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Recenzja rozprawy na stopien doktora nauk biologicznych
pt. ,Archeony halofilne jako stymulatory komoérek uktadu odpornosciowego cztowieka”
autorstwa mgr. Krzysztofa Tadeusza Krawczyka
realizowanej pod kierunkiem
dr hab. Magdaleny Kowalewicz-Kulbat

Archeony to element mikroflory gleb, jezior, mérz i oceandw. W ostatnich latach
udowodniono, ze mogg rowniez wchodzi¢ w sktad mikroflory komensalnej ludzi i zwierzat.
W obrebie tej grupy mozna wydzieli¢ archeony a) termofile bytujagce w wodach o bardzo
wysokich temperaturach (goracych Zrédtach czy w obrebie kominéw hydrotermalnych);
b) psychrofile oraz psychrotrofy zyjace w wodach lub glebie w bardzo niskich temperaturach;
c) acidofile i alkalofile — bytujgce w $rodowisku o odpowiednio ekstremalnie niskim
lub wysokim pH; oraz d) halofile — bytujace w miejscach o wysokim zasoleniu. To wtasnie
arheony halofilne wydajg sie by¢ niezwykle interesujgce ze wzgledu na ich potencjalne
wtasciwosci prozdrowotne. Niestety whasciwosci immunomodulujace tych mikroorganizmoéow
nie zostaly w wystraczajacy sposéb poznane i opisane. W zwigzku z powyiszym wysoce
interesujaca i aktualna jest tematyka badan podjetych przez mgr Krzysztofa Krawczyka.

Przedstawiona do recenzji rozprawa ma uktad charakterystyczny dla dysertacji
na stopien naukowy doktora przygotowanej w formie mieszanej. Opracowanie merytoryczne
poprzedza spis tresci, wykaz opublikowanych prac wiaczonych do rozprawy doktorskiej,
wykaz publikacji naukowych niewlaczonych do dysertacji, wykaz komunikatow
konferencyjnych, zrodet finansowania oraz wykaz skrétéw. W czesci merytorycznej Doktorant

zawart 9 rozdziatéw obejmujacych wprowadzenie, cel pracy, materiaty i metody, wyniki,



podsumowanie uzyskanych wynikéw, dyskusje, streszczenia w jezyku, polskim i angielskim
oraz spis pismiennictwa, obejmujacy 132 pozycje aktuainej literatury. Na koncu dysertacji
Doktorant  zatacza o$wiadczenie  wspodtautorow o udziale w  publikacjach.
Praca przygotowana jest starannie. Napisana jest poprawnie jezykowo i zrozumiale.

Pan mgr Krzysztof Krawczyk whaczyt do dysertacji 2 publikacje naukowe opublikowane
na tamach Frontiers in Immunology, ktére jest uznanym periodykiem w dziedzinie
immunologii. Kumulatywny IF wiaczonych do dysertacji manuskryptow to 17,574 pkt.,
co przektada sie na 280 pkt MEiN. W artykule pogladowym Pan mgr Krzysztof Krawczyk
jest drugim autorem, natomiast w pracy oryginalnej pierwszym autorem. Zgodnie
z zataczonymi do dysertacji oswiadczeniami udziat Doktoranta w powstaniu obu
manuskryptéw byt wiodacy i przekraczat 50%, co swiadczy o jego duzej samodzielnosci.
Pan mgr Krzysztof Krawczyk jest rowniez wspotautorem 9 prac opublikowanych w wiodacych
czasopismach naukowych o zasiegu miedzynarodowym, co wskazuje na jego znaczne
zaangazowanie w prace badawcza. Na szczegdlng uwage zastugujg tu publikacje w Allergy
oraz Journal of Allergy and Clinical Immunology, a wiec dwdch najwyiej punktowanych
czasopismach w dziedzinie Alergologii. W jednej z nich Doktorant jest drugim autorem.
Kumulatywny IF w momencie ztozenia rozprawy to 66,823 pkt. co przektada sie na 1085 pkt
MEiN. Wynik ten jest ponadprzecietny. Doktorant uczestniczyt réwniez w licznych krajowych
i miedzynarodowych konferencjach naukowych. W mojej ocenie w rozprawie powinny zostac
wymienione jedynie te doniesienia zjazdowe, ktoére zostaly wygloszone osobiscie przez
Autora dysertacji.

