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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr. inz. Rafala Nowaka
pt. Nowe strategie przeciwwirusowe oparte 0 hamowanie procesu wnikania wiruséw do

wnetrza komorki, na przyktadzie SARS-CoV-2 i wirusa grypy typu A

Ogélna charakterystyka pracy

Praca doktorska zostata zrealizowana w Instytucie Chemii Bioorganicznej Polskiej
Akademii Nauk w Poznaniu, w Zaktadzie Wirusologii Molekularnej, pod kierunkiem prof. dr
hab. Elzbiety Kierzek — promotora oraz dr. Pawta Zmory — promotora pomocniczego. Pani prof.
dr hab. Elzbieta Kierzek, kierujaca Zaktadem Genomiki Strukturalnej RNA, oraz dr Pawel
Zmora, kierownik Zaktadu Wirusologii Molekularnej, stworzyli duet promotorski laczacy
bogate doswiadczenie naukowe z inspirujacym podej$ciem mentorskim.

Rozprawa doktorska zostata przygotowana w formie zbioru opublikowanych i
powiazanych tematycznie artykutéw naukowych, a przedstawiona do oceny w formie
opracowania monograficznego obejmujacego rozdzialty: Wykaz prac naukowych wehodzacych
w skiad rozprawy doktorskiej, Streszczenie w jezyku polskim oraz angielskim, Wprowadzenie,
Cel pracy, Omowienie publikacji wchodzacych w sktad rozprawy doktorskiej, Dyskusja,
Whnioski, Wykaz skrétow, Bibliografia (170 cytowanych w tek$cie pozycji datowanych
glownie po roku 2020), Zalaczniki (Oswiadczenia okreslajace wklad w powstanie prac
naukowych wchodzacych w sklad rozprawy doktorskiej oraz publikacje wchodzace w sktad
rozprawy doktorskiej). £acznie 150 stron, w tym 112 numerowanych. Zabraklo wykazu tabel
(tabele 1-5) oraz rycin (ryciny 1-9). Zgodnie z zapisami w publikacjach, badania ujete w
doktoracie zostaly zrealizowane w ramach projektow: ,, TMPRSS2 — potencjalny cel dla
nowych lekéw oraz wyznacznik przebiegu COVID-19”, Narodowe Centrum Nauki ,,.SZYBKA
SCIEZKA DOSTEPU DO FUNDUSZY NA BADANIA NAD COVID-19” (UMO-
2020/01/0/NZ6/00152), ,,Molekularne podstawy aktywacji wirusow grypy przez transbtonowe
proteazy serynowe typu II’, Narodowe Centrum Nauki ,Beethoven Life 1”. (UMO-
2018/31/F/NZ1/03891) oraz NCN PRELUDIUM 20 UMO-2021/41/N/ST4/00059. Niestety
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zabraklo odniesienia do powyzszej informacji w opracowaniu monograficznym.
Wiyniki uzyskane w ramach realizacji pracy doktorskiej zostaty opublikowane w trzech
oryginalnych pracach tworczych z lat 2023-2024:

1. Pawelczyk A., Nowak R., Gazecka M., Jelinska A., Zaprutko L., Zmora P. Novel
Molecular Consortia of Cannabidiol with Nonsteroidal Anti-Inflammatory Drugs
Inhibit Emerging Coronaviruses' Entry. ,,Pathogens”. 2023; 12(2): 205. IF2023 =3,745;
pkt MEiN = 100

2. Nowak R., Gazecka M., Hoffmann M., Kierzek R., P6hlmann S., Zmora P. TMPRSS2-
specific antisense oligonucleotides inhibit host cell entry of emerging viruses.
,, Virology”. 2024; 487: 19-29. IF2024 = 4,100; pkt MEIiN = 100

3. Bieganski P., Gazecka M., Nowak R., Gorski A., Dutkiewicz N., Kawano D.F., Zmora
P., Kowalski K. Organometallic—-Erlotinib Conjugates Active against Lung Cancer
Cells and as Emerging Virus Entry Inhibitors. ,,Organometallics”. 2024; 43(1): 45-57.
[F2024 = 3,129; pkt MEiN = 100

