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Ocena pracy doktorskiej zostaje przeprowadzona na mocy ustawy z dnia 20 lipca 2018

roku Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U.z 2023).

Poprzednie dekady to czas intensywnych badan dotyczgcych etiologii i patomechanizmu
sporadycznej postaci choroby Alzheimera (ChA) - najcigzszej formy otgpienia. Ostatnie 30 lat
to réwniez poszukiwanie nowych zwigzkéw farmakologicznych ktére moglyby zapobiec a w
ostatecznym przypadku  spowolni¢ lub zlagodzié przebieg tej dewastujacej choroby
neurodegeneracyjnej, ktora dotyczy obecnie okolo 30 milionéw ludzi na $wiecie. Wedlug
danych WHO przewiduje si¢, ze 0sob dotknigtych ta chorobag w niedlugim czasie w 2050 r
bedzie ponad 50 milionéw. Neuropatologiczne zmiany w chorobie Alzheimera dotycza
zaburzen biatkowych tzn. zwickszonego uwalniania peptydéw amyloidu beta (AP) ich
oligomeryzacji i agregacji w postaci fibryli i blaszek starczych oraz nagromadzania si¢ w
okolicy zakonczen synaptycznych. Badania Selkoe 1996, Dicksona 1997 wskazywaly juz na
kluczowa role AR w patomechanizmie ChA. Kolejne lata badan zwracaly uwagg, ze oligomery

AP doprowadzaja do degeneracji polaczen synaptycznych i neurondéw, w tym szczegdlnie w
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hipokampie, cz¢sci kory mozgowej, odpowiedzialnej za procesy/mechanizmy pamigci.
Wykazano, ze oligomeryzacja i agregacja peptydow AP doprowadza do aktywacji mikrogleju
i stanow zapalnych oraz do powstawania blaszek starczych ktore réwniez w sposdb
mechaniczny uszkadzajg funkcje komoérek OUN. Dodatkowo  kolejnym zjawiskiem
neuropatologicznym jest nadmierna fosforylacja bialka Tau i tworzenie si¢ wewnatrz
komorkowych  splatkéw neurofibrylarnych, ktére to zmiany doprowadzaja do zaburzef
licznych szlakow i procesow wewnatrz neuronow.

Mgr Pietrzak —~Wawrzynska w rozdziale ,,Wprowadzenie” oméwila wspomniane powyzej
zaburzenia neuropatologiczne, ktore prowadza w konsekwencji do najcigzszej formy otgpienia
i niemoznosci samodzielnego funkcjonowania. Doktorantka uzywa okreslenia ,.,demencja” a w
jezyku polskim stowo to oznacza ,,otepienie” aczkolwiek okreslenie demencja zostalo juz
zaakceptowane i jest uzywane w jezyku polskim.

Niestety mimo intensywnych badaf wiodacych osrodkéw naukowych na $wiecie
patomechanizm postaci sporadycznej choroby Alzheimera jest nieznany, a prowadzone
badania wskazujg, ze choroba ta wywotana jest wieloma czynnikami. Analizowano i
proponowano liczne mechanizmy, ktére moglyby by¢ odpowiedzialne za patogenezg ChA.
Hipoteza amyloidowa zdominowata pozostate hipotezy i jest aktualna do dnia dzisiejszego
pomimo gloséw krytycznych. W oparciu o jej zalozenia kolejne leki zostaly zaaprobowane
przez FDA i wprowadzone do terapii réwniez w 2024r aczkolwiek z ograniczonym efektem
dzialania i niestety po krdtkim czasie od zatwierdzenia przeciwcialo monoklonalne przeciwko
AP zostalo wycofane przez producenta jak np. acunamubab (przez firme Biogen). Pomimo
tych niepowodzen prowadzone sg dalsze poszukiwania nowych zwigzkoéw przeciwdziatajacych
toksycznosci peptydow AP w tym rowniez przeciwcial monoklonalnych. Ponadto
proponowane sg inne strategie terapeuteczne niestety jak na razie mato skuteczne. Istotng
przyczyng niepowodzen jest wprowadzanie leczenia w zaawansowanym etapie choroby.
Obecnie stosowane metody diagnostyczne nie umozliwiaja wczesnego rozpoznania choroby
a wystepujace zaburzenia pamieci przypisuje si¢ procesowi starzenia oraz zmianom
zachodzacych w naczyniach krwionoénych.