Rozprawa powstata dzieki sSrodkom zdobytym przez Doktoranta w ramach funduszy
zewnetrznych uzyskanych podczas konkursu Narodowego Centrum Nauki Preludium 14
oraz wewnetrznych, a mianowicie dwéch dotacji celowych przyznanych przez Dziekana BiOS.
Wskazuje to na wysokie umiejetnosci Doktoranta w planowaniu projektu naukowego
oraz tworzenia wnioskow grantowych, co jest niezwykle istotne dla rozwoju kariery naukowej
i zastuguje na uznanie.

Woprowadzenie, stanowigce wstep merytoryczny do rozprawy, obejmuje trzydziesci
osiem stron w tym dziesieciostronicowg publikacje pogladowq. W rozdziale tym Doktorant
szczegotowo przedstawia najbardziej istotne zagadnienia zwigzane z tematem badawczym.
Wprowadzenie podzielone jest na 9 podrozdziatéw. Doktorant opisuje w nich historie

odkrycia i klasyfikacje archeondw, ich budowe, podziat oraz wystepowanie w obrebie



mikroflory ludzkiej. W dalszej czesci Doktorant charakteryzuje archeony halofilne, a nastepnie

opisuje zastosowanie archeondw w przemysle i medycynie wprowadzajac czytelnika

do publikacji pogladowej, w ktérej wraz z wspétautorami dokonuje szczegotowej

charakterystyki archeosomow oraz pecherzykow stosowanych w produkeji szczepionek.

W kolejnych podrozdziatach Doktorant opisuje komarki dendrytyczne, limfocyty T

oraz toksyny gronkowcowe, Wprowadzenie napisane jest zrozumiale, odbidr utatwiaja

zamieszczone tabele oraz ryciny (w tym jedna zawierajaca zdjecia wtasne). Z obowiazku

recenzenta musze zwrécic uwage na kitka kwestii:

1)

2)

3)

4)

Podczas opisu komoérek dendrytycznych Doktorant zakwalifikowat nieklasyczne
monocyty jako ich subpopulacje (strona 45}, Zgodnie z obowigzujaca
nomenklaturg nieklasyczne monocyty to subpopulacja o fenotypie CD14+CD16++
krazaca we krwi obwodowej. Powszechnie uznaje sie ja za populacje monocytow
o aktywnosdciach prozapalnych odpowiadajacych makrofagom M1 (klasycznie
aktywowanym). Oczywiscie, znajduja sie liczne dowody eksperymentalne
wskazujace, ze komdrki te moga rdéinicowac sie w kierunku komdrek
dendrytycznych. Nie kwalifikuje ich to jednak bezposrednio do tej grupy.

Podczas charakterystyki komorek dendrytycznych Doktorant wprowadzit skrét
wywodzacy sie z jezyka polskiego, a nastepnie opisujac subpopulacje tych komarek
wprowadza skroty wywodzace sie z jezyka angielskiego. Sugerowatbym
stosowanie skrotéw powszechnie uznanych w nomenklaturze, nawet jesli
wywodz3 sie one z jezyka angielskiego, tak jak ma to miejsce w przypadku innych
skrotéw stosowanych w dysertacji, np. dla komarek prezentujacych antygen (APC).
lest to oczywiscie jedynie drobna rada edycyjna.

W rozdziale charakteryzujacym limfocyty T, Doktorant opisuje réine subpopulacje
tych komaérek. W mojej ocenie brakuje szerszego opisu réznych subpopulacji
limfocytéw T pomocniczych, wiaczajac w to limfocyty T regulatorowe (Treg), Th9
oraz Th21 wraz z opisem charakterystycznych czynnikdéw transkrypcyjnych
oraz markeréw powierzchniowych dla wszystkich subpopulacji.

Doktorant opisuje limfocyty T obecne w tkankach jako populacje komérek
~Stanowigcg pierwszg linie obrony przeciwko patogenom” (strona 51).
Powszechnie wiadomo, ie pierwsza linie obrony stanowi uktad odpornosci

nieswoistej, do ktdrej nie wiacza sie limfocytéw T. Wydaje sig, Ze Pan magister



postuzyt sie tu pewnym skrétem myslowym, znajdujac sie w tematyce odpowiedzi
adaptacyjnej.

