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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Mileny Jankowskiej
pt.: Mentol, sktadnik olejkéw eterycznych, czynnikiem podnoszgcym efektywnosc bendiokarbu,
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Podstawa opracowania recenzji jest pismo Dziekana Wydziatu Nauk Biologicznych i Weteryna-
ryjnych Uniwersytetu Mikofaja Kopernika w Toruniu prof. Wernera Ulricha z dnia 27 grudnia 2019 r
dotyczace przygotowania oceny wspomnianej wyzej rozprawy doktorskiej.

Mgr Milena Jankowska przedstawita rozprawe doktorskg zatytutowang ,,Mentol, skfadnik olejkéw
eterycznych, czynnikiem podnoszqcym efektywnosé¢ bendiokarbu, insektycydu z grupy karbaminianow”
w formie spdjnego cyklu trzech artykutéw naukowych o nastepujacych tytutach:

A1/ Molecular Targets for Components of Essential Qils in the Insect Nervous System - A Review.
Jankowska M., Rogalska J., Wyszkowska J., Stankiewicz M. Molecules, 2018, 23, 34
IF = 3,06; punktymnisw = 100

A2/ The Unusual Action of Essential Oil Component, Menthol, in Potentiating the Effect of the
Carbamate Insecticide, Bendiocarb. Jankowska M, Lapied B, Jankowski W, Stankiewicz M. Pesticide
Biochemistry and Physiology, 2019, 158,101-111
IF = 2,87; punktymnisw = 100

A3/ Menthol Increases Bendiocarb Efficacy Through Activation of Octopamine Receptors and Protein
Kinase A. Jankowska M, Wisniewska J, Fattynowicz t, Lapied B, Stankiewicz M. Molecules, 2019, 24,
3775
IF = 3,06; punktymnisw = 100

Sumaryczny IF wymienionych prac wynosi 8,99, za$ tgczna liczba prawidiowo policzonych punktéw

MNiSW wynosi 230 a nie, jak podata Doktorantka w pracy, 300 punktéw. Zwyczajowo przy kazdej

z prac podawana jest punktacja MNiSW obowigzujgca w roku opublikowania manuskryptu, zatem



wtiasciwa liczba punktéw MNiSW za artykut przegladowy opublikowany w 2018 roku wynosi 30, a nie
100 punktéw. Wymienione powyzej artykuly uzupetnione zostaty o wprowadzenie obejmujgce
zagadnienia zwigzane z tematykg pracy, cele badawcze, uzasadnienie spdjnosci tematycznej cyklu
artykutéw stanowigcych podstawe rozprawy doktorskiej oraz streszczenie w jezyku polskim
i angielskim. Dodatkowo do pracy dofgczone zostaly o$wiadczenia wspétautoréw prac tworzacych
monotematyczny cykl publikacji. Z zawartych w rozprawie doktorskiej oswiadczen wynika, ze wykfad
Doktorantki w przygotowanie prac wynosit od 70% do 80%, co wskazuje na wiodaca jej role zaréwno
w przygotowaniu manuskryptéw, jak i w prowadzeniu badan. Godny uwagi jest réwniez fakt, ze we
wszystkich trzech pracach Pani mgr Milena Jankowska jest nie tylko pierwszym, ale takze
korespondencyjnym Autorem. Sadze jednak, w Zzaden sposdb nie podwazajagc wiodgcej roli
Doktorantki w przeprowadzonych badaniach, ze przy pracach wieloautorskich oszacowanie wkfadu
pracy na poziomie 70-80% dla jednego z Autoréw moze by¢ dla wspdétwykonawcéw troche

krzywdzace.

Ocena merytoryczna pracy

Tematyka recenzowanej pracy oscyluje wokét zagadnien zwigzanych z poszukiwaniem rozwigzan
pozwalajgcych na podniesienie skutecznosci dziatania dostepnych juz na rynku insektycydéw,
w szczegblnosci bendiokarbu ({Srodka owadobdjczego z grupy karbaminiandéw). Liczne dane
statystyczne i literaturowe jednoznacznie wskazujg, ze liczba owaddw niszczacych uprawy rolne,
ekosystemy lesne, a takze przenoszacych groine choroby (tj. malaria, denga, zika, gorgczka
Zachodniego Nilu) systematycznie rosnie. Co wigcej, skutecznos¢ dostepnych na rynku preparatéw
owadobdjczych, na skutek wytworzenia przez owady opornosci, drastycznie spada. W zwigzku
Z powyiszym poruszana w pracy problematyka jest bardzo interesujgca i niezwykle aktualna. Obecnie
jednym z trendéw badawczych, majacych na celu poszukiwanie rozwigzan sprzyjajacych ograniczeniu
liczebnosci owaddw szkodnikdw, jest opracowanie nowych metod produkcji zwigzkéw owadobdéjczych
(na bazie juz istniejacych) wykazujgcych zwiekszong skuteczno$¢ dziatania przy jednoczesnym
ograniczeniu ich negatywnego wpltywu na Srodowisko. W swietle najnowszych danych zwigzkami,
ktére mogtyby zwiekszy¢ efektywnos$¢ dziatania istniejgcych juz preparatéw owadobdjczych sg miedzy
innymi olejki eteryczne (ang. essential oils — EOs).