W badaniach patogenezy ChA od okoto 30 lat dominuje hipoteza amyloidowa oméwiona poraz
pierwszy jak wspomniano powyzej w ostatnich latach dwudziestego wieku. Hipoteeza ta jest
trafna jezeli chodzi o rodzinng genetycznie uwarunkowang posta¢ ChA natomiast nie thumaczy
w pelni przyczyny sporadycznej postaci o pdéznym poczatku, ktora dotyka ponad 90%
wszystkich pacjentéw z ChA. Niemniej jednak toksycznos¢ peptydow AP wydaje si¢ by¢

istotnym czynnikiem odpowiedzialnym za obserwowane liczne zaburzenia a przeciwdzialanie
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toksycznosci AP wydaje sie by¢ skuteczne w tagodzeniu, spowalnianiu przebiegu tej choroby.
Choroba Alzheimera o p6Zznym poczatku (okreslana w skrocie od nazwy w j.angielskim (Late
onset Alzheimers Disease-LOAD) wystepuje czescie] u kobiet prawdopodobnie rdéwniez
dlatego, ze kobiety zyja generalnie dtuzej anizeli mezezyzni a niestety ryzyko wystgpienia
tego typu otepienia zalezy od wieku i zwigksza si¢ znacznie po 85 roku zycia. Mozliwosé
zapobiegania i lub spowalniania przebiegu ChA u kobiet w okresie po menopauzie stwarza
zastosowanie zwigzkow farmakologicznie czynnych o wlasciwosciach selektywnej aktywacji
receptorow estrogenowych zlokalizowanych poza jadrem komérkowym. Tego typu strategia
terapeutyczna powinna eliminowa¢ hormonalne dzialania niepozadane wywotane aktywacja
receptorow estrogenowych.

Zespol kierowany przez Panig Profesor Malgorzate Kajta od lat zaangazowany jest w
badaniach umozliwiajacych poznanie mechanizméw molekularnych dziatania syntetycznego
agonisty poza-jadrowych receptoréw estrogenowych, zwigzku PaPE-1 (angielska nazwa:
Pathway Preferential Estrogen-1,zwigzek chemiczny :S-5-(4-hydroxy-3,5-dimethyl-phenyl)-
indian-1-ol) ktory selektywnie aktywuje poza-jadrowe szlaki sygnatowe receptorow ESR1 i
ESR2. Pani mgr Pietrzak-Wawrzyniska uczestniczyta aktywnie w kilku badaniach dotyczgcych
dzialania tego zwigzku i jest wspotautorks prac opublikowanych w Neurotoxicology Res. 2020
oraz 2021 nie wchodzacych do pracy doktorskiej. Nalezy podkreslié, ze Autorka ocenianej
rozprawy doktorskiej nalezy do grona badaczy starajacych si¢ zrozumie¢ i wyjasnié
mechanizmy molekularne dziatania tego frapujacego zwigzku PaPE-1 w mozgu w roznych
warunkach doswiadczalnych.

Praca doktorska mgr Pietrzak-Wawrzynskiej ktora zostala przekazana do recenzji to
opracowanie hybrydowe skladajgce sie¢ z tradycyjnej czesci opisowej monograficznej
poprzedzonej streszczeniem pracy doktorskiej w jezyku polskim i angielskim, wykazem
najczescie] uzywanych skrétow nastepnie czgéci opisowej: wprowadzenia, opisu materiatow i
metod oraz wynikéw badan doswiadczalnych. Cze$¢ opisowa obejmuje Wstep i Cel badan i
kolejno omoéwienie  Publikacji 1 a nastgpnie Publikacji 2 i przedstawienie w formie
schematycznej zastosowanych metod, uzasadnienie przeprowadzonych badan oraz krotkie
omoéwienie wyszczegolnionych z -publikacji zbiorowych - wynikéw badan Doktorantki, jak
réwniez  podsumowanie uzyskanych wynikéw kolejno z dwoch artykutéw naukowych.
Opracowanie konczy 11 stronicowy rozdzial Dyskusja nastepnie, Podsumowanie i Wnioski
oraz PiSmiennictwo zawierajace 281 pozycji. Ponadto do przedstawionej do oceny rozprawy
doktorskiej dolgczono 5 oswiadczen wspotautorow dwoch zatgczonych publikacjii w tym

Autora rozprawy doktorskiej mgr Bernadety A. Pietrzak- Wawrzynskiej oraz promotora pracy
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Prof. dr Malgorzaty Kajta wspolautora i autora korespondencyjnego obu publikacji. Z
zatgczonych o$wiadczen jasno wynika udzial poszczegdlnych autorow w  prowadzonych
badaniach i w przygotowaniu ostatecznej wersji publikacji ponadto wszyscy czterej
wspolautorzy publikacji ztozyli o§wiadczenie stwierdzajace ze wyniki badan przedstawione w
rozprawie doktorskiej nie zostang ponownie wykorzystane w zadnym innym postgpowaniu o
nadanie stopnia naukowego.