5} W rozdziale pojawiaja sie nieliczne bledy edycyjne, ktore nie maja wplywu

na pozytywny odbidr catosci.

W rozdziale ,Cele pracy”, po krétkim wprowadzeniu Doktorant przedstawia gtowny
cel podjetych badan polegajacy na ,Charakterystyce wzbudzanej archeonami halofilnymi
{Halorhabdus rudnickae oraz Natrinema salaciae} synapsy immunologicznej komérek
dendrytycznych z komdrkami limfoidalnymi izolowanymi z krwi obwodowej zdrowych
dorostych o0s6b oraz okreélenie wiasciwosci protekcyjnych archeondow halofilnych
w $rodowisku superantygenu — enterotoksyny B Staphylococus aureus (SEB} w hodowlach
in vitro”. Ponadto cel ogolny zostat wsparty piecioma celami szczegétowymi obejmujgcymi:
1) charakterystyke oddziatywania archeondw halofilnych Hrd. Rudnickae lub N. salaciae
z ludzkimi komérkami dendrytycznymi; 2) ocene ekspresji receptoréw powierzchniowych
na komdrkach dendrytycznych stymulowanych archeonami halofilnymi Hrd. Rudnickae
lub N. salaciae oraz wytwarzania wybranych cytokin; 3} oceng odpowiedzi cytokinowej
limfocytow T CD4+ w ko-hodowlach z komédrkami dendrytycznymi stymulowanymi
archeonami Hrd. Rudnickae lub N. salaciae; 4} ocene wtasciwosci protekcyjnych archeonow
halofilnych Hrd. Rudnickae lub N. salaciae wobec komdrek dendrytycznych, przeciwko
genotoksycznemu dziataniu enterotoksyny B S. aureus (SEB) jako superantygenu;
oraz 5) ocene wplywu archeondéw halofilnych, Hrd. Rudnickae lub N. salaciae, na zdolnosc¢
tworzenia synapsy immunologicznej oraz aktywacji limfocytow T CD4+ przez komorki
dendrytyczne w srodowisku SEB.

Rozdziat trzeci ,Materiaty i Metody” rozpoczyna sie od opisu materiatéw
wykorzystanych w trakcie realizacji projektu. Materiat do badad stanowita masa
leukocytarno-ptytkowa pozyskana od 30 dawcéw krwi Regionalnego Centrum Krwiodawstwa
i Krwiolecznictwa. Na przeprowadzenie badan Doktorant uzyskat zgode Lokalnej Komisji
Bioetycznej {uchwata nr 3/KBBN — UL/II/2017, ktérej kopia nie zostata zatgczona
do dysertacji). Wszyscy dawcy wyrazili pisemng zgode na udziat w badaniu naukowym.
Wykorzystane w badaniu szczepy archeondéw halofilnych (Hrd. Rudnickae oraz N. salaciae)
zostaty pozyskane z Uniwersytetu w Coimprii (Portugalia) dzieki uprzejmosci prof. Miltona
Simoesa da Costa oraz dr Luciany Albuquerque. W dalszej czeici doktorant szczegdtowo

wymienia wykorzystane podtoza do hodowli archeonéw, podtoza do hodowli komérkowych,



