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Praca doktorska pana Jakuba Cedrowskiego dotyczyla poznania mechanizméw utleniania
lipidow oraz analogéw lipidowych w obecnosci antyoksydantow. Jakb antyoksydanty zostaly
wybrane naturalne izotiocyjaniany w tym sulforafan i jego analogi. Praca ta zostala wykonana
na Wydziale Chemii Uniwersytetu Warszawskiego a promotorem pracy byl prof. dr hab.
Grzegorz Litwinienko. Dysertacja doktorskg zawierala rezultaty bardzo szerokich badan
aktywnos$ci przeciwrodnikowej i przeciwutleniajacej sulforafanu oraz erucyny, érysoliny,
alisyny i izotiocyjanianu 2-oksoheksylu (analogéw sulforafanu) w uktadach modelowych.
Izotiocyjaniany nie zawieraja typowych dla antyoksydantéw grup funkcyjnych (fenoléwej,
aminowej czy sprzezonego ukladu wigzan podwéjnych) ale moga wykazywaé bezposrednie
wlasciwosci przeciwutleniajace, redukujace reaktywne formy tlenu i azotu. Rezultaty
dotyczace mechanizmu dziatania przeciwutleniajgcego izotiocyjanianéw publikowane przez
rozne grupy badawcze nie s3 jednoznmaczne. Mechanizm takiego dzialania nie zostal
odpowiednio opisany i udokumentowany. Wyniki uzyskane przez doktoranta w pracy
doktorskiej mialy réwniez doprowadzié do uétalenia molekularnego mechanizmu dziatania
tych zwigzkéw a takze okrelenia zwiazku struktury z reaktywnoscia w procesach
rodnikowych. Cze$¢ eksperymentalna dyser’tacji doktorskiej obejmowala synteze
izotiocyjaniané\%/, badania kinetyki reakcji z rodnikiem difenylohydrazylowym (dpphe;

technika stopped flow), pomiary szybkosci inicjowanej autooksydacji w obecnosci



izotiocyjanianow (na podstawie zmiany cisnienia tlenu w ukiadzie) oraz zbadanie ich wplywu
na stabilno$é¢ oksydatywng matryc lipidowych (kwasu linolenowego, oleju stonecznikowego
oraz lecytyny sojowej) w warunkach utleniania nieizotermicznego przy uzyciu skaningowej
kalorymetrii réznicowej (DSC). Wykonano réwniez obliczenia teoretycine i zaproponowano
mechamzm dziatania sulforafanu. | '

Szerokl zakres prowadzonych badan i 1ch nowatorski chaxak‘ter $wiadcza o duzej wartosci
recenzoyfanej pracy.

Recenzowana praca doktorska ma klasyczny uklad, w ktérym zuajdujé.si@: czest
literaturowa, cze$é eksperymentalna z opisem 'procedur i metodyk doswiadczalnych,
prezentacja wynikow, dyskusja wynikéw 1 wnioski koficowe. '

W czedei  literaturowe] doktorant omawia najpierw z;aw1sk0 autooksydacji i
antyoksydanty. Omawia ogélng charakterystyke autooksydacji oraz jej kinetyczny opis. Podaje
réwniez klasy_ﬁkacy; antyoksydantow. Istotng czedé przegle}du literatury stanowig mechamzmy
driatania antyoksydanféw interwentywnych oraz opis czynnikéw decydujacych o aktywnosci
antyoksydaéyjnej zwigzkéw. Osobny pod:rozdziiai zostal poswiecony izotioéyjanjanom, ich
historii, metodom syntezy oraz reaktywnosdci, aktywnosci blOlOglCZﬂej i wlasciwosciom

przemwrodmkewym i antyoksydacyjnym. o |
' Czes¢ literaturowa zostala napisana przez doktoranta w sposéb przejri:ysty z dokladoym
uzasadnieniem préythggo pozniej zakresu i kolejnodei wykonywania prac eksperymentalnych.

Dokladna charaktérystyka stosowanych metod do$wiadczalnych zostata przedstawiona .
przez doktoranta w kolejnej czgsci pracy. - : . |

Niezwykle ciekawymi czeSciami opisu metod eksperymentalnych sa: obliczenia
teoretyczne metodami DFT i CBS oraz mcdeibwauie numérycme kinetyki autooksydacji
kumenu i analiza produktow termicznego rozkiadu sulforafanu i erucyny. Na uwage zastuguje
rOwniez badanie kinetyki reakcji z rodnikiem dppho matodq stopped flow z uzyciem
wykonanego ; przez doktoranta aparatu.’

