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Informacje o Kandydatce

Kinga Jaskuta urodzita si¢ 17 kwietnia 1995 roku w Myszkowie, gdzie w 2014 roku
ukonczyta Liceum Ogdlnoksztatcgce im. mjr. Henryka Sucharskiego. 1 pazdziernika 2015
roku rozpoczeta studia wyzsze o specjalnosci Biotechnologia Medyczna na Wydziale Nauk
Biomedycznych i Ksztalcenia Podyplomowego Uniwersytetu Medycznego w Lodzi. Studia
licencjackie ukonczyta w 2018 roku, przygotowujac prace przegladows pt. .,.Wplyw SCD1
na zawarto$¢ lipidow blony erytrocytarnej i estrow cholesterolu osocza oséb otylych™.
W trakcie studiow licencjackich odbyla staz w ramach programu Erasmust+ na
Uniwersytecie w Sewilli w Hiszpanii.

Studia drugiego stopnia doktorantka odbyla w Miedzyuczelnianym Wydziale
Biotechnologii Uniwersytetu Gdanskiego i Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego.
W 2020 roku Kinga Jaskula uzyskata tytul zawodowy magistra, na podstawie pracy
magisterskiej pt. ,.Zaprojektowanic testu wykrywajgcego rituximab, umozliwiajgcego
optymalizacje leczenie rituximabem pacjentéw z chloniakami nieziarniczymi”.

Po ukonczeniu studiow magisterskich odbyla staz naukowy w Pracowni
Neurobiologii Molekularnej w Instytucie Biologii Doswiadczalnej im. Marcelego
Nenckiego Polskiej Akademii Nauk. 1 pazdziernika 2020 mgr Kinga Jaskula rozpoczeta
studia trzeciego stopnia w Szkole Doktorskiej Nauk o Zwierzetach i Bezpieczenstwie
Zywnosci w Instytucie Genetyki i Biotechnologii Zwierzat Polskiej Akademii Nauk, gdzie

uczestniczyla w badaniach prowadzonych w ramach grantu Sonata 15, finansowanego



przez Narodowe Centrum Nauki. Mgr Kinga Jaskula wykazuje duza aktywno$¢ naukowa
i jest juz wspélautorem 8 publikacji naukowych, o sumarycznym IF wynoszacym 40,9,
ktérym MNiSW przyznalo punkty w tacznym wymiarze 1060. Indeks Hirscha doktorantki
wynosi 4, a Igczna liczba cytowan 51 (Wedlug Web of Science stan na 22.01.2026 - 9
publikacji naukowych, liczba cytowani 37, H-ineks 3). Doktorantka ma juz wigc pewne
doswiadczenia naukowe, a przedstawiona do oceny rozprawa nie jest jej pierwszym

dzielem.

Ocena rozprawy doktorskiej
Mgr Kinga Jaskula ubiega si¢ o stopien naukowy doktora nauk w dziedzinie nauk

rolniczych w dyscyplinie zootechnika i rybactwo. Jako podstawe w postgpowaniu

doktorskim przedstawita pracg pt. “The effect of opioid receptors blockade on
atherosclerosis-related processes in ApoE-deficient mice”, wykonang w Zakladzie

Genomiki Eksperymentainej Instytutu Genetyki i Biotechnologii Zwierzat Polskiej

Akademii Nauk, pod kierunkiem prof. dr hab. Mariusza Sacharczuka oraz dr Dominika

Skiby. Przedstawiona do oceny rozprawa stanowi cykl 3, juz opublikowanych prac

naukowych:

1. Jaskula K. Nawrocka A, Poznanski P, Stachowicz A. Lazarczyk M. Sacharczuk M,
Skiba DS. Opioid System Antagonism Alters Vascular Proteome and Collagen
Deposition in ApoE" " Mice. Cells. 2025; 14(19):1559.
https://dol.org/10.3390/celis14191559 (140 pkt. MNiSW; IF=5,2).

2. Jaskula K, Nawrocka A, Poznanski P, Stachowicz A. Lazarczyk M, Sacharczuk M,

Gaciong Z, Skiba DS. Targeting the Opioid System in Cardiovascular Disease: Liver

Proteomic and Lipid Profile Effects of Naloxone in Atherosclerosis. Biomedicines.

2025; 13(8):1802. https://doi.org/10.3390/biomedicines1 3081802 (100 pkt. MNiSW;

IF=3,9).

