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Recenzja rozprawy doktorskiej mgra inz. Cezarego Odrzygézdzia
pt. ,,Jdentyfikacja oraz wstepna charakterystyka bialek odpowiedzialnych za migdzykomorkowy transport
kwasow nukleinowych u Schmidtea mediterranea"
wykonanej w Instytucie Chemii Bioorganicznej Polskiej Akademii Nauk PAN w Poznaniu, w Zakladzie
Biologii Molekularnej i Systemowej pod kierunkiem prof. dr. hab. Marka Figlerowicza w roli promotora i

dr Natalii Koralewskiej w roli promotora pomocniczego.

Praca doktorska mgra inz. Cezarego Odrzygédzdzia ma posta¢ manuskryptu obejmujacego tacznie
112 stron maszynopisu. Napisana zostala w ukladzie typowym dla prac doktorskich z zakresu dyscypliny
nauk biologicznych. Sktada si¢ ze Wstepu (13 str.), poprzedzonego wykazem skr6tow (1 str.), Celu pracy
(1 str.), Materialu 1 Metod (29 str.), Wynikéw (41 str.), Dyskusji (6 str.), Wnioskow (1 str.), Streszczenia
w jezyku polskim i angielskim (po 1 str.), wykazu Literatury liczacego 109 pozycji oraz wykazu
zalacznikow (3 pozycje).

Krétki, przystepnie napisany, Wstep sprawnie wprowadza czytelnika w zégadnienia bedace przedmiotem
rozprawy. Rozdzial ten to syntetyczne przedstawione najwazniejsze informacje dotyczace charakterystyki
molekularnych podstaw interferencji RNA, ze zwrdceniem szczegdlnej uwagi na biatka transportowe
dsRNA oraz organizm modelowy Schmidtea mediterranea bedgcy materialem badawezym pracy
doktorskiej. Przedstawia szczegdlne cechy tego bezkregowca predysponujgce go do miana organizmu
modelowego, opisujac jego budowe, systematyke i wymogi $rodowiskowe. Rozdzial napisany zostat w -
sposéb interesujacy i bardzo zwigzty. Moim zdaniem brakuje cytowania zrodtowego podanej systematyki
(str.17) i stosowania poje¢ biologicznych: typ Platyhelminthes, rzad Tricladida, podrzad Continenticola,
rodzina Dugesiidae, rodzaj Schmidtea. Nalezaloby takze bardziej jeszcze podkresli¢ aspekt praktyczny
wykorzystania S. mediterranea jako organizmu modelowego. Wida¢ tu przygotowanie Doktoranta juz do
pisania publikacji.

»Celem pracy”, nakreslonym na tle aktualnych danych, byla identyfikacja oraz charakterystyka
funkcjonalna biatek SID, ktore u S. mediterranea, zaangazowane sa w pobieranie ze Srodowiska i
mig¢dzykomorkowy transport kwasow nukleinowych. Sformutowano tez 4 zadania badawcze, pozwalajace
na realizacj¢ zamierzonego celu.

Opis Materialu badawczego i zaprojektowanych eksperymentéw jest zrozumiaty i w wykonaniu

prawidlowy. Jest to obszerna czg$¢ dysertacji, wynikajaca ze zrozumialej rozbudowanej czesci

eksperymentalnej bardzo szczegdlowo opisane;.
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Wyniki zostaly przedstawione bardzo starannie, ich dokumentacja jest czytelna i estetyczna. Jestem
pod ogromnym wrazeniem tego rozdzialu rozprawy. Jako$¢ i precyzja wykonania wszystkich analiz
bioinformatycznych i laboratoryjnych to obraz warsztatu biotechnologa na wysokim poziomie.