Jest warte podkreslenia, ze Pan mgr Jakub Cedrowski umiejgtnie polgczyl te techniki.
badawcze; co pozwolito na wyciagnigcie szeregu cickawych i interesujacych wnioskéw.

ngis'c’ dotyczaca ‘prezentacji wynikéw zostala wykonana niezwykle starannie i
~ przejrzyscie. W tej czeSci doktorant dokonal prezentacji i oméwienia imponujgcej liczby
otrzymanych wynikéw. |

Chciatabym podkres’iié ie wykénano bardzo duzo badan dotyczgcych nieizotermicznej
oksydacji trzech  mairyc hpldowych medomzeszkowanych oraz dom1eszkowanych

sulforafanem i erucyng przy uzyciu -Skamingowej Kalorymetm ROZﬁiCOWC_} Na poczatku



’ przepréwadzano Veksperymenly dla kwasu linolenowego, drugg czesé sténowily badania d).
doétgrpnego komercyjnie oleju stonecznikowego natomiast w trzeciej czesci pomiaréw badano
stabilno$¢ oksydatywna lecytyny sojowej. Nast&;pny etap badan stano;wibf eksperymenty z
trzema maﬁycami z dodaﬂdem sulforafainu i erucyny w trzech r6znych stezeniach dla kazdego
zZ antyoksydantéw. .

w zwiazku Z tym chciaiabym zapytaé doktbranta: czym sie kierowat dobierajgc takie
stezenia antyoksydantéw?

Wprawdzie doktorant i&f}rjas'rlil W rozprawie doktorskiej jakie przestanki wziat pod uwage
dobierajac trzy rﬁatryce Jjako wzorce lipidéw, ale w zwigzku z tym chciatabym zapytaé o dobor

oleju stonecznikowego jako matrycy. Prosze Pana mgr Jakuba Cedrowskiego o doktadniejsze
wyjasnienia. ‘ ‘ | ®
Otrzymane  rezultaty ZDaczaco  poszeizajg wiedze na  temat wlasciwosci
antyoksydacyjnych trzech izotiocyjanianow, sulforafanu, erucyny i erysoliny w chemii
zywnosci i chemii wolnych rodnikéw oraz antyoksydantow. |
Do szczegolnych osia;gni@érecenzowanej pracy doktorskiej zaliczam: |
- udowodn\ienie, ze badane izotiocyjaniany 59 zdolne do redukeji rodnika 2,2-djfenylo-i -
pikrlohydrazylowego (dpphe), | '
- okreslenie aktywﬂos’ci przeciwutleniajgcej trzech wybranych izotiocyjanian6w,
- udowodnienie, ze aktywnosé antyrodnikowa zalezy od polam\os’ci rozpuszczalnika, co
| Swiadczy o mozliwej zmianie mechanizmu reakcji utleniania,
- przeprowadzone pbmiary autooksydacji kumenu w obecnosci trzech badanych
izotiocyjanianéw: sdforafanu, erucyny 1 erysoliny wraz z analizg numeryczng uzyskanych
kizywych pochdaniania tlenu potwierdzily zdolnosé tych zwigzkow do reakeji z rodnikami
alkilopadtlenkowym (LOOs). Jednak w ukladzie modelowym Zastosowanym przez dokioranta
‘zwigzki te nie mogly efektywmﬁg przerywac propagacji w sposéB typowy dia antyoksydantéw
interwen‘ty\mych-, ' '
- efekt inhibicyjny bédanych izotiocyjanian6w podczas niei_zotemlicmej.autooksydacji
Jest zalezny od temperatury, w ktérej przebiega proces utleniania,
- doktorant Zaproponowat mechanizm 'autoéksydacjrjnego dziatania sulforafanu i erucyny
podczas utleniania oleju stonecznikowego i lecytyny sojowe;. N
Lektura rozprawy dokiorskiej Pana mgr Jakuba Cedrowskiego pozwolita mi stwierdzig, X
Ze praea ta staﬁowi bardzo ciékawe i istotne kompendium wiedzy na temat whasciwosci

antyoksydaéyjnyéh izotiocyjanianéw. Bardzo duze wrazenie wywarla na mnie ilo$¢ wynikéw



zgromadzonych przez doktoranta podczas realizacji rozprawy dokiorskiej. Praca zostala
napisana staranmie 1 poprawnie pod wzgledem edytorskim bez istotnych bledow.