W publikacji ,,Novel Molecular Consortia of Cannabidiol with Nownsteroidal Anti-
Inflammatory Drugs Inhibit Emerging Coronaviruses' Entry” Doktorant wystapit jako
wspolautor réwnorzedny z pierwszym autorem. Natomiast w pracy ,,TMPRSS2-specific
antisense oligonucleotides inhibit host cell entry of emerging viruses” petnit rolg pierwszego
autora. W ostatniej prezentowanej publikacji Doktorant byl trzecim autorem. Z
przedstawionych przez Doktoranta ,,o§wiadczen o wktadzie wtasnym w publikacje stanowiace
czg$¢ rozprawy doktorskiej” wynika, Ze jego udzial obejmowal we wszystkich pracach:
przeprowadzanie eksperymentéw, przygotowywanie raportdw z badan, analize i interpretacje
wynikow oraz wspotudziat w opracowaniu wstgpnej wersji artykutu. Podobne o$wiadczenie
dotyczace wkladu Doktoranta w powstanie publikacji zlozyt takze jeden z autorow
korespondencyjnych. Zdaniem Recenzenta w ten sposob sformutowane oswiadczenia sg bardzo
ogolnikowe. W zwiazku z tym, prosze o doprecyzowanie, czy Doktorant samodzielnie wykonat
wszystkie eksperymenty opisane w poszczegolnych pracach. Jesli nie — prosze by Doktorant
wskazal, ktore doswiadczenia zostaty przez niego przeprowadzone i w jakim zakresie.

Oprécz publikacji wchodzacych w sktad rozprawy doktorskiej, Doktorant jest
wspotautorem szeSciu innych artykutow naukowych, opublikowanych w czasopismach o
tacznym wspotczynniku wplywu 1F=30,917 oraz sumarycznej punktacji MEIN wynoszacej
740. Przedstawiony dorobek publikacyjny nalezy uzna¢ za niezwykle wartosciowy i
imponujacy, biorac pod uwage krotki okres jego osiagnigcia (2021-2025).

Praca doktorska dotyczy opracowania i charakterystyki nowych strategii
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przeciwwirusowych ukierunkowanych na hamowanie procesu wnikania wirusow
oddechowych do komérek gospodarza. Badania koncentruja sig na dwoch istotnych patogenach
odpowiedzialnych za cigzkie infekcje drog oddechowych — wirusie grypy typu A (IAV) oraz
koronawirusie SARS-CoV-2. W ramach rozprawy zaproponowano i zweryfikowano trzy
odrgbne, innowacyjne podejécia terapeutyczne oparte na blokowaniu kluczowych etapow
wejscia wirusa do komorki. Pierwsze z nich polega na wykorzystaniu koniugatow kannabidiolu
z niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi, ktore ograniczaja interakcje miedzy biatkiem
kolca SARS-CoV-2 a receptorem ACE2. Drugie podejécie obejmuje zastosowanie
oligonukleotydéw antysensowych (ASO) ukierunkowanych na mRNA genu TMPRSS2,
prowadzacych do wyciszenia jego ekspresji i zmniejszenia podatnosci komoérek na infekeje.
Trzecia strategia opiera si¢ na projektowaniu koniugatow erlotynibu z fragmentami
organometalicznymi, ktére hamuja procesy aktywacji bialek powierzchniowych wiruséw
zalezne od TMPRSS?2 oraz oddziatuja na czynnik — EGFR. Przedstawiona do oceny rozprawa
doktorska wpisuje si¢ w nurt nowoczesnych badan o charakterze terapeutycznym,
ukierunkowanych na ochrong zdrowia cztowieka i stanowi istotne osiagnigcie naukowe w tej
dziedzinie. Uzyskane wyniki wnosza cenny wklad w poznanie molekularnych mechanizmow
wnikania wiruséw oddechowych do komorek gospodarza oraz identyfikuja potencjalne,
wspoélne cele terapeutyczne dla réznych patogendw. Praca w znaczacy sposob przyczynia sie
do rozwoju nowoczesnych strategii przeciwwirusowych o szerokim spektrum dziatania,

opartych migdzy innymi na modulacji czynnikow komérkowych gospodarza.