W pierwszej z prac stanowigcych rozprawe doktorska [praca przegladowa A1l] Doktorantka
przedstawita aktualny stan wiedzy na temat dziatania EOs na uktfad nerwowych owaddéw oraz opisata
gtéwne mechanizmy ich neurotoksycznosci. W przypadku owadéw neurotoksyczne wiasciwosci EOs
wynikajg z mozliwosci blokowania przez nie aktywnosci acetylocholinoesterazy (enzymu biorgcego

udziat w rozktadzie acetylocholiny, jednego z gtéwnych neuroprzekaznikéw wystepujgcych w ukfadzie



nerwowym zaréwno bezkregowcéw jak i kregowcoéw) oraz ich oddziatywania na receptory
GABAergiczne oraz oktopaminowe. Z zawartych w pracy przeglagdowej danych wynika, ze EOs nie tylko
prowadzg do porazenia funkcji ruchowych owadoéw, ale nawet ich $mierci. Zatem zwigzki te moga
potencjalnie stanowi¢ nowa grupe $rodkéw owadobdjczych zaliczanych do tzw. bioinsektycyddw.

Nadrzednym celem badawczym recenzowanej pracy doktorskiej byto sprawdzenie czy mentol,
sktadnik EOs, zwieksza skuteczno$¢ dziatania jednego z najpowszechniej stosowanych S$rodkow
owadobdjczych — bendiokarbu [praca A2]. Pomimo tego, ze w ostatnim czasie preparaty zawierajgce
w swoim sktadzie bendiokarb zostaty wycofane z uzycia w Stanach Zjednoczonych, w wielu krajach
insektycyty zawierajgce ten zwigzek w dalszym ciggu stosowane sg na szerokg skale. Co wiecej, Srodki
owadobdjcze opracowane na bazie bendiokarbu zalecane s3 wcigz przez Swiatowg Organizacje
Zdrowia chociazby do zwalczania, bedgcych wektorem malarii, komaréw z rodzaju Anopheles. Ponadto
Pani mgr Milena Jankowska, stosujgc wiasciwie dobrane metody badawcze, podjeta sie préby
okreslenia mechanizmu, ktéry odpowiedzialny jest za zwiekszenie efektywnosci dziatania biendiokarbu
w obecnosci mentolu [praca A2 i A3]. Zawarte w pracach oryginalnych badania elektrofizjologiczne,
toksykologiczne i biochemiczne wykonane zostaty na owadach z gatunku Periplaneta americana
(karaczan amerykanski).

Opisane w pierwszej z prac oryginalnych [praca A2] wyniki badan dostarczyty dowoddw na to,
ze bendiokarb w obecnosci mentolu wykazuje zwiekszong neurotoksycznosé. W badaniach
toksykologicznych (stosujgc test oceny zdolnosci motorycznych karaczana) wykazano, ze czas
potrzebny do zmiany pozycji owada ze strony grzbietowej na brzuszng, po godzinnej ekspozycji na
mieszanine bendiokarbu z mentolem, byt wyraznie dtuzszy, niz po zastosowaniu samego bendiokarbu.
Co wiecej, w drugim z testow (tescie ,knockdown” oceniajgcym szybkos¢ unieruchomienia owada),
stwierdzono ze mentol silnie wzmaga neurotoksycznos$¢ bendiokarbu stosowanego w dawkach, ktére
bez obecnosci mentolu wykazywaty stabe dziatanie owadobdjcze. W omawianej pracy przedstawione
zostaty takze wyniki badan elektrofizjologicznych, ktére wstepnie wskazaty na mozliwy mechanizm
ujawnienia sie zwiekszonej neurotoksycznosci bendiokarbu w obecnosci mentolu. Na tym etapie
badan prowadzone byty u karaczandw zewnatrzkomarkowe rejestracje aktywnosci neuronéw w jedne;j
z konektyw brzusznego tancuszka nerwowego. Wyniki badan elektrofizjologicznych sugeruja,
ze dziatanie mentolu na osrodkowy uktad nerwowy karaczanéw zwigzane jest z oddziatywaniem tego
zwigzku na receptory oktopaminowe. Dodatkowym potwierdzeniem stusznosci postawionej hipotezy
jest fakt, ze dziatanie mentolu nie bylo obserwowane po uprzednim zastosowaniu fentolaminy
(blokera receptoréw oktopaminowych). Receptory oktopaminowe nalezg do rodziny receptoréw
metabotropowych sprzezonych z biatkiem G, ktérych aktywacja prowadzi do zmian aktywnosci