Ciekawym zagadniéniem byloby poruszenie aspe’ktu czy uzyskane rezultaty mozna
wykorzysta¢ w praktyce przemystowej, szczegblnie w technologii zywnosci. To bardzo
interesujgce zagadnienie, ktére moze zosta¢ poruszone w dyskusji podczaé obrony rozprawy
doktorskiej. |

WNIOSEK KONCOWY

Uzyskane przez Pana mgr Jakuba Cedrowskiego rezultaty badan stanowié duzy wklad w
dziedzing Nauk Chemicznych. * |

Podsumowujac moja recenzje stwierdzam, ze przedstawiona mi do op:im'i dysertacja
doktorska Pana mgr Jakuba Cedrowskiego spelnia wszystkie kryterié stawiane rozZprawom
doktorskim przez Ustawe o Stopmiach 1 Tyﬁlle Naukowym oraz o Stopniach i Tytule w Zakresie
" Sztuki z dnia 14.03.2003 Dz. U. Nr 65 Poz. 595 z p6zniejszymi zzmanami W odniesiehiu do
wnioskow o s’topie;’} naukowy doktora i wobec tego wnosze do Rady Dyséyp]iny Naukowej
Nauki Chemiczne Uniwersytetu Warszawskie_go o dopuszczenie Paria mgr Jakuba

Cedrowskiego do dalszych etapéw przewodﬁ doktorskiego. '
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Biorac pod uwage jakos$¢ przedstawionej dysertacji doktorskiej Pana mgr Jakuba
Cedrowskiego oraz oryginalno$¢ uzyskanych rezultatow zwracam si¢ z wnioskiem
wyrdznienie rozprawy.

Uzasadnienie:

Istotnym i nowatorskim osiggnieciem jest odkrycie bezposredniej aktywnosci
antyoksydacyjnej izotiocyjanianéw w podwyzszonych temperaturach oraz wyjasnienie tego
zjawiska za pomoca mechanizmu termicznej aktywacji substancji, ktére w nizszych
temperaturach takich wiasciwosci nie majg. Mgr Jakub Cedrowski zauwazy! ten efekt, dokonat
interpretacji i wskazal w jakich ukladach i w jakich warunkach fizykochemicznych taka
aktywacja nastepuje. Osiagniecie to zostalo opublikowane w bardzo debry;:h periodykach
(Antioxidants oraz Food Chemistry, obydwa czasopisma o wspédiczynniku oddziatywania
powyzej 7 a jedno z nich ma najwyzszg punktacje ministeriaing) oraz jako rozdzial w
monografii.

Dodatkowym atutem pracy jest bardzo szeroki zakres badafi - z uzyskanych rezultatow
moglyby powsta¢ dwie rozprawy doktorskie. Praca obejmuje zaréwno syntezg
izotiocyjanianéw oraz bardzo obszerne i wielowgtkowe badania kinetyki w réznych ukladach:
badanie 'ﬁl%aéciwoéci antyrodnikowych ~w reakcjach z rodnikiem syntetycznym, opis

mechanizmu reakcji z przeniesieniem elektronu poparty obliczeniami teoretycznymi, badanie



wplywu polarnosci $rodowiska na ten mechanizm, pomiary kinetyki reakcji z rodnikami
peroksylowymi w ukladach niepolarnych, a nast¢pnie pomiary metqdami analizy termicznej
w uktadach zblizonych do warunkéw w jakich substancje te sg uzywane. Jest to pierwsze tak
obszerne opracowanie tematu i stanowi bardzo istotny wkiad do wiedzy na temat whasciwosci
naturalnych izotiocyjanianow i ich wiasciwosci antyoksydacyjnych. Praca jest wielowatkowa i
w doskonaly sposob laczy chemig podstawowa, cheml@ rodnik6w i antyoksydantow, zwigzkow-

paturalnych oraz chemle zywnosm
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