Dyskusja zostala napisana w sposdb wyczerpujaey, poruszone zostalo w niej wiele istotnych
aspektow zwigzanych z wynikami i ich odniesieniem do literatury przedmiotu. Na tle danych z
pi$émiennictwa mgr inz. Cezary Odrzygézdz przeprowadza w rozdziale Dyskusja analizg¢ wiasnych
rezultatow, dyskutujae po kolei wyniki kazdego zadania badawczego. Najobszerniej, krok po kroku,
omawia kolejno role i znaczenie zidentyfikowanych biatek. Warte zauwazenia sg liczne pytania i
watpliwodci konczace ten rozdzial pracy. co jest waznym aspektem pracy eksperymentalnej, w ktorej nie
ma oczywistych i ostatecznych odpowiedzi, a jest poszukiwaniem dalszych rozwiazan. Nastgpnie na
podstawie tego rozdziatu Doktorant sformutowat 7 wnioskéw. Wnioski sa sformutowane prawidtowo i
odpowiadaja w pelni na postawione cele pracy.

Cytowana literatura liczy 109 pozycji, w duzej mierze s3 to publikacje z ostatnich lat, co rowniez

swiadezy o aktualnosci zagadnienia. Strong redakcyjna pracy oceniam pozytywnie.

OCENA MERYTORYCZNA ROZPRAWY

W ciagu ostatniej dekady S. mediterranea stat si¢ idealnym modelem do zrozumienia biologii
komérek macierzystych i procesu regeneracji u planarian. Jego wzrost popularnosci jest czgsciowo
spowodowany m.in. latwoscia, z jaka mozna go przechowywaé w laboratorium, jego korzystne cechy
genetyczne (tj. stosunkowo maly genom diploidalny), oraz jego w petni zsekwencjonowany genom.
Ponadto, istnieja zaawansowe metody analizy funkcji genow, w tym zdolno$¢ do przeprowadzania
hybrydyzacji in situ na duza skalg i badanie aktywnosci setek do tysigcy genow poprzez proste karmienie
dsRNA specyficznych genow. Technologiczny postep pomocny W badaniu S. mediterranea obejmuje
genomike, transkryptomike (W tym ang. single-cell RNA sequencing), proteomikeg, wysokoprzepustowe
RNAI, platformy behawioralne (uczenie si¢ i pamig¢) oraz testy toksycznosci lekow. S. mediterranea moze
staé sie doskonatym systemem do badas in vivo biologii i regeneracji. Publikacje kilku lat pokazaty
potencjal modelu badawczego organizmu wyplawka, aby stac si¢ takze doskonatym systemem do badania
odpornosci. Ostatnie doniesienia dotyczace badan mikrobiomu tego organizmu oraz ukladu zywiciel-
patogen jeszcze bardziej zwickszajg niesamowite mozliwosei tych badan. W literaturze wiele danych
wskazuje na wieksza homologi¢ genow wyptawka do czlowieka, przy ich braku w Drosophila
melanogaster lub Caenorhabditis elegans. Co tez Doktorant potwierdzit w swoich badaniach biatek Smed-
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SID1-3. Badania tego typu moga mie¢ znaczenie nie tylko poznawcze, ale tez aplikacyjne, z mysla o
uzyskiwaniu naturalnych lub tez genetycznie modyfikowanych organizméw. Dlatego uwazam
problematyke podjeta w pracy doktorskiej mgra inz. Cezarego Odrzygo6zdzia za bardzo wazng.

Autor osiagnat wyznaczony cel pracy. Najwartosciowsze jej wyniki, zdaniem recenzenta, to;

1. Charakterystyka homologéw biatek Smed-SID1-3 w S. mediterranea. Potwierdzenie funkcji
tych biatek, odpowiedzialnych jednoczesnie za transport dsSRNA i cholesterolu.

2. Wykazanie zaangazowania biatlek Smed-SID1-3 w pobieranie dsSRNA ze $wiatla jelita i/lub
ogdlnoustrojowy transport dSRNA. Stwierdzenie podwyzszonej ekspresji genéw: Smed-sidtl i Smed-sidt3
odpowiednio: w parenchymie i w komérkach zlokalizowanych na obwodzie, natomiast transkryptu Smed-
sidt2 w jelicie.