surowice, bufory i roztwory laboratoryjne, zestawy do separacji magnetycznej, testy
immunoenzymatyczne {wraz z zakresami detekcji zawartymi w Tabeli 3), odczynniki
chemiczne, przeciwciata wykorzystywane do cytometrii przeptywowej, odczynniki do
mikroskopii fluorescencyjnej, plastiki laboratoryjne, sprzet laboratoryjny oraz wykorzystane
oprogramowanie. Opis wykonany jest starannie i zawiera informacje niezbedne
do identyfikacji wiekszosci wykorzystanych materiatéw. Chciatbym zwrécic uwage, ze dobra
praktyka jest okreslanie klonalnosci przeciwcial podajac ich specyfikacje, a w przypadku
przeciwciat monoklonalnych réwniez podanie wykorzystywanego klonu. Jest to oczywiscie
jedynie drobna uwaga, ktore moie by¢ pomocna w przysztosci podczas przygotowywania
kolejnych manuskryptéw. W podrozdziale ,Metody”, Doktorant dokonuje szczegotowego
opisu wykorzystanych technik laboratoryjnych, a wiec hodowli archeondw halofilnych,
przygotowanie ich zawiesiny do stymulacji komorek dendrytycznych, izolacji PBMC, izolacji
magnetyczne] wybranych populacji | subpopulacji komérek uktadu immunologicznego,
réznicowania monocytow w kierunku komorek dendrytycznych, stymulacji komodrek
dendrytycznych, ko-hodowli pre-edukowanych komérek dendrytycznych z wybranymi
populacjami limfocytow T, oceny stopnia kondensacji oraz fragmentacji chromatyny, oceny
peknie¢ DNA, cytometrii przeptywowej, testéw immunoenzymatycznych {ponownie podajac
zakresy detekcji wybranych zestawdw w Tabeli 4), a takie wykorzystane metody analizy
statystycznej. Na szczegdlng uwage zastuguje roznorodnos¢ nowoczesnych metod
analitycznych wykorzystanych podczas realizacji projektu doktorskiego. Dziwi¢ moze
zastosowanie dwukolorowej fluorescencji do analizy komoérek dendrytycznych
przy wykorzystaniu cytometru o znacznie wiekszych mozliwosciach analitycznych. Nie jest
to oczywiscie btedem, ale zmniejsza w sposob znaczacy ilos¢ uzyskiwanych danych przy
zaprezentowanej liczbie analizowanych receptoréw (panelu przeciwcial). Nalezy jednak
podkresli¢, ze wszystkie opisy wykonane sg starannie w sposéb pozwalajacy w razie potrzeby
na powielenie wykonanych badan. Wskazuje to na kompleksowe przygotowanie Doktoranta
do pracy laboratoryjnej. Chciatbym jednak prosi¢ o udzielenie odpowiedzi na kilka pytan
technicznych:
1. Przedstawione na Rycinie 6 cytogramy ukazuja komorki po separacii
magnetycznej, mianowicie monocyty. Populacja ta jest dos¢ niejednorodna
i cechuje sie niskimi wartosciami ziarnistosci (SSC) oraz zroinicowang wielkoscia

(FSC). Czy w trakcie optymalizacji procesu izolacji lub w trakcie prowadzenia badan



oceniana byta Zywotnos¢ komdrek po izolacji magnetycznej? Czy oceniono jakie
komarki bylty obecne po procesie ,zageszczenia” populacji CD14+?

2. Jak byta czystosé limfocytow T CD4+, antygenowo dziewiczych limfocytow T CD4+,

limfocytow T CD4+ pamieci immunologicznej, po izolacji z frakcji zubozonej
o komaorki wykazujace ekspresje CD14?

3. Czy oceniano efektywno$é¢ roinicowania monocytow w kierunku komorek

dendrytycznych?

4. Czy oceniono zywotnosc limfocytow T po kriokonserwacji?

5. Czy ko-hodowle prowadzone byty w uktadach autologicznych czy allogenicznych

(mieszane hodowle leukocytow)?

6. Jaka strategie bramkowania oraz analizy danych przyjeto podczas analizy cyklu

komdérkowego? Czy zastosowano dyskryminacje dubletéow?

Rozdziat ,Wyniki” sktada sie z 5 podrozdziatéw w ktorych Doktorant przedstawia
rezultaty przeprowadzonych analiz laboratoryjnych. Mgr Krawczyk rozpoczyna prezentacje
wynikdow od danych, ktore nie zostaly opublikowane, a mianowicie charakterystyki
oddzialywania wybranych archeondéw halofilnych na komoérki dendrytyczne izolowane
od zdrowych dawcow krwi. Doktorant w sposéb klarowny wskazuje na wnikanie wybranych
archeonéw do komadrek dendrytycznych, ktdre wydajg sie lokalizowaé zardwno w cytoplazmie
jak i jadrze komorkowym. Nie powoduja one jednak istotnych zmian w zakresie kondensacji
chromatyny (co moze wynikac z ograniczen zastosowanej metody). Nie zaobserwowano
rowniez zmian w zakresie fragmentacji chromatyny, wystepowania jednoniciowych
i dwuniciowych peknie¢ DNA oraz zgodnie z oczekiwaniem w zakresie cyklu komérkowego
w porownaniu do komoérek dendrytycznych niestymulowanych. Réwniez ilo$¢ komorek
apoptotycznych po stymulacji komérek dendrytycznych wybranymi archeonami halofilnymi
nie ulegata istotnej zmianie.