Dzieki wymienionemu podziatowi i zalagczonym os$wiadczeniom cato$¢ opracowania
pracy doktorskiej jest przejrzysta i nie budzi watpliwosci.

Wybor tematu pracy doktorskiej Pani mgr B. Pietrzak-Wawrzynskiej uwazam za bardzo
ciekawy i bardzo istotny i jest on kontynuacjg wezeéniej prowadzonych badafi naukowych pod
kierunkiem Prof. Malgorzaty Kajta.

Badania mgr B.Pietrzak-Wawrzynskiej przedstawione w pracy doktorskiej zmierzaly do

oceny neuroprotekcyjnego dziatania syntetycznego estrogenu PaPE-1 w  komorkowych
modelach choroby Alzheimera.
Dziatanie zwigzku PaPEl ktory preferencyjnie aktywuje receptory estrogenowe (ESR1 i
ESR2) zlokalizowane w blonie komérkowej, pozajadrem komérkowym oceniano w modelach
dos$wiadczalnych toksycznosci peptydow A. Autorka jasno sformulowata cele badan ktore
zmierzaly do wykazania neuroprotekcyjnego dziatania PaPE-1 podanego po uprzednim
wielogodzinnym dziataniu peptydéw Af. Celem jej badan byla identyfikacje molekularnych
procesOw zaangazowanych w regulacje apoptozy, autofagii i stanu epigenetycznego oraz
weryfikacja udzialu receptorow ESR1 i ESR2 w  mechanizmie przeciwdzialania
neurotoksycznosci peptydéw AP przez zastosowanie syntetycznego estrogenu PaPE-1.
Waznym celem badawczym byla ocena udziatu PaPE-1 w zapobieganiu aktywacji zjawisk
ktére mogg w konsekwencji prowadzi¢ do procesu zapalnego.

Mgr B.Pietrzak-Wawrzyfiska we wstepie omowila wybrane wazne zagadnienia dotyczace
molekularnych mechanizméw sporadycznej postaci ChA w tym udziat Af w zaburzeniu
réwnowagi i w przebiegu szlakéw pro i anty-apoptotycznych. Doktoranta oméwila zaburzenia
procesu apoptozy, autofagii w ChA oraz udzial zmian epigenetycznych w patogenezie ChA.
Ponadto zwrécita uwage na bardzo istotne znaczenie proceséw zapalnych i1 udzial
inflamosoméw w tym procesie tzn. komdrek mikrogleju i astrocytéw oraz odpowiednich
receptoréw rozpoznajacych np. wzorce molekularne zwiazane z uszkodzeniem komoérek
(DAMPS). Przedstawila ponadto rol¢ istotnych czynnikéw transkrypcyjnych jak np NFkB.
W kolejnych podrozdziatach mgr B.Pietrzak-Wawrzynska oméwita zagadnienia dotyczace