3. Potwierdzenie funkcjonalnosci bialek Smed-SIDTI-3 w modelu in vivo. Bialka sa
zaangazowane w transport dsSRNA (~200 pz) z jelita i/lub miedzy komérkami, umozliwiajac systemowy
efekt RNAI.

4. Potwierdzenie funkcjonalnoéci bialek Smed-SIDT1-3 w modelu in virro w ukladzie
heterologicznym S2 D. melanogaster. Biatka Smed- SIDT1-3 zwigkszajg zdolnos¢ komérek do pobierania
siRNA o dtugosei 25 pz.

Reasumujgc wysoko oceniam rozprawe doktorska mgra inz. Cezarego Odzygdzdzia. Uzyskane
wyniki sa niewatpliwie cenne i znaczaco poszerzajg naszg wiedzg na temat bialek transportowych dsRNA
u modelowego organizmu S. mediterranea. Odpowiednio dobrana metodologia oraz réznorodnos¢
przeprowadzonych analiz $wiadcza o kompleksowym podejsciu do rozwigzania problemu badawczego.
Zashuguje na podkreslenie dojrzato$é naukowa Doktoranta w prowadzeniu calego procesu badawczego, od )
charakterystyki, analizy bioinformatycznej, poréwnania trzech homologéw biatkowych z innymi
organizmami. Ponadto konstruowanie calego eksperymentu, prezentacja wynikow i ich analiza swiadezy o
dojrzatosci 1 samodzielnosci Doktoranta w pracy laboratoryjnej co na pewno bedzie przelozeniem w

publikowaniu uzyskanych wynikéw w dobrym periodyku naukowym.

KOMENTARZE, PYTANIA I ZAGADNIENIA DO DYSKUSIJI

Po przeczytaniu przedstawionej mi do recenzji pracy nasunely mi si¢ nastepujace komentarze/ zagadnienia
do dyskusji, prosz¢ wiec Doktoranta o ustosunkowanie si¢ do nich:

- Co zdaniem Doktoranta byto najwiekszym osiggnieciem Jego pracy i dlaczego?

- Prosze o opini¢ na temat praktycznego, aplikacyjnego aspektu otrzymanych wynikéw rozprawy
doktorskiej. Co dalej z wynikami badan? '
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- Czy widzi Pan mozliwos$¢ wykorzystanie atrybutow eksperymentalnych wolno Zyjacych S. mediterranea
do badan pasozytniczych gatunkéw rodzaju Schistosoma? Czy moglby Pan wskaza¢ na osobliwosci czy

tez wspdlne cechy dla obu gromad plazincow, ktore mozna wykorzysta¢ w leczeniu schistosomatoz?
WNIOSKI KONCOWE

Pragne podkresli¢, ze wysoko oceniam dysertacje mgra inz. Cezarego Odrzygo6zdzia i stwierdzam,
ze przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w Ustawie z dnia 20 lipca
2018 roku prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. z 2018 r. poz. 1668 ze zm.), Ustawie z dnia 3
lipca 2018 r. Przepisy wprowadzajgce ustawe — Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. z 2018 r.
poz. 1669 ze zm.) oraz w Sposobie postepowania w sprawie nadania stopnia doktora w Instytucie Chemii
Bioorganicznej PAN w Poznaniu (uchwata Rady Naukowej ICHB PAN nr 128/2022/Internet z dnia 24
pazdziernika 2022 r.). i wnioskuje do Rady Naukowej Instytutu Chemii Bioorganicznej PAN o

doi)uszczenie mgra inz. Cezarego Odrzygézdzia do dalszych etapéw postgpowania o nadanie stopnia

doktora.

Dr hab. Elzbieta Jjopiefiska-Biernat, prof. UWM
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