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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Anety Starzec pt.:
»,Badania zwigzkéw wielofenolowych w gatunku Cistus * incanus L.”

W obecnych czasach, pomimo postepu w farmakoterapii choréb, leczenie nie zawsze
jest skuteczne, a stosowane leki czgsto powoduja wiele dziatari niepozadanych. Dlatego
wcigz poszukuje sie nowych sposobéw leczenia, w tym mozliwosci wykorzystania aktywnych
zwigzkéw pochodzenia naturalnego, ktére skutecznie mogtyby by¢ stosowane np. w leczeniu
uzupetniajagcym, w fagodzeniu skutkéw ubocznych i wspomaganiu terapii. Fitoterapia jest
stale rozwijajgca sie dziedzina.

Czystek (tac. Cistus * incanus L.) jest krzewem uprawianym gtéwnie w obszarze Morza
Srédziemnego. W medycynie ludowej napar z czystka byt wykorzystywany jako m.in. lek na
biegunke, goraczke i choroby skérne. Obecnie, stosuje sig go przy przeziebianiach oraz jako
przeciwutleniacz w profilaktyce choréb o podtozu zapalnym. Przyjmowany jest w postaci
naparu lub suplementéw diety. Znalazt réwniez zastosowanie w preparatach do stosowania
zewnetrznego. Badania sugerujg, ze ekstrakt z C. incanus moze byé stosowany w leczeniu
infekeji gornych i dolnych drég oddechowych a takze w profilaktyce choréb uktadu krazenia.
Do tej pory przebadane zostaty jego wtasciwosci przeciwzapalne, przeciwbakteryjne i
przeciwwirusowe. Ziele czystka, ze wzgledu na zawarto$é wielu sktadnikéw bioaktywnych,
moze korzystnie wielokierunkowo wptywaé na organizm. Stanowi bogate zrédto polifenoli,
w  szczegolnosci flawonoidéw (kwercetyna, kemferol, mirycetyna) oraz flawan-3-oli
(katechiny, gallokatechiny, proantocyjanidyny). Ponadto, czystek zawiera terpeny, kwasy
ttuszczowe, fitohormony i witaminy. Nie wszystkie zwigzki czystka zostaty jednak dotychczas
przebadane i nie wszystkie jego wtasciwoséci sa dostatecznie potwierdzone. Potrzebne s
dalsze badania, aby jednoznacznie okresli¢ skutecznoéé oraz mechanizm dziatania C.
incanus .

W zwigzku z powyzszym podjety przez Panie mgr Anete Starzec temat rozprawy
doktorskiej jest jak najbardziej aktualny i uzasadniony. Doktorantka postanowita
przeprowadzi¢ badania, ktérych wyniki uzupetnityby dotychczasowy zakres wiedzy o tym
gatunku rosliny i w przysztosci mogtyby przynies¢ korzysci zdrowotne dla cztowieka.

Gtownym celem naukowym rozprawy doktorskiej mgr Anety Starzec byto
scharakteryzowanie sktadu chemicznego liéci C. incanus w zakresie zawartosci polifenoli, w



szczegblnosci uwzgledniajac wyodrebnienie i wyjasnienie budowy zwigzkéw o charakterze
garbnikéw hydrolizujacych — elagotanoidéw. Powyzszy cel zostat zrealizowany przy pomocy
technik chromatograficznych, spektroskopowych i spektrometrycznych. Cele szczegétowe
obejmowaty: standaryzacje metody ekstrakcji polifenoli z lidci czystka szarego do rutynowych
oznaczen laboratoryjnych, zweryfikowanie sktadu glikozydéw flawonoidowych i kwasow
fenolowych lisci C. incanus, oznaczenie zawartosci poszczegdlnych zwigzkéw garbnikowych,
flawonoidowych i fenolokwaséw, a takze ich sumy oraz zawartosci polifenoli i flawonoidow
ogétem w dostepnych surowcach roslinnych, poréwnanie zawartosci polifenoli, garbnikow
(stéwnie elagotanoidéw), flawonoid6w i fenolokwaséw w materiale pochodzacym z réznych
miejsc uprawy, poréwnanie metod badawczych wykorzystywanych do oznaczen zawartosci
polifenoli i flawonoidéw w przetworach lisci C. incanus. Dalszy cel obejmowat oceng
wybranych wiasciwosci biologicznych w warunkach in vitro, w tym ocene aktywnosci
antyoksydacyjnej oraz potencjalnych wtasciwosci przeciwcukrzycowych.

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska zostata przygotowana pod kierunkiem
Pani prof. dr hab. n. farm. Izabeli Feckiej, w oparciu o zwarty tematycznie cykl 3 publikacji
naukowych opublikowanych w latach 2020-2023, na ktéry sktada sie jedna praca
przegladowa i 2 prace oryginalne, o tagcznym wspoétczynniku oddziatywania IF = 13,320 i 370
pkt. MNiSW. W dwéch publikacjach stanowigcych przedmiot rozprawy doktorskiej Pani mgr
Aneta Starzec jest pierwszym autorem, natomiast w jednej jest trzecim autorem.