prewencji, diagnostyki i leczenia ChA. Podj¢ta si¢ waznego zadania dotyczacego oceny
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ochronnego potencjatu roslinnych i syntetycznych estrogenéw i mechanizmu ich dzialania w
zapobieganiu i leczeniu ChA i oméwita dzialanie syntetycznego estrogenu PaPE-1 uzywanego
przez nig w badaniach zwigzku. Doktorantka zaznaczyla ze z analizy dziatania tego
syntetycznego estrogenu wynika, ze w dziataniu PaPE1 posrednicza w glownej mierze szlaki
sygnalowe receptora btonowego ESR1. Ponadto dane wskazuja, ze szlaki przekaznictwa
sygnalu w ktérych uczestniczy mTOR i MAPK nie powodujg aktywacji odpowiedzi z
receptordw estrogenowych jadrowych. W dwdch tabelach zostato przedstawione poréwnanie
dzialania estradiolu i PaPE-1 w roznych wybranych uktadach doswiadczalnych. Przedstawione
dane w jasny sposéb moéwig o dziataniu potencjalnie obiecujacego zwigzku, agonisty
receptorow estrogenowych pozajadrowych, PaPE-1 i w pelni uzasadniajg cel dalszych badan
dotyczacy jego protekcyjnego wplywu w toksycznosei peptydow AB.
Doktorantka zaprezentowala szeroka wiedze i w sposob ciekawy i umiejetny zaprezentowata
ja w omowieniu wielu waznych zagadnien w tym tych ktore staly si¢ przedmiotem jej badan.
Doktorantka prowadzita  badania w modelu eksperymentalnym-komérkowym,
toksycznosci peptydow AP (eksperymentalny komoérkowy model choroby Alzheimera)
wywotanym podaniem tych peptydéw do hodowli pierwotnych mysich komérek neuronalnych
z kory mézgu oraz do komérek ludzkich, mikrogleju, linii HMC3.
Przed przystapieniem do badan jasno zostata sformulowana hipoteza badawcza i okreslone
cele badan. Wszystkie sformutowane cele obejmujg zbadanie neuroprotekcyjnego potencjatu
PaPE1 zastosowanego kilka godzin po uprzednim wielogodzinnym dziataniu zagregowanych
peptydéw AP1-42 a wiec w warunkach zblizonych do sytuacji klinicznej w przypadku
podawania leku.
Mgr B Pietrzak —Wawrzynska postanowita zbadaé molekularne mechanizméw dziatania
PaPE] na wybrane procesy odpowiedzialne za zjawiska apoptozy, autofagii oraz zmiany
epigenetyczne wywolanie toksycznoscig peptydow AB.
Celem jej badan bylo rowniez okre$lenie udziatu receptoréw estrogenowych ESR1 i ESR2 i
ich ekspresji w neuroprotekcyjnym dziataniu PaPE-1 w warunkach toksycznosci peptydow
AP1-42.
Ponadto badania dotyczyty dziatania PaPEl na ekspresje wyselekcjonowanych genéw, ktore
mogg by¢ zaangazowane w procesy zapalne.
W ostatnim sformulowanym celu badan badania mialy ocenia¢ nie proces zapalny a zjawiska
ktore mogg byé zaangazowane w proces zapalny.
Przeprowadzenie wymienionych badan wymagalo bogatego warsztatu metodycznego.

Doktorantka zapoznata si¢ i stosowata imponujgcy, szeroki wachlarz metod o czym $wiadcza
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dobrze starannie opisane metody i ich zastosowanie w tym hodowli linii komérkowych,
metody fluorescencyjne, immunofluorescencyjne, immunochemiczne (Western Blot), oraz
zastosowanie metod biologii molekularnej jak izolacja mRNA, odwrotna transkrypcja, analiza
ilosciowa poziomu mRNA z uzyciem lancuchowej reakcji polimerazy QPCR, analiza
metylacji genéw 1 metody biochemiczne. Doktorantka znakomicie stosowatla te liczne metody
w tym rowniez barwienia roznymi odczynnikami (takimi Kalceina AM, Hoechst33342 lub
Fluoro -Jade C do wybarwienia degenerujacych neurondw).
Do opracowania uzyskanych wynikéw stosowata odpowiednie metody statystyczne w tym
analize wariancji ANOVA a nastepnic post hoc Tukey HSD or post hoc Newman-Keuls.
Uzyskane wyniki zostaty opisane w dwoch publikacjach: w Molecular Neurobiology w
2024 oraz w Journal of Molecular Biology 2025. W obu publikacjach mgr B.Pietrzak-
Wawrzynska jest pierwszym autorem. Ponadto cze$¢ wynikéw w tym wyniki badan dotyczace
dziatania syntetycznego estrogenu PaPE-1 na komorki mikrogleju poddane dziataniu peptydow
AP zostaly przedstawione w tzw. opisowej czesci rozprawy doktorskiej.

