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Recenzja rozprawy doktorskiej Pana mgr. inz. Piotra Pietrasa
pt. "Wplyw stresu abiotycznego na heterogenicznos¢ rybosomow i regeneracje
komorek Saccharomyces cerevisiae: Analiza aktywnosci translacyjnej i morfologii",
wykonanej pod kierunkiem dr hab. Kamilla Grzywacz, prof. ICHB PAN,
w Instytucie Chemii Bioorganicznej PAN.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska autorstwa Pana mgr. inz. Piotra
Pietrasa pt. "Wptyw stresu abiotycznego na heterogeniczno$¢ rybosomow i regeneracje
komoérek Saccharomyces cerevisiae: Analiza aktywnosci translacyjnej i morfologii" ztozona
zostata w postaci zbioru powiazanych ze sobg tematycznie publikacji naukowych, opatrzonych
w streszczenie w jezyku polskim i angielskim oraz w dodatkowy opis wynikéw rozprawy
doktorskiej i podsumowanie catosci prac ujetych w rozprawie. Po zapoznaniu sie z materiatami
stwierdzam, ze 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.) oraz w Sposobie
postepowania 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
2025r.).

Tematyka badar zaprezentowanych w rozprawie doktorskiej koncentruje sie na
wielokierunkowej analizie odpowiedzi komoérek drozdzy S. cerevisiae na stres $rodowiskowy,
ze szczegolnym uwzglednieniem heterogenicznoéci rybosomoéw jako potencjalnego
mechanizmu regulaciji translacji. Doktorant wraz ze wspétautorami podejmujg zagadnienie z
trzech wzajemnie si¢ uzupefniajgcych perspektyw: formutujgc koncepcje teoretyczna,
analizujgc fizjologiczne i morfologiczne skutki stresu na poziomie catej komérki, oraz
przeprowadzajgc zaawansowane badania proteomiczne rybosoméw poddanych dziataniu
réznych czynnikéw wywotujgcych stres w komarkach. Cato$é tworzy spéjny projekt badawczy,
w ktoérym stres Srodowiskowy staje sie punktem wyjscia do zrozumienia dynamicznych zmian

w skiadzie i funkcji aparatu translacyjnego.
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Na rozprawe sktadajg sie trzy artykuty. Pierwszy z nich ma charakter przegladowy |
zostat opublikowany w 2022 roku w krajowym czasopismie Postepy Biochemii. Drugi artykut,
o charakterze eksperymentalnym, ukazat sie w 2024 r. w prestizowym czasopismie
International Journal of Biological Macromolecules. Trzecia publikacja, rowniez
eksperymentalna, zostata opublikowana w roku 2025 w miedzynarodowym czasopismie
Fungal Genetics and Biology. Doktorant jest pierwszym autorem we wszystkich trzech
pracach. Artykuty ukazaty sie w czasopismach o zroznicowanym zasiggu, z czego dwa
ostatnie majg uznany miedzynarodowy charakter i wysoka punktacje MEIN. Catos¢ stanowi
istotny wktad w rozwoj nowoczesnego podejscia do badania regulacji translacji.

Publikacja 1 stanowi aktualne opracowanie przegladowe dotyczgce rosngcego
obszaru badan nad specjalizacjg rybosomoéw. Praca w przystepny sposéb omawia biologiczne
i medyczne znaczenie heterogenicznosci rybosomow, ilustrujac je przyktadami funkcjonalnych
konsekwencji zmian w skladzie rybosomoéw. Doktorant szczegdlng uwage poswieca
regulacyjnej roli rybosomoéow w translacji, ich specjalizacji wynikajgcej ze zmiennosci
stechiometrycznej biatek rybosomalnych, jak réwniez obecnosci paralogéw tych biatek.
Przedstawiono dowody na to, ze réznice w skiladzie rybosoméw mogg wplywaé na rozwoj
organizmu, a takze powstawanie choréb takich jak nowotwory czy niedokrwisto$é Blackfana-
Diamonda. Artykut ten stanowi wazne teoretyczne tto dla dalszych badan eksperymentalnych
dotyczacych molekularnej regulacji translacji w odpowiedzi na zmienne warunki
srodowiskowe. W tym rozdziale warto bytoby uzupeini¢ kilka informacji, dlatego prosze
Doktoranta o odniesienie si¢ do nastepujacych kwestii:

» Czy istniejg dane strukturalne wskazujace bezposrednio na zmiany konformacyjne
calego rybosomu w odpowiedzi na wymiane pojedynczych biatek lub ich
paralogow?

e Doktorant wskazuje na réznice w poziomie acetylacji pomiedzy paralogami biatek
rybosomalnych, na przyktad, RPL7A/uL30A - hipoacetylowany vs. RPL7B/uL30B
— hiperacetylowany. Stopien acetylacji wptywa natomiast na funkcje rybosomu,
szczegdlnie na wybiérezos¢ translacyjng mRNA i odpowiedzi na leki. Czy wiadomo
jakie mechanizmy odpowiadajg za selektywng acetylacje paralogéw biatek
rybosomalnych?

