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1.

2.

Tematyka rozprawy
czy tematyka rozprawy doktorskiej dotyczy zagadnien istotnych dla rozwoju dyscypliny nauki
biologiczne:

Og6lnym celem pracy doktorskiej Pani mgr Katarzyny Sarad jest zidentyfikowanie
mechanizméw molekularnych odpowiedzialnych za rozw6j miazdzycy spowodowanej
starzeniem sie komponentéw komorkowych $ciany aorty. Cato$¢ pracy sktada sie z czterech
prac naukowych. Dwie z nich byly opublikowanie w momencie skfadania pracy doktorskiej,
jedna pojawita sie w formie publikacji naukowej tuz przed ztozeniem niemniejszej recenzji,
kolejna praca jest w trakcie procesu publikacyjnego. Prace sg ze soba S$cisle powigzane
tematycznie. Pierwszym specyficznym celem przedstawionej rozprawy doktorskiej byto
zbadanie wptywu usuniecia czynnika transkrypcyjnego Nrf2 (Czynniktranskrypcyjny regulujacy
odpowiedZ na stres oksydacyjny) w komorkach $rédbtonka na rozwdj miazdzycy u myszy.
Zbadano réwniez wptyw braku czynnika Nrf2 na zmiany transkrypcyjne w réznych populacjach
komérek $rodbtonka $Sciany aorty (drugi cel). Wplyw czynnika Nrf2 na transkrypcje i
kompozycje biatek w komorkach zostat rowniez zbadany w kontekScie przyspieszonego
starzenia sie komorek srédbtonka wywotanego stresem oksydacyjnym (cel trzeci). Ponadto
zbadano wplyw starzenia sie srddbtonka na jego funkcje wydzielniczg (cel czwarty) i oraz
zaimplementowano model organoidéw (cel pigty) do badan nad rolg czynnika GDF-15
(zidentyfikowanego jak czynnik wydzielany przez starzejacy sie srodbtonek w celu czwartym
tej pracy).

Wiedza kandydata
ocena wraz z uzasadnieniem, czy rozprawa doktorska prezentuje ogolng wiedze teoretyczng
osoby ubiegajacej sie 0 nadanie stopnia doktora w dyscyplinie nauki biologiczne:

Rozprawa doktorska Pani mgr Katarzyny Sarad zawiera cztery prace naukowe (w nich zawarte
sg wyniki oraz metodologia poszczeg6inych eksperymentéw), a takze wstep merytoryczny
uwzgledniajacy wszystkie niezbedne informacje o systemie naczyniowym, rozwoju chordb
sercowo-naczyniowych ze szczeg6lnym uwzglednieniem miazdzycy, opis modeli rozwoju
miazdzycy, role stresu oksydacyjnego, starzenia sie komérek i ferroptozy na rozwdj miazdzycy
oraz wplywu czynnika Nrf2 na wymienione powyzej procesy. Praca zawiera réwniez dogtebng
synteze uzyskanych danych w kontekscie wczesniejszych wynikow zamieszczone w odrebne;j
dyskusji. Wszystkie te rozdzialy zawierajg niezbedne informacje konieczne do zrozumienia



przedstawionej pracy oraz nadaja kontekst uzyskanym wynikom. W zwiazku z tym stwierdzam,
ze kandydatka posiada niezbedng wiedze teoretyczna konieczng do uzyskania stopnia doktora
nauk biologicznych.

Samodzielno$¢ kandydata
ocena wraz z uzasadnieniem, czy rozprawa doktorska wykazuje umiejetnos¢ samodzielnego
prowadzenia pracy naukowej przez osobe Ubiegajgcq sie o nadanie stopnia doktora:

We wszystkich pracach naukowych sktadajacych sie na przedstawiong rozprawe doktorska mgr
Katarzyna Sarad figuruje jako autor wiodacy. Dwie (a wiasciwie trzy) prace naukowe przeszly
juz proces recenzji i zostalty opublikowane w czasopismach branzowych. Ponadto dogtebna
analiza danych zawarta w odrebnej dyskusji wynikow wskazuje na znaczacg wiedze kandydatki.
Pomimo moich drobnych uwag odnoszacych sie w czesci do metodologii badan (patrz punkt 5)
uwazam, ze kandydatka wykazuje sie wystarczajagcym stopniem samodzielnos$ci naukowej
koniecznej do uzyskania stopnia doktora.