Analizujagc wyniki badan uwage moja zwrocil wykres 2 w czedci opisowej rozprawy
doktorskiej i zaprezentowany znaczny wielokrotny wzrost ekspresji genéw prozapalnych w
hodowli komérek neuronalnych poddanych dzialtaniu peptydow AB1-42. Zaprezentowane
zmiany dotyczg szczegdlnie genu IL1b oraz Nlrp3 ito przede wszystkim na poziomie mRNA.
Stwierdzono réwniez znaczacy wzrost poziomu biatka, ktéry ulega znamiennemu obniZzeniu
w wyniku dziatania PaPE-1. W tekscie nie znalaztam ustosunkowania si¢ do tych istotnych
zmian w komorkach neuronalnych, w hodowli pierwotnej tych komdrek. Powstaje pytanie jak
w hodowlach pierwotnych komorek neuronalnych przebiegaja reakcje i szlaki przekaznictwa
sygnatu na czynniki patogenne w tym zwigzane z odpowiedzig immunologiczna/zapalng w
poréwnaniu do komorek neuronalnych w moézgu dojrzalym i starczym. Czy np. w
uszkodzeniach traumatycznych, hipoksyjnych plodéw moze dochodzi¢ do zwigkszonego
uwalniania AB i jego toksycznego dziatania i obserwowanych takich pot¢znych zmian w
ekspresji genéw prozapalnych w komorkach neuronalnych. Jezeli chodzi o wyniki to mam
pytanie- uzycie jakiej metody pozwolilo na oceng ilosciowa ESR1 i ESR2 oraz GPER1 1
CYP19A1 na poziomie biatka w podanych warto$ciach-wyniki zaprezentowano na Fig 6
str 12 w publikacji JIMB437(2025). Ponadto mam jeszcze jedno pytanie odnosnie stosowanego
stezenia peptydu AB na jakiej podstawie uzywano AB w takim stgzeniu i czy po 24h inkubacji
analizowano obecnos$¢ oligomerdéw i jakich ?.

Podsumowujgc mojg opinie dotyczgca wynikow cheiatabym zaznaczy¢, ze bardzo wysoko

oceniam starannie zaplanowane i realizowane do$wiadczenia i przedstawione wyniki.
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Uzyskane wyniki badan pozwolily na sformulowanie bardzo istotnych wnioskow, ktore sg
adekwatne do zatozonych celow.

Zastosowane modele umozliwily analize licznych proceséw zachodzacych w  chorobie
Alzheimera takich jak: zaburzenia apoptozy, autofagii, ekspresji genoéw 1 zmiany
epigenetyczne zaangazowane w proces zapalny, odgrywajacy istotne znaczenie w przebiegu
tej choroby.

Stwierdzono ze podanie syntetycznego estrogenu PaPE-1, ktéry aktywuje receptory
estrogenowe zlokalizowane poza jadrem komorkowym przeciwdziala toksycznosci
zagregowanych peptydow AP1- 42 i wywiera korzystne protekcyjne dzialanie na komorki
neuronalne i komorki mikrogleju. Cytoprotekcyjne dziatanie PaPE-1 zalezne jest od aktywacji
receptoréow estrogenowych zlokalizowanych w blonach (plazmatycznych) komoérek, przede
wszystkim receptora ESRI.

Uzyskane wyniki wskazujg, ze leki aktywujace receptory estrogenowe zlokalizowane poza
jadrem komoérkowy mogg korzystnie wptywa¢ na przebieg licznych proceséw w chorobie
Alzheimera.

Opracowanie 1 przedstawieniec warsztatu metodycznego oraz opracowanie badan
do$wiadczalnych oraz sposob przedstawienia wynikéow $wiadczy o duzej umiejetnosci
samodzielnego prowadzenia badan naukowych przez mg B.Pietrzak- Wawrzynska.

Rozdziat ,,Dyskusja” zostal opracowany wyczerpujaco a omowienie stosowanego modelu i
przedyskutowanie uzyskanych wynikow zostalo stosownie przeprowadzone w oparciu o
wezesniejsze whasne wyniki i dane dostepne w literaturze §wiatowej. Na podkreslenie zashuguje
fakt o ktérym méwi Doktoranta w Dyskusji, ze mimo licznych danych o neuroprotekcyjnym
dzialaniu estrogenéw znaczenie aktywacji receptoréw estrogenowych zlokalizowanych w
blonach komoérki poza jej jgdrem komdrkowym na przebieg choroby Alzheimera jest do chwili
obecnej stabo poznanym i przeanalizowanym zagadnieniem. Obecnie dostgpne dane i wyniki
ostatnich badann Doktorantki wskazujg na prawdopodobnie duze potencjalne terapeutyczne
znaczenie syntetycznych estrogendéw o dziataniu wykluczajacym udziat jadrowych receptoréw
estrogenowych w zapobieganiu zaburzen ote¢piennych i w leczeniu lub spowalnianiu Chorobie

Alzheimera u kobiet.

Praca doktorska zostata opracowana ciekawie z uzyciem poprawnego jezyka naukowego
aczkolwiek wystepujg niezbyt Sciste sformutowania a niekiedy rowniez okreslenia w tym

zapozyczone Z jezyka angielskiego.