Publikacja 2 to wartoSciowa praca badawcza, ktéra wnosi istotny wklad do
zrozumienia roli heterogenicznosci rybosoméw w odpowiedzi komérek na stres. Publikacja ta
analizuje zmienno$¢ sktadu biatkowego rybosoméw S. cerevisiae w odpowiedzi na dziesie¢
réznych streséw $rodowiskowych. Badania przeprowadzono przy uzyciu proteomiki (LC-
HRMS) oraz testow aktywnosci translacyjnej (profilowanie polisomowe, znakowanie
izotopowe). Zidentyfikowano 74 odrebne biatka rybosomalne, z czego 22 wykazywaty



statystycznie istotne réznice w ilosci, w zaleznosci od rodzaju stresu. Zmiany te dotyczyty
gtéwnie biatek zewnetrznych, ktére potencjalnie odpowiadajg za oddziatywania rybosomu z
innymi czynnikami regulujgcymi translacje. Autorzy pracy ocenili tez aktywnos¢ translacyjng
komorek i wykazali, ze w wiekszosci przypadkow warunki stresowe prowadzity do
zmniejszenia liczby polisomoéw i obnizenia tempa syntezy biatek. Wnioski ptynace z tej pracy
wskazuja, ze rybosomy drozdzy nie sg strukturami statycznymi, lecz dynamicznie dostosowuijg
swoj sktad do warunkow $rodowiskowych. Taka heterogeniczno$¢ rybosoméw moze stanowic
jeden z mechanizmow regulacji translacji, umozliwiajgc komaérce szybkg adaptacje poprzez
dostosowanie zestawu produkowanych biatek. Wyniki wspierajg koncepcje tzw. ,kodu
rybosomalnego”, zgodnie z ktérg rézne warianty rybosoméw moga si¢ specjalizowac w
translacji okreslonych mRNA. Do tej pracy mam nastepujgce pytania:

o Ekspozycja na stres trwata tylko 15 minut. Autorzy argumentujg ten wybor
odwotujagc sie do wczesniejszych prac, ale czy takie krotkotrwate zmiany
rzeczywiscie odzwierciedlajg istotne zmiany adaptacyjne?

e W jaki sposdb zmierzono dawke promieniowania UV (120 J/m?)? Czy Doktorant
moze podac szczegoty dotyczgce zrodia promieniowania (typ lampy, dtugosé fali,
odlegtos¢ od prébki, czas naswietlania) oraz metody kalibracji i pomiaru
intensywnosci?

o Wiekszo$¢ stresow zmniejsza aktywnos$¢ translacyjng, ale stres cieplny ja
zwieksza. Czy Doktorant ma hipoteze ttumaczaca ten odmienny efekt?

e Zmiany funkcjonalne rybosoméw mogg wynikac¢ z modyfikacji potranslacyjnych, nie
tylko ilosci biatek. Czy metoda proteomiczna opisana w publikacji pozwalata na ich

detekcje?

Publikacja 3 przedstawia bardzo dokladng analize zdolnosci drozdzy S. cerevisiae do
regeneracji po ekspozycji na dziesig¢ tagodnych, krétkotrwatych streséw abiotycznych (m. in.
szok cieplny, promieniowanie UV, stresy osmotyczne, niedobory aminokwaséw i cukrow,
wysokie pH, warunki beztlenowe). Oceniono zywotno$¢, zdolnosé do wzrostu oraz zmiany
morfologiczne na poziomie pojedynczych komorek przy uzyciu nowoczesnej techniki
obrazowania — holotomografii. Wyniki wskazuja, ze odpowiedz drozdzy na tagodne stresy
srodowiskowe jest zréznicowana, szybka i obejmuje zaréwno mechanizmy molekularne, jak
tez zmiany strukturalne komorek. Publikacja wnosi istotny wktad w zrozumienie ztozonej
odpowiedzi drozdzy na stresy Srodowiskowe. Zastosowanie holotomografii pozwolito na
doktadng analize morfologiczng zywych komérek w 3D, bez potrzeby barwienia. Wyniki te
odgrywajg istotng role w badaniach podstawowych nad stresem komorkowym, ale mogg byé
réowniez wykorzystane w praktyce, w przemysle fermentacyjnym, do optymalizacji warunkéw
hodowli oraz poprawy wydajnosci procesow bioprodukcji. Mimo wysokiej jakosci



metodologicznej i przejrzystosci wynikdw, mozna wskazac¢ kilka punktéw wymagajgcych
doprecyzowania:
e Czy przy badaniu morfologii pojedynczych komorek Doktorant obserwowat
znaczne roznice miedzy poszczegdinymi komoérkami w obrebie tej samej probki?
e Podano, ze UV zwieksza mase i objetosé kropli lipidowych, mimo ze ich liczba
spada. Czy istniejg wczesniejsze doniesienia potwierdzajgce, ze komarki drozdzy
lub innych eukariontéw w warunkach stresu ograniczajg liczbe kropli lipidowych,
jednoczesnie zwiekszajac ich gestos¢, aby efektywniej gospodarowac zasobami
lipidowymi?
e Z pracy wynika, ze w warunkach stresu hiperosmotycznego dochodzi do duzej
reorganizacji komorki i ograniczenia zasobow energetycznych, a takze
zahamowanie proliferacji. Co zdaniem Doktoranta bezposrednio uniemozliwia lub

silnie hamuje powstawanie paczkéw w warunkach stresu hiperosmotycznego?

Wszystkie przedstawione pytania majg na celu lepsze zrozumienie omawianych
zagadnien i w zaden sposéb nie umniejszajg wartosci ani jakosci merytorycznej rozprawy
doktorskiej, ktorg oceniam bardzo wysoko. Praca zostata przygotowana z duzym
zaangazowaniem i ze szczegolnym uwzglednieniem nowoczesnych metod badawczych, co
czyni jg zarowno naukowo cenna, jak i inspirujgca. Czytatem jg z duzym zainteresowaniem.

Uwazam zatem, ze przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska spetnia warunki
okreslone w Ustawie z dnia 20 lipca 2018 roku prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U.
z2018r. poz. 1668 ze zm.) oraz w Sposobie postepowania 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 na tej podstawie wnioskuje do Rady
Naukowej Instytutu Chemii Bioorganicznej PAN o dopuszczenie mgr. inz. Piotra Pietrasa do
dalszych etapéw postepowania o nadanie stopnia doktora.
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