Jaskula K, Sacharczuk M, Gaciong Z, Skiba DS. Cardiovascular Effects Mediated by

HMMR and CD44. Mediators Inflamm. 26213 2021:4977209.

https://doi.org/10.1155/2021/4977209 (100 pkt. MNiSW: IF=4,5).
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Dwie sposrdd tych prac to oryginalne prace twoércze (pozycja 1 i 2), a trzecia jest

opracowaniem typu Review Article (pozycja 3). Wszystkie prace, wskazane jako podstawa


https://doi.org/10.3390/cellsl4191559
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rozprawy, opublikowane zostaly w czasopismach indeksowanych w bazie Journal Citation
Reports 1 majgcych wyliczony wspdtczynnik wplywu impact factor. Laczny impact fucior
prac stanowigcych rozprawe¢ wynosi 13,6, a laczna liczba punktow za publikacje
wchodzace w sktad rozprawy wedlug wykazu czasopism naukowych MNiSW wynosi 340.
Wysokie wskazniki impact factor oraz duza warto§¢ punktowa czasopism, w ktorych
opublikowane zostaly prace, stanowigce podstawe rozprawy. $wiadczy o ich wysokiej
wartosci naukowej. We wszystkich 3 pracach mgr Kinga Jaskutla jest pierwszym autorem,
a jej wkiad w powstanie tych dziel szacowany jest na 51-65%. Dobitnie potwierdza to
dominujgcy wudzial doktorantki w przygotowaniu tych opracowan i $wiadczy o jJej
umiejetnosdciach publikowania w wymagajacych czasopismach naukowych.

Przedstawiona do oceny rozprawa stanowi synteze badan zmierzajacych do
oszacowania wplywu zablokowania receptorow opioidowych na procesy zwiagzane
z miazdzycg u myszy z wylagczonym genem ApoE. Praca jest proba poszukiwania
mozliwo$ci wykorzystania blokowania receptorow opioidowych jako narzedzia walki
z miazdzyca, przewlekla, postepujaca choroba, powodujgcg zmiany zapalne Scian tetnic,
powodowang gléwnie akumulacjg lipidéw i zaburzeniami regulacji odpowiedzi
immunologicznej, ktora stanowi glowng przyczyne choréb ukladu krazenia. Miazdzyca jest
grozng choroba, wystepujgca u zwierzat i u ludzi. Z tego wzgledu temat rozprawy uznaje
za wazny, a uzyskanie wyniki moga mie¢ duze znaczenie utylitarne.

Jest to dzielo, zredagowane na 45 stronach, zawierajace 2 tabele i 2 rysunki.
Opracowanie uzupelniajg informacje o wspotautorach publikacji, stanowigcych podstawe
rozprawy 1 o ich udziale w powstaniu tych publikacji oraz zataczone skany tych publikacji,
co lgcznie stanowi 120 stron tekstu. Elementami zasadniczej czgsci rozprawy sg rozdziaty:
Introduction, Hypothesis, Objectives, Materials and methods. Results and discussion,
Conclusions i Bibliography (zawiera wykaz zrodetl wykorzystanych w pracy). Do rozprawy
dolaczono streszczenia w jezykach polskim i angielskim. Uktad i struktura rozdziatéw, ich
kolejnos¢ 1 formy nie budza zastrzezefi. Sg one typowe dla rozpraw naukowych
i adekwatne do tematyki oraz charakteru ocenianej rozprawy.

Prac¢ rozpoczyna obszerny wstep (introduction), zawierajacy wprowadzenie
w problematyke rozprawy i stanowiacy rodzaj przeglagdu pismiennictwa. Wprowadzenie
powigzane jest z tematyka rozprawy i zawiera uzasadnienie celowosci podjecia takiej

tematyki. Jest ono logicznie zredagowane, z zachowaniem zasady ,.od ogdtu do szczegotu™.



W tej czesci pracy autorka opisuje problematyke zwigzang z miazdzyca, przewlekla,
postepujaca chorobg zapalng $cian tetnic. Zawarto w niej analiz¢ piSmiennictwa, blisko
zwigzanego tematycznie z problematyka rozprawy. Zaprojektowano ja logicznie,
przejrzyscie i zwiezle co do formy oraz tresci i nie zawiera ona fragmentéw zbednych.