zlokalizowanych wewngtrzkomorkowo ukfadédw enzymatycznych lub stanu funkcjonalnego btonowych



kanatéw jonowych. U karaczanéw przytaczenie odpowiedniego liganda do receptora oktopaminowego
prowadzi do wzrostu wewngtrzkomérkowego poziomu jondéw wapnia oraz wzrostu cAMP,

W drugiej z prac oryginalnych [praca A3], wchodzacych w skfad monotematycznego cyklu
stanowigcego rozprawe doktorskg, przedstawione zostalty wyniki, ktére stanowig uzupetnienie
wczesniejszych badan majacych na celu poznanie mechanizmu przyczyniajgcego sie do podniesienia
skutecznosci dziatania bendiokarbu po zastosowaniu mentolu. W tym przypadku badania
elektrofizjologiczne wykonane zostaty na, zawierajgcych liczne receptory oktopaminowe, neuro-
sekrecyjnych neuronach DUM (ang. dorsal unpaired median) zlokalizowanych w ostatnim zwoju
odwiokowym karaczandéw. Wspomniane wyzej neurony réznig sie od innych komérek nerwowych
karaczana tym, Zze przejawiajg one zdolno$¢ do spontanicznego generowania potencjatéw
czynnosciowych. Autorzy omawianej pracy wykazali, ze mentol, podobnie jak oktopamina,
hiperpolaryzowat neurony DUM i hamowat typowg dla tych neurondéw spontaniczng aktywnosé
bioelektryczng. Ponadto badany sktadnik EOs powodowat wzrost wewnatrzkomérkowego poziomu
jonéw Ca®* w neuronach DUM. Co ciekawe, zwiekszona neurotoksyczno$¢ bendiokarbu bedaca
wynikiem zastosowania mentolu nie byfa obserwowana w obecnosci zwigzku o nazwie H-89 (inhibitor
kinazy A), co sugeruje, ze opisany wczesniej efekt dziatania mentolu jest wynikiem aktywacji szlaku
kinazy biatkowej A.

Reasumujac, w wyniku prowadzonych badan, mgr Milena Jankowska wykazata, ze mentol zwieksza
efektywno$¢ dziatania bendiokarbu poprzez oddziatywanie na receptory oktopaminowe oraz
aktywacje szlaku sygnatowego zwigzanego kinaza biatkowa A. Uzyskane przez Doktorantke wyniki sg
nowatorskie i niezwykle cenne, bowiem moga byé punktem wyjécia do opracowania nowych, bardziej
skutecznych preparatéw owadobdjczych bez jednoczesnego zwiekszania ich negatywnego wptywu na
srodowisko.

Zawarte w rozprawie doktorskiej wyniki badan poddane zostaty juz ocenie merytorycznej podczas
procesu ich publikacji, dlatego tez nie mam wiekszych uwag do zawartych w pracach oryginalnych
danych eksperymentalnych. Niemniej jednak chciatabym poprosié, zeby podczas publicznej obrony
Doktorantka:

1/ oméwita mechanizm rozwoju opornosci owadow szkodnikdw na dziatanie insektycydéw,

2/ wyjasnita w jakiej sytuacji kwas gama-aminomastowy (GABA) gtéwny neuroprzekaznik hamujgcy
wystepujacy w osrodkowym uktadzie nerwowym zaréwno owadodw jaki i ssakbw moze petnic¢
role neuroprzekaznika pobudzajgcego (takie stwierdzenie zawarte zostato w pracy przeglagdowej
w rozdziale pt. Essntial Oils — modifiers of GABA receptors),

3/ wymienita i omoéwita inne wtasciwosci mentolu, ktére pozwalaja, lub tez pozwolityby,

na wykorzystanie tego zwigzku w innych gateziach przemystu niz przemyst chemiczny.