Ocena merytoryczna pracy

Rozprawe doktorskg otwiera obszerne, liczace 46 1 pot strony, wprowadzenie teoretyczne.
Autor w sposob uporzadkowany i logiczny przedstawia w nim podstawy epidemiologii,
omawiajac zjawiska epidemii i pandemii oraz infekcje droég oddechowych wywoltywane przez
nowo pojawiajace sie¢ wirusy, odwolujac si¢ przy tym do najnowszych publikacji naukowych.
Nastgpnie przechodzi do szerokiego i wnikliwego opisu taksonomii oraz klasyfikacji wirusow
grypy i koronawiruséw. Kolejne fragmenty po$wigcone sg szczegdtowej charakterystyce
budowy wirionéw oraz cykli replikacyjnych wirusa grypy typu A i SARS-CoV-2. Ta czesé
wprowadzenia jest bardzo rozbudowana, bogato zilustrowana dziewigcioma rycinami i
pigcioma tabelami, a takze solidnie udokumentowana w oparciu o liczne Zrodla literaturowe.
Pojedyncze drobne uchybienia jgzykowe lub edytorskie nie wptywaja na jej wysoka wartosé
merytoryczna. Ostatni rozdziat Wprowadzenia dotyczy krotkiego omowienia strategii
przeciwwirusowych ukierunkowanych na RNA/DNA i zajmuje jedynie 5 i pot strony. Ta cze$é
opracowania pozornie pozostawia niedosyt podczas czytania pracy. Doktorant jednak
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pomystowo przerzuca ciag dalszy tych rozwazan do rozdziatu 7 (Dyskusja) i w nim opisuje
oraz dyskutuje szczegotowo strategie przeciwwirusowe.

Cel pracy doktorskiej zostal sformulowany jasno, logicznie i wilasciwie dla podjetej
problematyki badawczej. Autor wskazal, ze celem badan jest opracowanie i ocena nowych
strategii przeciwwirusowych opartych na hamowaniu procesu wnikania wirusow do komorek
gospodarza, na przykladzie wirusa grypy typu A oraz SARS-CoV-2. Cel ten jest spdjny z
tytutem rozprawy doktorskiej, a takze z aktualnymi wyzwaniami zwiagzanymi z poszukiwaniem
lekow przeciwwirusowych o szerokim spektrum dziatania przy jednoczesnym ograniczeniu
ryzyka szybkiego rozwoju opornosci wirusow.

Uszeregowane trzy odrebne metody hamowania wnikania wirusow do komorek gospodarza
(1-3) w opinii Recenzenta moglyby zosta¢ przeksztatcone w cele szczegdtowe pracy, poniewaz
zostaly przedstawione w sposob konkretny i mierzalny, odpowiadajacy poszczegdlnym etapom
eksperymentalnym opisanym w trzech oryginalnych publikacjach naukowych. Nalezy takze
zauwazy¢, ze Doktorant nie formutuje wprost hipotez badawczych. Mozna je jednak posrednio
wywnioskowac 1 wyodrebni¢ z tresci zawartych w rozdziale 5 (Cel pracy). Z punktu widzenia
wymogow formalnych wskazane byloby jednoznaczne wyodrebnienie hipotez badawczych w
tekécie rozprawy podejmujacej tematyke eksperymentalna. Recenzent prosi zatem Doktoranta
o przedstawienie hipotez badawczych w formie syntetycznych zdan twierdzacych. Z
perspektywy podej$cia merytorycznego, sformutowanie hipotez na poczatku pracy badawczej
porzadkuje jej przebieg i utatwia realizacjg¢ zatozonych celow. Brak ich wyraznego wyrdznienia
stanowi niewielki niedostatek formalny, ktéry nie wpltywa jednak negatywnie na przejrzystosé
ani warto$¢ merytoryczng ocenianej pracy.