W rozprawie wykorzystano lacznic 124 pozycje piSmiennictwa, z ktérych
znakomitg wickszo$¢ stanowig oryginalne prace naukowe. opublikowane w jezyku
angielskim, w czasopismach o zasiegu $wiatowym. Pismiennictwo zostato dobrze dobrane
i prawidlowo wykorzystane w rozprawie, w rozdziatach Introduction oraz Results and
discussion. Autorka umicj¢tnie  poshuguje sie  informacjami  zaczerpnietymi
z pi$miennictwa, opisujac stan badan, przytaczajac poglady i podajgc wazniejsze wyniki.
Mgr Kinga Jaskula wykazuje tym samym wiedze z obszaru zagadnien $cisle zwigzanych
z przedmiotem rozprawy i dokumentuje. Zze spelnia jeden z podstawowych warunkéw
stawianych kandydatom do uzyskania stopnia doktora. ktory mowi ze rozprawa doktorska
powinna ,wykazywaé ogdlng wiedze teoretyczng kandydata (doktoranta) w danej
dyscyplinie naukowej” (art. 13.1 Ustawy o stopniach naukowych i tytule naukowym...).

Autorka rozprawy postawita 4 cele badawcze:

1. Zbadanie wplywu blokady receptoréw opioidowych na profil lipidowy u myszy z
zaawansowang miazdzyca.

2. Zbadanie, czy uklad opioidowy bierze udzial w przebudowie naczyn, ktora
zachodzi podczas rozwoju miazdzycy.

3. Zbadanie, czy blokowanie ukladu opioidowego w modelu zaawansowanej
miazdzycy wplywa na zmiany proteomiczne w aorcie 1 watrobie.

4. Zbadanie ekspresji genu Hmmr na réznych etapach rozwoju miazdzycy, a takze po
zablokowaniu receptoréw opioidowych |

Stwierdzam, ze cele badawcze zostaty jasno sformutowane i stanowig spdjna catosé.

Autorka rozprawy sformutowata 4 hipotezy badawcze. Postanowita sprawdzié¢ czy:

1. Blokada ukladu opioidowego wplywa na profil lipidowy myszy z zaawansowana
miazdzyca.

2. Hamowanie ukladu opioidowego moduluje przebudowe naczyf w aorcie myszy

z wylagczonym genem ApoE.

3. Blokada uktadu opioidowego w modelu zaawansowanej miazdzycy zmienia

proteom aorty i watroby u myszy z wylagczonym genem ApoE.



4. Blokada uktadu opioidowego zmienia ckspresjc genu Hmmr zaréwno we
wczesnym, jak i zaawansowanym stadium miazdzycy u myszy z wylaczonym
genem ApoE.

Hipotezy sg jednoznacznie sformutowane, a ich weryfikacja stwarza mozliwosé

osiggnigcia postawionych celow badawczych

W rozdziale Materials and methods mgr Kinga Jaskula opisala materiat, uktad

doswiadczenia 1 stosowane narz¢dzia badawcze. Badania zmierzajace do weryfikacji
sformutlowanych hipotez autorka przeprowadzita na 8- i 36-tygodniowych samcach myszy
B6.129P2-Apoetm1Unc/J (szczep nr 002052) na tle C57BL/6J (ApoE-/-). Zréznicowany
wiek zwierzat umozliwial poréwnanie zmian zwigzanych z rozwojem oraz progresjg
miazdzycy u myszy w wieku 8 i 36 tygodni, ktore, mogly reprezentowaé wczesne
1 zaawansowane stadium miazdzycy. Zwierzeta utrzymywano w grupach po 4-5
osobnikéw w zwierzetarni Instytutu Genetyki i Biotechnologii Zwierzgt Polskiej Akademii
Nauk, w standardowych warunkach $rodowiskowych. Jako czynnik réznicujacy autorka
stosowata antagoniste ukladu opioidowego, chlorowodorek naloksonu (NLX) (Sigma-
Aldrich, St. Louis, MO, USA) rozpuszczony w soli fizjologicznej, ktoéry podawany byt
zwierzetom z grupy doswiadczalnej codziennie, dootrzewnowo. przez 7 kolejnych dni..
Myszom z grupy kontrolnej podawano w tym czasie rownowazng objetos¢ soli
fizjologicznej. Uklad do§wiadczenia jest wiec jednoczynnikowy, prosty 1 przejrzysty.