Doktorantka jest takze wspotautorem dwoch innych publikacji, z ktérych jedna
tematycznie koresponduje z cyklem publikacji bedacych przedmiotem rozprawy doktorskie;.
Catkowity wskaznik [IF petnotekstowych publikacji, zgodnie =z zatgczong analizg
bibliometryczng, wynosi 18,247 i 440 pkt. MNiSW. Ponadto mgr Aneta Starzec jest
wspotautorem 22 streszczen konferencyjnych.

W zatgcznikach rozprawy doktorskiej, oprécz kopii petnotekstowych publikacii,
zamieszczono oswiadczenie osoby ubiegajgcej sie o stopien doktora, oswiadczenia
wspoétautorow oraz o$wiadczenia promotora rozprawy. Zataczone oswiadczenia nie budzg
watpliwosci, ze wktad Doktorantki zarowno w czes¢ eksperymentalng, jak i w powstanie
powyzszych publikacji jest wiodacy.

Cel gtéwny pracy zostat zrealizowany w oparciu o cele szczegétowe zawarte w
poszczegdlnych publikacjach. Przed przystapieniem do badan doswiadczalnych Doktorantka
dokonata przegladu pismiennictwa dotyczacego sktadu chemicznego i wtasciwosci
prozdrowotnych C. incanus, ktéry opublikowata w publikacji 1. Z uwagi na fakt, ze w danych
literaturowych brakowato petnych informacji na temat sktadu polifenoli czystka oraz
wskazania, ktére sktadniki lub grupy zwigzkéw wplywaja na okreslone wtasciwosci
prozdrowotne Doktorantka postanowita przeprowadzi¢ badania, ktérych wyniki uzupetnityby
ten zakres wiedzy. W badaniach wiasnych (publikacja 2) wsréd wydzielonych elagotanoidéw
Doktorantka potwierdzita obecnos¢ opisanej wczesniej punikalaginy oraz nieznanych w tym
gatunku terflawiny A (T2) i elagotanoidu T3 (okreslanego dotychczas jako galusan
punikalaginy), ktérego struktura nie byta w petni zdefiniowana. Na podstawie analizy
spektroskopowe]j zaproponowano strukture T3 oraz nadano jej nazwe cystuzyna. Jest to



nowy, nie opisany wczesniej, elagotanoid C. incanus. W publikacji 3 obejmujacej badanie
sktadu chemicznego 52 komercyjnie dostepnych produktéw C. incanus  metodami
chromatograficznymi wykazano obecnos¢ 54 zwigzkéw polifenolowych, w tym garbniki
hydrolizujgce — elagotanoidy (izomery HHDP-glukozy, punikaliny, punikalaginy, terflawiny A,
cystuzyny), fenolokwaséw (kwasu galusowego, kwasu elagowego i ich pochodnych
glikozydowych), flawan-3-oli  (katechiny, epikatechiny, galokatechiny, galusanu
galokatechiny) oraz licznych flawonoidéw (glikozydéw mirycetyny, kemferolu i kwercetyny).
Okreslona zostata zawarto$¢ polifenoli, wifasciwosci antyoksydacyjne oraz zdolnos¢
hamowania aktywnosci a-glukozydazy. Sposréd badanych zwigzkéw elagotanoidy
wykazywaty najsilniejsze dziatanie hamujace a-glukozydaze, wynoszgce prawie 100%.

Zastosowana w pracy metodyka badan (ekstrakcja i rozdzielenie polifenoli lisci C.
incanus w skali preparatywnej, przygotowanie wyciggéw wodno-metanolowych,
zastosowanie substancji wzorcowych i materiatdw odniesienia, uzyte metody
spektroskopowe i spektrometryczne, metody chromatograficzne oraz spektrofotometryczne)
oraz analiza statystyczna uzyskanych wynikéw nie budza watpliwosci, tym bardziej, ze wyniki
badan zostaty opublikowane, po pozytywnym procesie recenzenckim czasopism naukowych.

Doktorantka wykazata, ze produkty pochodzenia tureckiego charakteryzowaty sie
najwyzszg zawartoscig polifenoli, zwigzkéw flawonoidowych, a tym samym najwyzszg
aktywnoscig antyoksydacyjng w tescie ABTS, w porédwnaniu do produktow z pozostatych
panstw. Uprzejmie prosze o ustosunkowanie sie jak mozna ten fakt wyjasnic¢?