W opracowaniu nie zamieszczono odrgbnego rozdziatu ,,Materiaty 1 metody”, ktory — w
ocenie Recenzenta — znaczaco uporzadkowalby kwestie zwigzane z techniczng strong badan.
Informacje dotyczace zastosowanego materiatu biologicznego, metod eksperymentalnych oraz
analiz statystycznych sa wprawdzie dostgpne w dotaczonych publikacjach stanowiacych czesé
rozprawy doktorskiej, jednak ich syntetyczne zestawienie w jednym miejscu pozwolitloby w
sposOb bardziej przejrzysty oceni¢ zakres samodzielno$ci Doktoranta oraz docenic
rdéznorodnosc¢ 1 stopien opanowania metod badawczych wykorzystanych przez Niego w pracy.

W kolejnym rozdziale Doktorant omawia z osobna kazda publikacje wchodzaca w sktad
rozprawy doktorskiej. W artykule “Novel Molecular Consortia of Cannabidiol with
Nonsteroidal Anti-Inflammatory Drugs Inhibit Emerging Coronaviruses’ Entry” autorzy
przedstawiaja innowacyjne podejscie w chemii medycznej, polegajace na tworzeniu
koniugatow molekularnych laczacych kannabidiol (CBD) z niesteroidowymi lekami
przeciwzapalnymi (NLPZ). Celem badan bylo okre$lenie wlasciwosci przeciwwirusowych
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otrzymanych zwiazkéw wobec wirusa grypy typu A (HINI) oraz pseudotypow wirusa
pecherzykowego zapalenia jamy ustnej (VSV) zawierajacych biatka S SARS-CoV-1 i SARS-
CoV-2 w warunkach in vitro z wykorzystaniem linii komorkowych HEK293T, A549 i Vero-
TMPRSS2. Wykazano, ze koniugaty CBD-NLPZ nie sa toksyczne w badanym zakresie stezen.
Konsorcja CBD-NLPZ wykazywaly dziatanie przeciwwirusowe w stosunku do koronawiruséw
w wigkszym stopniu niz sam CBD. Wykazano, ze niektore konsorcja molekularne CBD-NLPZ
charakteryzujq si¢ zwigkszong aktywnoscia przeciwwirusowa wobec SARS-CoV-1 i SARS-
CoV-2, lecz nie wobec wirusa grypy typu A. Publikacja prezentuje nowatorskie i dobrze
uzasadnione podejscie badawcze, oparte na racjonalnym projektowaniu hybrydowych
zwigzkéw o potencjalnym dziataniu przeciwwirusowym i przeciwzapalnym. Praca wyrdznia
si¢ interdyscyplinarnym charakterem. Uzyskane wyniki stanowia obiecujace, nowe podejscie
do zwalczania obecnych i przyszlych zagrozen wirusowych. Konieczne sg jednak dalsze
badania, aby oceni¢ ich skuteczno$¢ w modelach in vivo oraz mozliwo$é zastosowania w
warunkach klinicznych.