W badaniach zastosowano zaawansowane narzedzia badawcze. W pomiarach
ekspresjii mRNA wykorzystano spektrofotometr NanoDrop 2000 (Thermo Fisher
Scientific, Waltham, MA, USA), za pomocg ktorego oceniano st¢zenie 1 czystos¢ RNA.
Catkowity RNA izolowano z platéw watroby i aort za pomocg odczynnika TRItidy G
(PanReac AppliChem, Darmstadt, Niemcy). Odwrotng tfanskrypcj@ RNA przeprowadzono
za pomocg zestawu High Capacity cDNA Reverse Transcription Kit (Applied Biosystems,
Foster City, CA, USA). Ekspresj¢ genéw Hmmr, Collal i Col3al na poziomie mRNA
w aortach 8-tygodniowych i 36-tygodniowych myszy oraz ekspresje Lpl, Srebfl i Fabp4 na
poziomie mRNA w watrobie 36-tygodniowych myszy analizowano przy uzyciu sond
TagMan®  oraz mieszaniny TagMan® Real-Time PCR Master Mix (Thermo Fishe
Scientific, Waltham, MA, USA). Reakcje przeprowadzono na plytkach 96-doltkowych
w systemie LightCycler 96 (Roche Diagnostics, Niemcy) zgodnie ze standardowym

protokolem PCR w czasie rzeczywistym. Przeprowadzono takze ocene zmian w prawym



placie watroby i w aorcie piersiowej badaniami histologicznymi, okreslajac catkowity
obszar zmian wildkien barwionych barwieniem tréjbarwnym, za pomocg zestawu
Trichrome Stain (Masson) Kit (Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA). W badaniach
wykorzystano rowniez inne zaawansowane techniki badawcze takie jak: cytometria
przeptywowa, z zastosowaniem cytometru przeplywowego CytoFLEX (Beckman Coulter,
Brea, Kalifornia, USA); analiza profilu lipidowego w prébkach krwi pobranych
bezposrednio z serca znieczulonych myszy, za pomocg analizatora COBAS 6000 (Roche
Diagnostics, Niemcy); analizy metodg chromatografii cieczowej z tandemowg
spektrometrig mas (LC-MS/MS) i wiele innych. Stosowane metody badawcze zostaly
szczegbtowo opisane w rozdziale Materials and Methods. Z opisu wynika duze
zaawansowanie doktorantki w stosowaniu nowoczesnych technik badawczych
1 zaawansowanej aparatury naukowej. Wybdr narzedzi badawczych uwazam za trafny oraz
adekwatny do celu pracy i postawionej hipotezy.

Do statystycznej interpretacji wynikow autorka wykorzystata standardowe metody
analizy statystycznej. Do okreslenia réznic migdzy grupami zastosowata analiz¢ ANOVA
(co w uktadzie jednoczynnikowym jest mozliwe), przy poziomie istotnosci p < 0,05. Dane
z analizy surowicy 1 oceny histopatologicznej oraz dane uzyskane z badan aorty
sprawdzono pod katem zgodnosci z rozkladem normalnym za pomocag testu Shapiro-
Wilka. Zastosowane narzedzia statystyczne uznaje za prawidiowe i adekwatne do zalozen
pracy oraz przyjetego ukladu doswiadczalnego. Pewng stabo$¢ stanowi brak informacji
o liczebno$¢ préby. Zarowno w rozprawie jak i w publikacjach, ktére stanowia jej
podstawe nie podano informacji o liczbie myszy, na ktorych prowadzono eksperymenty.
Liczebnoé¢ proby (obok zmiennosci osobniczej) jest podstawowym czynnikiem
wiarygodnosci wynikéw badan. |

Gloéwng czgs¢ rozprawy stanowi rozdziat Results and discussion. w ktérym autorka
opisata wyniki badan. W badaniach na myszach mgr Kindze Jaskula udato si¢ udowodnié
wiele dotychczas nie znanych lub niewyjasnionych zaleznosci. Wykazala, ze w obu
grupach wiekowych myszy podawanie NLX prowadzi do obnizenia ekspresji genu Hmmr,
co skutkuje zmianami w aorcie i wskazuje na jego potencjalng role w przebudowie naczyn.
NLX moduluje takze ekspresje kolagenu w sposob zalezny od stadium choroby (ekspresja
Col3al ulegla obnizeniu u mtodych myszy, natomiast wzrosta u starszych). Na podstawie