Dysertacje koricza cztery jasno sformutowane wnioski, wynikajace z
przeprowadzonych badan:

1. Liscie C. incanus sg bogatym Zrodtem zwigzkéw polifenolowych, wsréd ktérych
gtownymi sg elagotanoidy (punikalagina, cystuzyna, terflawina A), flawonoidy
(glikozydy mirycetyny, kwercetyny, kemferolu) i fenolokwasy (kwas galusowy, kwas
elagowy). Pochodne flawan 3-oli wystepowaty w zdecydowanie mniejszych ilosciach,
chod istniejg wczesniejsze doniesienia o ich obecnosci.

2. Dotychczas znany skfad zwigzkéw polifenolowych C. incanus zostat uzupetniony o
nowy zwigzek z grupy garbnikéw hydrolizujgcych — elagotanoid cystuzyne.

3. Przeprowadzone na duzej grupie produktdw (probek materiatu roslinnego) badania
potwierdzity, ze przetwory z lisci C. incanus charakteryzujg sie silnym dziataniem
antyoksydacyjnym, ktére jest dodatnio skorelowane z zawartosciag zwigzkéw
polifenolowych, w szczegdlnosci poziomem flawonoiddéw i elagotanoidéw.

4. Wyciagi wodno-metanolowe z C. incanus oraz jego indywidualne sktadniki w modelu
in vitro wykazaty zdolnos¢ hamowania a-glukozydazy, enzymu zwigzanego z
metabolizmem weglowodanéw, co moze mieé istotne znaczenie dla wiasciwosci
antyhiperglikemicznych przetworéw z tego surowca roslinnego. Wéréd poznanych
sktadnikow C. incanus najwyzszy efekt hamujacy przypisano elagotanoidom i
produktom ich degradacji hydrolityczne;.

Na uwage zastuguje estetyka przygotowanej dysertacji, zaréwno cze$é
wprowadzajaca, postawione cele badawcze, opis metodyki, omdwienie najwazniejszych



wynikéw i dyskusja oraz zataczone streszczenie graficzne utatwiajg czytajacemu
przeanalizowanie najwazniejszych rezultatéw z wykonanych badan. Jedynie tabela |
zawierajgca wykaz produktdw C. incanus uzytych do badaii mogtaby by¢ bardziej
usystematyzowana. Nie wiadomo wedtug jakiego kryterium badane produkty zostaty
pogrupowane, ani wedtug formy (suplement diety, susz, herbatka, luzem, torebki), ani
wedtug nazwy producenta czy kraju pochodzenia.

Z obowiazku recenzenta przedstawiam kilka uwag:

- warto bytoby umiescié¢ wykaz stosowanych skrétéw,

- okredlenie ,Testy antyoksydacyjne” jest skrétem myslowym, poprawniej bytoby
zatytutowac ten podrozdziat np. ,Ocena aktywnosci antyoksydacyjnej”,

- w tabeli Il z wynikami korelacji warto byto zaznaczyc istotnosci statystyczne,

- btedy literowe: str. 7 ,w $réd”, str. 22 »MM GEA/g s.m.”, prawdopodobnie chodzito o mM
GAE/g s.m., str. 32 , mieszaniR”

Powyzsze uwagi nie maja wptywu na wartoéé merytoryczng rozprawy, ktéra oceniam
wysoko.

Na koricu rozprawy doktorskiej podane s3 dodatkowe informacje o Doktorantce, Jej
doswiadczenie zawodowe, udziat w kursach, stazach i szkoleniach, informacja o udziale w
projektach naukowych, dziatalno<ci dydaktycznej i popularyzujgcej nauke oraz
zainteresowaniach.

Podsumowujac, z petnym przekonaniem stwierdzam, iz zatozenia i cel pracy zostaty w
petni zrealizowane, a uzyskane z badad wyniki i wnioski niewatpliwie posiadaja aspekt
poznawczy i praktyczny. Realizacja tak wiely zaplanowanych badar wymagata od
Doktorantki duzego naktadu pracy i petnego zaangazowania w realizowane badania.
Uwazam, ze przedstawiona do recenzji dysertacja spetnia ustawowe, z uwzglednieniem art.
13. ust. 1 Ustawy z dnia 14 marca 2003 roku (z poZniejszymi zmianami) o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz stopniach i tytule w zakresie sztuki oraz Zwyczajowe
wymagania stawiane rozprawom doktorskim. W zwigzku z powyiszym, przedktadam
whniosek do Rady Dyscypliny Nauk Farmaceutycznych Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw
Slaskich we Wroctawiu o dopuszczenie Pani mgr Anety Starzec do dalszych etapéw przewodu
doktorskiego.

Biorgc pod uwage nowatorski charakter badar, walory poznawcze i praktyczne
uzyskanych wynikéw oraz dorobek naukowy Doktorantki - przedstawiona do oceny rozprawa
doktorska zostata przygotowana w oparciu o cykl  publikacji, opublikowanych w
renomowanych czasopismach naukowych, wnioskuje o rozwazenie wyrdznienia rozprawy
doktorskiej Pani mgr Anety Starzec.
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