Publikacja “TMPRSS2-specific antisense oligonucleotides inhibit host cell entry of
emerging viruses” prezentuje odmienne podejscie terapeutyczne do klasycznych lekéw
przeciwwirusowych, koncentrujace si¢ na hamowaniu interakcji miedzy wirusem a komorka
gospodarza. Doktorant shusznie wskazuje, ze wysokie tempo mutacji wiruséw ogranicza
skuteczno$¢ terapii wykorzystujacych leki hamujace namnazanie si¢ wirusow. W tym
kontekscie koncepcja oparcia terapii na czynnikach komorkowych gospodarza, stanowi
logiczne 1 innowacyjne rozwigzanie. W tym przypadku wykorzystano proteaze TMPRSS2 —
biatko gospodarza kluczowe dla wnikania wielu wirusow oddechowych, w tym wirusa grypy
typu A (IAV) i koronawirusow (SARS-CoV-1, SARS-CoV-2, MERS-CoV). Celem badan bylo
poznanie struktury mRNA TMPRSS2, zaprojektowanie ASO i ocena ich skuteczno$ci w
hamowaniu wnikania SARS-CoV-2 oraz replikacji IAV. Strukture mRNA okre$lono metoda
RNA SHAPE, a zaprojektowane ASO przetestowano na liniach komérkowych Calu-3, Caco-2
i Vero-TMPRSS2. Wigkszo$¢ zaprojektowanych ASO skutecznie obnizata poziom replikacji
wirusa grypy typu A oraz wnikanie pseudowirusa SARS-CoV-2, przy jednoczesnym braku
cytotoksycznosci wobec testowanych linii komdrkowych. Zauwazono korelacje pomiedzy
spadkiem ekspresji genu TMPRSS2 a ograniczeniem zakazenia, co wskazuje na specyficznos$é
ASO. Autorzy trafnie tacza zaobserwowany efekt z procesem no-go decay, prowadzacym do
degradacji mRNA. Wyniki przeprowadzonych badan sa obiecujace, w przysztosci wskazane
byloby poréwnanie skutecznosci ASO z istniejacymi inhibitorami TMPRSS2 (np. kamostatem
czy nafamostatem) w réwnoleglych warunkach eksperymentalnych oraz ocena skutecznosei i
bezpieczenstwa zaproponowanych ASO w modelach in vivo.
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Trzecia, ostatnig publikacja uwzgledniona w pracy doktorskiej jest praca pod tytulem
»Organometallic—Erlotinib Conjugates Active against Lung Cancer Cells and as Emerging
Virus Eniry Inhibitors”. Publikacja dotyczy innowacyjnego podejscia do projektowania lekow
polegajacego na modytikacji dobrze poznanych lekow (tutaj zwiazku przeciwnowotworowego,
erlotynibu) poprzez wprowadzenie ugrupowan organometalicznych. Erlotynib byt juz
wcezesnie] badany jako potencjalny lek przeciwko SARS-CoV-2. Niestety w testach z
wykorzystaniem modeli komérkowych nie hamowat replikacji wirusa, a jego ograniczonej
skutecznos$ci dowiedziono w polaczeniu z suntinibem. Zespdt mimo tego zdecydowat sie
podja¢ temat erlotynibu raz jeszcze, tym razem poprzez zaprojektowanie, synteze, ocene
toksycznosci oraz aktywnos$ci biologicznej nowych koniugatéw erlotynibu zawierajacych
fragmenty ferrocenowe, rutenocenowe i renowe. Nietoksyczny koniugat rutenocenylowy i
erlotynib wykazaly obiecujace wlasciwosci przeciwwirusowe — istotnie obnizaty miano
wirusa grypy A (HIN1) oraz hamowaly wnikanie koronawiruséw SARS-CoV-11i SARS-CoV-
2 do komorek. Mechanizm dziatania polega prawdopodobnie na blokowaniu proteolitycznej
aktywacji biatka kolca S oddziatujac z TMPRSS2 lub wplywajac na oddzialywanie S z ACE2.
W przypadku cigeia proteolitycznego hemaglutyniny przez TMPRSS2, brak efektu
inhibitorowego testowanych zwigzkéw moze wynikaé z potencjalnego hamowania zdolnosci
ACE2 do wspomagania cigcia proteolitycznego. Wyniki sugeruja, ze dodanie komponentu
organometalicznego moze nada¢ znanym lekom nowe wlasciwosci biologiczne, a opracowany
koniugat rutenocenylowy stanowi potencjalny punkt wyj$cia do dalszych badan nad terapiami
przeciwwirusowymi. Wprowadzenie fragmentow metaloorganicznych do struktury erlotynibu
to nowatorski kierunek, ktory moze otworzy¢ nowe perspektywy w projektowaniu lekow o
szerokim spektrum dziatania. Cho¢ uzyskane efekty wymagaja dalszej weryfikacji w modelach
in vivo, praca dostarcza cennych dowodow na skuteczno$¢ koniugatow rutenocenylowych.