W pierwszym zdaniu wprowadzenia oczekiwatabym przypomnienia, ze od momentu opisania
tego schorzenia w 1907 roku przez Alzheimera, badania nad patogeneneza tej najcig¢zszej
formy otepienia nabraty dynamiki dopiero w ostatnich dekadach XX wieku a liczne o$rodki
naukowe zwrdcity uwage na role bialek o zmienionej konformacji w tym peptydow AP i biatka
Tau. Koniecznie nalezatoby wspomnie¢ ze nie stezenie poziomu peptydéw AB i biatka Tau
ale zmiana ich konformacji i nadmiernego ufosforylowania w przypadku biatka Tau swiadczy
o0 ich toksycznosci. Uwazam, ze nalezatoby przytoczy¢ przynajmniej poza Knopman i wsp.
2021 niektorych waznych badaczy jak Terry i wsp 1964 ,Wisniewski 1 Terry 1973 ,Selkoe
1996, Dickson 1997. Uwazam ponadto, ze nalezatoby si¢ zdystansowaé co do okreslenie
liczby chorych na ChA dane dostepne sa bardzo rozne i w zaleznosci od zrodet informacji
okresla sie obecnie chorych na ChA na okoto 30 milionéw oséb a w 2050 przewiduje si¢ 50
milionéw. Niektére inne opracowania podaja, Ze juz obecnie chorych jest 50 milionéw i w
2050 bedzie ta liczba podwojona. Niezaleznie od tych rozbieznych danych ChA dotyka
znaczacej grupy ludzi na catym $wiecie i co istotne w obliczu starzejacych si¢ spoleczenstw
stanowi bardzo wazny problem spoteczny i ekonomiczny. Choroba ta wystepuje czesciej u
kobiet, ale nalezaloby réwniez zaznaczy¢é, ze kobiety zyja dluzej a znaczacy wzrost
zachorowan na sporadyczng p6zng posta¢ choroby obserwuje si¢ po 85 roku zycia. Pomimo
przedstawionych uwag i pewnej liczby niezbyt precyzyjnych i poprawnych sformutowan oraz
nie zawsze najbardziej trafnych cytacji z posrod bardzo bogatego pismiennictwa moja
calosciowa ocena pracy doktorskiej jest bardzo dobra. Na podkreslenie zastuguje bardzo
bogaty wachlarz stosowanych metod i bardzo ciekawy warto$ciowy z poznawczego i
aplikacyjnego punktu widzenia temat badawczy. Bardzo wartosciowe sg przede wszystkim
uzyskane wyniki badan i ptyngce z nich wnioski.

Pani mgr Bernadeta Pietrzak —Wawrzynska wykazala si¢ umiejetnoscia przekazania
informacji i przedstawienia pogladéow i danych z literatury oraz formulowania celow
badawczych, ich realizowania i kolejno przedstawienia odpowiednich i waznych wnioskéw.
Podsumowujgc stwierdzam, Ze praca doktorska mgr Bernadety Pietrzak —Wawrzynskiej
stanowi bardzo ciekawe opracowanie nowatorskiego zagadnienia naukowego o duzym
potencjale aplikacyjnym. Przedstawione wyniki badan wskazujg na mechanizmy dzialania
neuroprotekcyjnego syntetycznego estrogenu ktory aktywuje receptory zlokalizowane poza
jadrem komoérki i tym samym moze zapobiega¢ przed niekorzystnymi dla organizmu
efektami ubocznymi estrogenéw.

Rozprawa doktorska wskazuje na umiejetnos¢ prawidtowego prowadzenia pracy badawczej

przez Doktorantke. Oceniana przeze mnie praca spelnia ustawowe wymogi stawiane rozprawie
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na stopien doktora okreslone w art.187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018r. Prawo o Szkolnictwie
Wyzszym i Nauce.

Z pelnym przekonaniem stawiam wniosek do Rady Naukowej Instytutu Farmakologii im.
Jerzego Maja Polskiej Akademii Nauk o dopuszczenie mgr Bernadety Pietrzak-Wawrzyniskiej
do dalszych etapéw postepowania w sprawie nadania stopnia doktora w dziedzinie nauk

medycznych i nauk o zdrowiu, dyscyplinie nauki medyczne.

Podpisano,

Prof. dr hab. n. med. Joanna Benigna Strosznajder

Warszawa, 18 stycznia 2026






