marca 2003 o stopniach naukowych i tytule 

naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (tekst jedn. Dz.U. z 2017 r., poz. 1789), 

zgodnie z art. 179 ust. 1 Ustawy z dnia 3 lipca 2018 r. „Przepisy wprowadzające ustawę- Prawo 

o szkolnictwie wyższym (Dz.U. z 2018 r. poz. 1669)”. Dlatego też, zwracam się do Rady 

Dyscypliny Nauki farmaceutyczne Wydziału Farmaceutycznego Uniwersytetu Jagiellońskiego 

w Krakowie o dopuszczenie Pani mgr Katarzyny Sroczyńskiej do dalszych etapów przewodu 

doktorskiego. 

 

 

 

       Lublin, 28.08.2022                                                               dr hab. Monika Osińska-Jaroszuk 