Rozdziat zatytulowany Dyskusja przedstawia szeroki 1 szczegblowy przeglad
wspotczesnych strategii opracowywania lekdw przeciwwirusowych, koncentrujac sig na dwoch
gtownych podejsciach: lekach skierowanych bezposrednio przeciwko elementom wirusa, virus-
targeting antivirals (VTAs) oraz substancjach oddziatujacych na biatka i procesy komorkowe
gospodarza niezbedne dla cyklu replikacyjnego wirusa, host-targeting antivirals (HT As). Autor
analizuje liczne przyklady lekéw, badan oraz wynikow eksperymentalnych, wskazujac
zarowno na skuteczno$c, jak i ograniczenia obu strategii. Przedstawione w dyskusji przyktady
ilustruja skutecznos¢ lekéw VTAs, ale jednocze$nie podkreslajg ich ograniczong uniwersalno$é
— wigkszo$¢ z nich dziala wylacznie wobec okreslonych typow wirusoéw, a te ewoluujq i
nabieraja odpornosci w ten sposdéb wymykajac si¢ spod kontroli terapeutycznej. Doktorant
zwraca uwagg, ze okoto 90% obecnie zatwierdzonych lekow przeciwwirusowych to VTAs, co
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wynika z lepiej poznanych mechanizméw ich dziatania i mniejszego ryzyka toksycznosci. W
przeciwienstwie do idet VTAs, koncepcja HTAs opiera si¢ na celowaniu w biatka gospodarza
uczestniczace w cyklu replikacyjnym wirusa. Doktorant podkreéla, ze podej$cie to moze
zapewnia¢ szersze spektrum dziatania 1 ograniczaé ryzyko powstawania opornosci, poniewaz
wirus nie jest w stanie pomina¢ celéw znajdujacych si¢ w organizmie czlowieka. Z drugiej
strony, HTAs wiaza si¢ z wigkszym ryzykiem dziatan niepozadanych, gdyz ingeruja w
funkcjonowanie komorek gospodarza. Dodatkowo, Doktorant wskazuje, ze mimo obiecujacych
rezultatow in vifro, skuteczno$¢ w warunkach in vivo bywa ograniczona, co wymaga
ostrozno$ci w dziataniach. Doktorant podejmuje rowniez temat peptydomimetykow i trafnie
ocenia, ze jest to jeden z najbardziej perspektywicznych kierunkdéw wspdlczesnej farmakologii
przeciwwirusowej. Dyskusja prezentuje bardzo wysoki poziom merytoryczny i §wiadezy o
wnikliwosci naukowej Doktoranta. Kazdy wysunigty argument jest poparty konkretnymi
przyktadami badan oraz odniesieniami do publikacji naukowych. Dojrzato$¢ Doktoranta widaé
w krytycznym podejéciu do prezentowanych wynikéw badan. Podkre$la rowniez ograniczenia
HTAs i potrzebg ich dalszej walidacji klinicznej. Dzigki takiemu podej$ciu tekst jest spojny i
przekonujacy.

Whnioski przedstawione w rozprawie sg logicznie powiazane z uzyskanymi wynikami badan
1 w sposob spdjny oraz przejrzysty podsumowujg przeprowadzone analizy. Doktorant trafhie
identyfikuje potencjat badanych strategii przeciwwirusowych oraz wiasciwie akcentuje ich
znaczenie w konteks$cie nowo pojawiajacych si¢ patogenow. Nalezy jednak zauwazyé, ze w
niektorych fragmentach jezyk wnioskow ma nieco zbyt kategoryczny charakter, co moze
sprawia¢ wrazenie ostatecznego potwierdzenia skutecznosci proponowanych rozwiagzan. W
szczegolnosci wniosek dotyczacy ,,skutecznej nowej strategii przeciwwirusowej” (Wniosek nr
1) warto byloby sformutowaé w sposob nieco bardziej wywazony, poprzez podkreslenie, ze
uzyskane wyniki wskazuja na potencjalng skuteczno$¢ lub moga stanowié¢ podstawe do
dalszych badan w tym kierunku. Analogicznie, wniosek odnoszacy si¢ do modyfikacji znanych
zwiazkow przeciwwirusowych (Wniosek nr 2), w ktérym stwierdzono, iz zmiany te ,,prowadza
do otrzymania nowych zwiazkéw o wigkszym potencjale przeciwwirusowym”, nalezatoby
zlagodzic, akcentujac raczej mozliwos¢ uzyskania takich efektow, a nie ich pewnos$¢. Wniosek
dotyczacy TMPRSS2 jako potencjalnego celu terapeutycznego (Wniosek nr 3) zostal
sformutowany poprawnie i zachowuje wilasciwg ostroznos¢ naukowa. Z kolei wniosek
koncowy (Wniosek nr 4), odnoszacy si¢ do zaleznosci pomigdzy EGFR a TMPRSS2, wymaga
drobnego doprecyzowania — zamiast jednoznacznego stwierdzenia o ,bezposrednich
oddziatywaniach”, bardziej adekwatne byloby sformulowanie, iz uzyskane wyniki moga
sugerowac istnienie bezposrednich lub posrednich interakcji pomigdzy tymi biatkami.
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Podsumowujac, przedstawione wnioski sg merytorycznie trafne, spdjne z zakresem i
wynikami pracy oraz wlasciwie odzwierciedlaja jej gtdéwne osiagnigcia. Zgloszone powyzej
uwagi majg charakter redakcyjno-stylistyczny i stuzg jedynie zachowaniu wlasciwej dla prac
naukowych ostrozno$ci interpretacyjnej, nie podwazajac wartoSci ani jakosci merytorycznej
rozprawy.