W drugim podrozdziale mgr Krawczyk opisuje wyniki uzyskane podczas oceny ekspresii
receptoréw powierzchniowych komérek dendrytycznych stymulowanych wybranymi
archeonami halofilnymi oraz oceny pozioméw wybranych cytokin. W rozdziale trzecim
natomiast opisuje wyniki analiz odpowiedzi cytokinowej limfocytéw T CD4+ w ko-hodowlach
2 komdrkami dendrytycznymi pre-edukowanymi wybranymi archeonami halofilnymi. Wyniki
obu wyzej wymienionych podrozdziatéw rozprawy zostaty opublikowane w pracy oryginalnej

stanowiace] integralng czesc¢ dysertacji. Chciatbym zauwaiy¢, ze Doktorant przedstawia opis



wynikow w jezyku polskim, niezaleznie od zataczonego manuskryptu oraz uzupeinia uzyskane
wyniki pordwnujac zdolnosci archeonéw halofilnych w formie Zywej oraz lizatow
komérkowych do stymulacji komérek dendrytycznych. Doktorant prezentuje wyniki z trzech
niezaleznych powtdrzen. Odstepuje jednak od wykonania analiz statystycznych uzyskanych
wynikow, co w sposdb znaczacy utrudnia wyciggniecie wnioskow.

W podrozdziale czwartym mgr Krawczyk opisuje nieopublikowane wyniki oceniajace
wlasciwosci protekcyjne wybranych archeondw halofilnych wobec komérek dendrytycznych
przeciwko genotoksycznemu dziataniu enterotoksyny B S. aureus. Doktorant
nie zaobserwowat zmian w poziomie kondensacji chromatyny, co jak juz zauwaiytem
wczesniej moie wynikac z ograniczen zastosowanej metody. Zaobserwowat natomiast, ze SEB
powoduje zwiekszong fragmentacje chromatyny. Dodanie archeonéw halofilnych do hodowli
dziatato protekcyjnie na komorki dendrytyczne powodujac istotne obnizenie fragmentaciji
chromatyny w porownaniu do komaérek stymulowanych jedynie SEB. Podobnie w zakresie
jednoniciowych i dwuniciowych peknie¢ DNA zaobserwowano protekcyjne dziatanie
badanych archeonow halofilnych w poréwnaniu do stymulacji enterotoksyng B. W kolejnej
sekcji tego podrozdziafu Doktorant opisuje wyniki analiz cyklu komorkowego.
Zaobserwowano obnizenie odsetka komaérek w fazie SubG1 cyklu komérkowego {potencjalnie
komorek apoptotycznych) w obecnosci SEB oraz analizowanych archeondw halofilnych
w porownaniu do komoérek stymulowanych samg toksyng. Obserwacja ta zostata nastepnie
potwierdzona z wykorzystaniem zestawu do oceny apoptozy. Ponadto, zastosowanie
wybranych archeondw halofilnych obnizato odsetek komoérek w fazie S eyklu w poréwnaniu
do komorek stymulowanych samym SEB. Nie zaobserwowano réznic w fazie G1 oraz G2 cyklu
komdrkowego. Ta czes¢ wynikow jest niezwykle zaskakujgca. Powszechnie uznaje sie bowiem,
ze komorki dendrytyczne nie proliferuja. Nieliczne raporty, ktére wskazuja na takie
aktywnosci, dotyczg komorek progenitorowych pochodzenia szpikowego. Dlatego prositbym
o komentarz do tej czesci przeprowadzonych badan.

W podrozdziale pigtym mgr Krawczyk opisuje wyniki przeprowadzonej oceny wplywu
analizowanych archeondw halofilnych na zdolnosé tworzenia synapsy immunologicznej oraz
aktywacji limfocytow T CDA+ przez komorki dendrytyczne w obecnosci SEB. Doktorant
zaobserwowat podwyiszenie ekspresji analizowanych molekut kostymulujgeych CD80, CD83
oraz CD86 oraz odsetka komdrek dendrytycznych wykazujacych ich ekspresje we wszystkich