analizy subpopulacji limfocytow T w §ledzionie autorka wykazata, ze NLX nie wplywa




istotnie na proporcje komérek CD4~ i CD8', jednak znaczaco zmienia ekspresj¢ bialka
Hmmr w wybranych subpopulacjach limfocytow T. Wykazata tez, ze NLX powoduje
wzrost poziomu frakcji HDL w osoczu, bez istotnych zmian steZenia cholesterolu
catkowitego, LDL i trojglicerydéw. W badaniach proteomicznych aorty i watroby
wykazala, ze zastosowanie NLX indukuje zmiany w poziomie bialek zaangazowanych
w metabolizm lipidow i procesy zapalne. Rozdzial Results and discussion dokumentuje
bardzo dobre opanowanie warsztatu badawczego przez doktorantk¢. Uzyskane wyniki
przedstawiane sg rzetelnie i w zgodnosci ze stanem faktycznym oraz szeroko dyskutowane,
z wykorzystaniem dobrze dobranego i prawidlowo cytowanego pismiennictwa naukowego.
Podsumowujac cze$¢ wynikows uwazam, ze Autorka zrealizowata zatozenia wynikajgce
z tytulu rozprawy i zdefiniowanych celow. Wykazata si¢ przy tym umiejetnoscia
stosowania zaawansowanych technik i narzedzi badawczych.

Calo$¢ konczy podsumowanie (Conclusion), wyodrebnione jako osobny rozdzial.
Whioski z pracy autorka sformutowata w 3 obszernych punktach. Formutujac uogélnienia
autorka rozprawy trzyma si¢ faktow, a przedstawione uogodlnienia maja uzasadnienie
w materiale empirycznym. Za najistotniejsze osiggniecie rozprawy uwazam wykazanie
mozliwosci blokowania receptoréw opioidowych za pomocg chlorowodorku naloksonu
(NLX), co powoduje przebudowe naczyn, regulacje odpowiedzi immunologiczne]
i metabolizm lipidow.

Stwierdzam, ze przedstawiona do oceny rozprawa stanowi oryginalne rozwiazanie
konkretnego problemu naukowego, a jej autorka wykazala duze umiejgtnosct
samodzielnego prowadzenia pracy naukowej. Rozprawa spelnia wiec warunki stawiane
kandydatom do uzyskania stopnia doktora, wynikajgce z art. 13.1 Ustawy o stopniach
naukowych i tytule naukowym. ., ktéry mowi ze rozpfawa doktorska powinna ,, stanowic
oryginalne rozwiqgzanie problemu naukowego.....", a kandydat do stopnia naukowego
doktora nauk powinien wykazywaé . umiejetnosé samodzielnego prowadzenia pracy
naukowej... ”. Przedstawiona do oceny rozprawa merytorycznie miesci sie w obszarze
dziedziny nauk: nauki rolnicze, w dyscyplinie zootechnika i rybactwo i w tym
zakresie dokumentuje ona kompetencje naukowe kandydatki. Uwzgledniajac
wartoSci poznawcze i utylitarne przedstawionej do oceny rozprawy oraz wynikajace z
niej udokumentowanie wiedzy i opanowania warsztatu naukowego przez doktorantke

stwierdzam, ze przedstawiona do oceny praca pt. ,,The effect of opioid receptors



blockade on atherosclerosis-related processes in ApoE-deficient mice” odpowiada
warunkom okre§lonym dla rozpraw doktorskich w ustawie o stopniach naukowych
i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki dnia z 14 marca 2003
roku, a jej autorka mgr Kinga Jaskula wykazala wymagane Ustawg umiej¢tnosci. W
zwigzku z tym przedstawiam Radzie Naukowej Instytutu Genetyki i Biotechnologii
Zwierzat PAN w  Jastrzegbcu  wniosek o dopuszczenie  rozprawy
Pani mgr Kingi Jaskula do publicznej obrony. Jednoczesnie z uwagi na naukowe
znaczenie wynikdw pracy, zastosowanie zaawansowanych technik badawczych,
wymagajacych duzych umiejetnosci i solidnego warsztatu naukowego oraz wykazane w
pracy umiejetnoSci przejrzystego przedstawiania trudnych kwestii stawiam wniosek o

wyrdznienie ocenianej rozprawy.
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