Whniosek koncowy

Podsumowujac, nalezy stwierdzi¢, ze rozprawa doktorska Pana mgr. inz. Rafala Nowaka
stanowi opracowanie naukowe o charakterze zar6wno poznawczym, jak i praktycznym. Zostata
przygotowana 1 napisana w sposob poprawny, zgodny z zasadami obowiazujacymi przy
tworzeniu tego typu prac. Analiza przedstawionych tre$ci pozwala uznac, ze Doktorant posiada
szeroka wiedzg w zakresie podejmowanej problematyki, a takze potrafi wtadciwie dobiera¢ oraz
wykorzystywa¢ narz¢dzia badawcze. Wskazane w recenzji uwagi maja charakter
konstruktywny 1 stanowig sugestie, ktore moga przyczyni¢ si¢ do dalszego podniesienia
warto$ci naukowej pracy oraz jakosci prezentowanych wynikow w przysztosci.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska spelnia zatem warunki okre$lone w Ustawie
z dnia 20 lipca 2018 roku prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. z 2018 r. poz. 1668
ze zm.) oraz W Sposobie postgpowania w sprawie nadania stopnia doktora w Instytucie Chemii
Bioorganicznej PAN w Poznaniu (uchwata Rady Naukowej ICHB PAN nr
40/2025/Internet/RN_140 z dnia 18 marca 2025 r.) i wnioskuj¢ do Rady Naukowej Instytutu
Chemii Bioorganicznej PAN o dopuszczenie mgr. inz. Rafala Nowaka do dalszych etapow
postepowania o nadanie stopnia doktora w dziedzinie: nauki $ciste i przyrodnicze, dyscyplina:
nauki biologiczne.

Whniosek o wyroéznienie

W zwiazku z przedstawiong oceng rozprawy doktorskiej Pana mgr. inz. Rafata Nowaka
pragng podkresli¢ jej wyjatkowy charakter aplikacyjny oraz istotne znaczenie spoleczne.
Tematyka podjgta w pracy dotyczy zagadnien zwiazanych ze zdrowiem publicznym, co nadaje
jej szczegdlng warto$¢ praktyczna i utylitarna. Wyniki badan przedstawione w dysertacji moga
znalez¢ realne zastosowanie w dzialaniach na rzecz poprawy jakosci zycia i ochrony zdrowia
spoleczenstwa. Biorac pod uwage wysoki poziom merytoryczny pracy, dojrzato$¢ badawcza
Doktoranta oraz mozliwo$¢ praktycznego wykorzystania uzyskanych rezultatdéw, wnosze o
wyroznienie rozprawy doktorskiej Pana mgr. inz. Rafala Nowaka jako pracy o znaczacym

wktadzie zarowno w rozwdj nauki, jak i w obszarze dobra publicznego.
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