analizowanych warunkach w pordwnaniu do kontroli badania. Obecnoé¢ archeondw



nie powodowata istotnych réznic w porownaniu do komaérek stymulowanych samym SEB. Nie
zaobserwowano réznic w zakresie poziomu ekspresji CD40, HLA-DR, TLR2, TLR4 oraz DC-SIGN
oraz odsetka komérek dendrytycznych wykazujacych ich ekspresje. W zakresie analizowanych
cytokin uwalnianych do nadsgczu hodowlanego przez komarki dendrytyczne zaocbserwowano
istotnie podwyziszone stezenie IL-12p40, IFNg, 1L-10 oraz TNF we wszystkich analizowanych
warunkach hodowlanych w poréwnaniu do préby niestymulowanej. Archeony halofilne
nie wptywaty na poziom uwalnianych cytokin w obecnosci SEB w pordéwnaniu do komérek
stymulowanych samym superantygenem. Podobnie w nadsaczach znad ko-hodowli komdrek
dendrytycznych i limfocytéw T CD4+ zaobserwowano podwyzszenie stezenia IL-12p40, IFNg,
TNF, IL-10, IL-13 w pordwnaniu do komorek niestymulowanych. Rowniez w tym przypadku
nie wykazano aktywnosci immunomodulujacych analizowanych archeondw halofilnych.
Sposdb prezentacji wynikdw w calym rozdziale czwartym jest przejrzysty. Legendy
zafgczonych rycin pozwalaja na zrozumienie wszystkich zaprezentowanych danych. Swiadczy
to o wysokiej swiadomosci Doktoranta. Z obowigzku recenzenta musze zwrdcié uwage
na powtarzajgce sie zdjecia kontroli na rycinie 13 oraz 24, a takze 15 i 26 (s3 one identyczne}.
Doktorant wskazuje na 4 niezalezne powtdrzenia eksperymentu, stad mozina bytoby
spodziewac sie, ze wszystkie warunki eksperymentalne byly powtarzane w sposob niezalezny
w obu czesciach wykonanych prac. Sugerowatbym réwniez zastosowanie tych samych
powiekszen we wszystkich reprezentatywnych zdjeciach, co utatwia ich interpretacje.
Ponadto, podczas prezentowania danych cytometrycznych dobrg praktyka jest zalaczenie
reprezentatywnych cytogramow, co pozwala na dodatkowg weryfikacje danych.

Rozdziat pigty to podsumowanie uzyskanych wynikdw w ocdniesieniu do postawionych
celow. Podsumowanie pracy stanowig 3 wnioski, odpowiadajgce na zatozony cel badan.
Whioski sg trafnie sformutowane i poparte uzyskanymi wynikami przeprowadzonych przez
Doktoranta badan.

Whyniki zostaly omdwione wyczerpujagco w szerokiej i krytycznej dyskusji opartej
o wspdtczesne, dobrze dobrane pismiennictwo. Przeprowadzona dyskusja swiadczy o duzej
wiedzy Pana mgr Krzysztofa Krawczyka, jego dojrzatosci naukowej oraz krytycznym podejsciu
do uzyskanych wynikow.

Reasumujac stwierdzam, Zze przedlozona mi do oceny rozprawa doktorska
jest opracowaniem niezwykle ciekawym, aktualnym, oryginalnym i inspirujgcym do dalszych

badan. Wskazane w recenzji nieliczne bledy edycyjne oraz uwagi, ktdére wymagajq



doprecyzowania, nie wptywaja na jakos¢ merytoryczng uzyskanych wynikéw, ktére oceniam
bardzo wysoko.

Niniejszym stwierdzam, iz przygotowana przez Pana mgr Krzysztofa Krawczyka
rozprawa doktorska spetnia wymogi okreslone w art. 13. Ustawy z dnia 14 marca 2013 r.
o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki. Wnosze
wiec do Wysokiej Komisji ds. Stopni Naukowych w Dziedzinie Nauk Scistych i Przyrodniczych
w Dyscyplinie Nauki Biologiczne Uniwersytetu tédzkiego o dopuszczenie Pana mgr Krzysztofa
Krawczyka do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Z uwagi na oryginalno$¢ przeprowadzonych badan, wysoki poziom merytoryczny
pracy, wykorzystanie nowoczesnych technik badawczych, a takze fakt opublikowania
czesciowych wynikéw pracy w wiodgcym czasopismie z zakresu immunologii (punktacja MEIN

140 pkt) sktadam wniosek o wyrdznienie niniejszej rozprawy.

Biatystok, 16.03.2023

dr hab. Andrzej Eljaszewicz
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