Ocena formalna pracy

Tre$¢ rozprawy doktorskiej odpowiada jej tytutowi oraz sformutowanym celom badawczym.
Prawidiowa analiza otrzymanych w trakcie badarn wynikdw umozliwita Doktorantce wysuniecie
wiasciwych wnioskéw i opublikowanie ich w renomowanych czasopismach naukowych o zasiegu
miedzynarodowym. Cata praca w zasadzie napisana jest w jezyku angielskim, ktory nie budzi wiekszych
zastrzezen. W rozprawie doktorskiej jedynym tekstem napisanym w jezyku polskim jest streszczenie,
w ktdrym juz w pierwszym zdaniu jest btad literowy (zamiast ,,Owady szkodniki powodujg strat
w Zywnosci...” powinno by¢ ,Owady szkodniki powodujq straty w Zywnosci...”). Co wiecej, w dalszej
czgsci streszczenia w jezyku polskim sg rowniez drobne niezgrabnosci stylistyczne, takie jak chociazby -
cytat: ,Zostata ona [hipoteza zaktadajgca zwiekszenie efektywnosci bendiokarbu przez mentol]
potwierdzona na poziomie cafego owada,...”. Stwierdzenie na ,,...poziomie catego owada,...” jest w tym
kontekscie bardzo duzym i niezbyt fortunnym uogdlnieniem. Takze sformutowanie ,...nienaturalne
wybuchy potencjatdow czynnosciowych...”, ktére najprawdopodobniej jest kalkg jezykowg powstaty
na skutek dokfadnego ttumaczenia anglojezycznego tekstu, w moim przekonaniu nie brzmi zbyt
dobrze. Wérdd innych btedéw znalazto sie réwniez okreslenie ,,...ilos¢ porazonych owadow.”. W tym
przypadku poprawna forma powinna brzmie¢ ,...liczba porazonych owaddw.” Osobiscie uwazam,
ze przy rozprawie doktorskiej sktadajacej sie z cyklu anglojezycznych artykutéw bardziej pozgdane
bytoby wprowadzenie w jezyku polskim a nie, jak to przedstawita Doktorantka w pracy, w jezyku
angielskim. Wymienione powyzej uwagi o charakterze edytorskiemu, czy jezykowym absolutnie nie

majg wptywu na bardzo wysoka ocene koricowa pracy.

Podsumowanie i ostateczne wnioski

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska wskazuje niewatpliwie na duzg samodzielno$é
naukowa Pani mgr Mileny Jankowskiej nie tylko w prowadzeniu badan naukowych i pisaniu prac
naukowych, ale takie pozyskiwaniu $rodkéw finansowych na realizacje zamierzonych planéw
badawczych (wszystkie oméwione w rozprawie badania wykonane zostaty w ramach grantu NCN,
ktérego kierownikiem byta Doktorantka). Chciatam podkresli¢, ze uzyskane przez Doktorantke wyniki
sg niezwykle cenne i mogg by¢ punktem wyjscia do opracowywania nowych, bardziej skutecznych
$rodkow owadobojczych, ktére jednoczesnie nie stanowityby zagrozenia dla Srodowiska oraz zwierzgt
kregowych, w tym cztowieka. Podsumowujac stwierdzam, ze w mojej ocenie rozprawa doktorska Pani
mgr Mileny Jankowskiej spetnia wszelkie wymogi okreslone w stosownych przepisach Ustawy z dnia
14 marca 2003 roku o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz stopniach i tytule w zakresie

sztuki (Dz. U. Nr 65 poz. 595 z pozniejszymi zmianami). Z zwigzku z powyzszym wnioskuje do Rady



Dyscypliny Nauk Biologicznych Wydziatu Nauk Biologicznych i Weterynaryjnych Uniwersytetu Mikotaja
Kopernika w Toruniu o dopuszczenie mgr Mileny Jankowskiej do dalszych etapéw przewodu
doktorskiego. Jednoczesnie zwazywszy na nowatorskie koncepcje badawcze zawarte w pracy
doktorskiej, duzy potencjat aplikacyjny uzyskanych wynikéw, forme przedstawionej rozprawy
doktorskiej (3 publikacje w czasopismach o catkiem nieztym wspétczynniku oddziatywania - IF) oraz
dodatkowy dorobek naukowy Doktorantki wystepuje do Rady Dyscypliny Nauk Biologicznych Wydziatu
Nauk Biologicznych i Weterynaryjnych Uniwersytetu Mikotfaja Kopernika w Toruniu o wyrdznienie

zaréwno recenzowanej rozprawy doktorskiej, jak i Doktorantki, stosowng nagroda.
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