Oryginalno$¢ rozprawy

ocena wraz z uzasadnieniem, czy rozprawa doktorska stanowi oryginalne rozwigzanie
problemu naukowego, oryginalne rozwigzanie w zakresie zastosowania wynikow wiasnych
badan naukowych w sferze gospodarczej lub spotecznej:

Rozprawa doktorska przedtozona przez mgr Katarzyne Sarad stanowi oryginalne rozwigzanie
problemu naukowego. Dotychczasowe badania naukowe nad wplywem Nrf2 na rozwoj
miazdzycy ogniskowaly sie na calym organizmie i nie wyrdznity specyficznych funkcji tego
czynnika w réznych typach komérek. Pani mgr Katarzyna Sarad zaproponowata bardziej
specyficzne podejScie do tematu proponujac zbadanie wptywu Nrf2, ktéry to czynnik
zaangazowany jest w odpowiedz na stres oksydacyjny, na komérki srodbtonka narazone
bezposrednio na czynniki oksydacyjne. Badania Pani mgr Sarad skupily sie ponadto na
zbadaniu kompleksowych zmian transkrypcji i poziomie biatek wywotanej wyciszaniem
czynnika Nrf2. Badania te byly prowadzone zar6wno w procesie rozwoju miazdzycy w
modelach mysich, jak i w odpowiedzi na stres oksydacyjny. Pani mgr Sarad zaproponowata
ponadto nowatorskg metode do badan nad tworzeniem nowych naczyh krwiono$nych w
modelach 3D btony zewnetrznej (fac. Adventitia) i wptywu na ten proces czynnika GDF-15. W
zwigzku z powyzszym stwierdzam, Ze rozprawa doktorska mgr Katarzyny Sarad speinia
kryterium oryginalnego rozwigzania naukowego.

Pytania i/lub uwagi krytyczne, na ktére Recenzent oczekuje odpowiedzi kandydata w czasie
obrony:

- Zakgcznik 1, ilustracja 1- w punktach od B do E uzyto stosunkowo matej liczby osobnikéw do
badan nad rozwojem miazdzycy. Dlaczego? Czy w dane przedstawione na rycinie C
(poréwnanie kolumny trzeciej i czwartej) miatyby szanse na osiggniecie istotnosci statystycznej
w przypadku zwiekszenia liczby badanych osobnikéw? Jak wptynetoby to na interpretacje
wynikéw?

- Czy dostepne sa dane przedstawiajgce rozw0j miazdzycy w aorcie zstepujgcej? Podobne
pytanie odnosnie ryciny 2, w tym samym zalgczniku.

- Czy zmierzono catkowity poziom cholesterolu we krwi uzytych w badaniach zwierzat?

- Podobne uwagi odnosza sie do ryciny 2 w zatgczniku 2. Zwiaszcza w punktach A i B liczba
zbadanych osobnikéw jest zdecydowanie za niska.



6. Inne spostrzezenia dotyczace tresci lub formy rozprawy (opcjonalnie):

7. Ocena koncowa:

Ja, nizej podpisany stwierdzam, ze recenzowana rozprawa doktorska Pani mgr Katarzyny Sarad
spetnia warunki okre$lone w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym
i nauce (Dz. U. z 2018 r. poz. 1668 z p6zn. zm.) i wnioskuje do Rady Dyscypliny Nauki biologiczne
Uniwersytetu Jagiellofskiego w Krakowie o dopuszczenie Katarzyny Sarad do dalszych etapow
postepowania ws. nadania stopnia doktora w dziedzinie nauk S$cistych i przyrodniczych w
dyscyplinie nauki biologiczne.

TAKNY%(*)

Ja, nizej podpisany wnioskuje o wyrdznienie rozprawy doktorskiej.

TAKNIE(*)

Uzasadnienie wniosku (w przypadku zaznaczenia odpowiedzi TAK)

data sporzgdzenia recenzji

INFORMACIE:

1. Przygotowanie recenzji wg. niniejszego formularza jest opcjonalne i do decyzji recenzenta pozostaje wybor jej
ostatecznej formy.

2. Niezaleznie od formy sporzadzenia recenzji, recenzent proszony jest o jasne wskazanie oceny spetnienia lub
niespetnienia przez kandydatke/kandydata wymogdéw okreslonych w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 roku
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2018 poz. 1669) z pdzniejszymi zmianami (obowigzujacy od
7.03.2024-30.09.2024 tekst ujednolicony - Dz. U. 2023 poz. 742).

3. Wniosek o wyrGznienie rozprawy (jezeli zgtaszany) powinien by¢ jasno sformutowany i uzasadniony.

4. Elektroniczng wersje recenzji nalezy przesta¢ na adres: nauki.biologiczne@uj.edu.pl

5. RGwnoczesnie recenzent proszony jest o przestanie podpisanego oryginatu recenzji na adres:

Rada Dyscypliny Nauki biologiczne
Dziekanat Wydziatu Biologii
Uniwersytet Jagiellonski w Krakowie
ul. Gronostajowa 7

30-387 Krakow

(*) niepotrzebne - skresli¢.
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