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Zatacznik 2a - Autoreferat Agnieszka Biatek

1) Imie i nazwisko:

Agnieszka Biatek

2) Posiadane dyplomy, stopnie naukowe/ artystyczne - z podaniem nazwy, miejsca i roku ich

uzyskania oraz tytutu rozprawy doktorskie;.

Dyplom magistra farmacji w zakresie analityki farmaceutycznej uzyskany 31 marca 2005
roku na podstawie obronionej pracy magisterskiej pt.: ,Opracowanie i walidacja metody
oznaczania zawartosci fosforanu kodeiny i sulfogwajakolu w tabletkach Thiocodin” wykonanej
w Katedrze i Zaktadzie Farmakognozji Akademii Medycznej w Warszawie pod opiekg Pani dr
Grazyny Glinkowskiej i w Laboratorium Kontroli Jakosci Zaktadéw Farmaceutycznych ,Unia”

pod opieka Pani dr inz. Lidii Bukowskiej. Promotor: Pan prof. dr hab. J6zef Kowalski.

Stopien doktora nauk farmaceutycznych nadany 1 lutego 2012 roku uchwatg Rady
Wydziatu Farmaceutycznego z Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego na podstawie przedstawionej rozprawy doktorskiej pt. ,Badanie
wzajemnych  zaleznosci miedzy zawartosciq sprzezonych dienéw kwasu linolowego
i innych kwaséw ttuszczowych w diecie i tkankach szczuréw w warunkach procesu
nowotworowego” wykonanej w Katedrze i Zaktadzie Bromatologii. Promotor: Pan prof. WUM. dr
hab. n. farm. Andrzej Tokarz, recenzenci: Pan prof. dr hab. Maciej Matecki, Pan dr hab. Pawet

Zagrodzki.

Swiadectwo ukonczenia studiéw podyplomowych “Zarzadzanie projektem badawczym”,
realizowanych przez Wydziat Przedsiebiorczosci i Towaroznawstwa Akademii Morskiej w Gdyni
w roku akademickim 2013/2014, w ramach projektu “STER dla B+R”, wspétfinansowanego
przez Unie Europejska w ramach Europejskiego Funduszu Spotecznego, z dnia 5 lipca 2014

roku.

Certyfikat Certified Project Management Associate IPMA Level D nr 317/2014 wydany
dnia 5 lipca 2014 roku przez Biuro Certyfikacji IPMA Polska w oparciu o wymagania Biura
Certyfikacji IPMA Polska oraz Wytyczne Kompetencji uznane przez International Project

Management Association (IPMA).

Prawo wykonywania zawodu farmaceuty nr XIX/01/3343/2005 nadane uchwatg Okregowej
Rady Aptekarskiej w Warszawie nr 244 /2005 z dnia 5 kwietnia 2005 roku.
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3) Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych/ artystycznych.

Od maja 2005 roku do grudnia 2012 roku bylam zatrudniona w Katedrze i Zaktadzie
Bromatologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego na stanowisku asystenta. Od grudnia
2012 roku do chwili obecnej jestem zatrudniona w Zaktadzie Bromatologii Warszawskiego

Uniwersytetu Medycznego na stanowisku adiunkta.

4) Wskazanie osiggniecia wynikajacego z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003 r.
o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U.
nr 65, poz. 595 ze zm.):

a) tytut osiagniecia naukowego/ artystycznego:
»-Badanie wybranych wlasciwosci Dbiologicznych kwasow tluszczowych

posiadajacych uklad sprzezonych wigzan podwéjnych (CLA, CLnA)”

b) autor/autorzy, tytul/tytuty publikacji, rok wydania, nazwa wydawnictwa, recenzenci

wydawniczy,

Osiagnieciem naukowym jest spdjny tematycznie cykl 14 publikacji naukowych (12 prac
badawczych i 2 prace przegladowe) opublikowanych w latach 2013-2016. We wszystkich tych
pracach bylam autorem korespondencyjnym. Dla kazdej pracy podano wspo6tczynnik
oddziatywania czasopisma (Impact Factor - ISI Journal Citation Report) oraz punktacje MNiSW.
Wartosci powyzszych wspéiczynnikéw zostaly przygotowane przez Biblioteke Gtoéwna
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego. Analiza bibliometryczna stanowi Zatacznik 7. do

wniosku.

[A1] Biatek A, Tokarz A. Wplyw suplementacji diety sprzezonymi dienami kwasu linolowego na

profil kwaséw ttuszczowych w surowicy szczuréw. [w:] Nauka o Zywieniu cztowieka - osiggniecia

i wyzwania, monografia pokonferencyjna, Wydawnictwo SGGW, 2013, Warszawa, str. 150 - 157.
Wktad wtasny: wspétudziat w koncepcji badan, zaplanowaniu 1 przeprowadzeniu
eksperymentu z wykorzystaniem modelu zwierzecego, wykonanie analiz, opracowanie
i analiza statystyczna uzyskanych wynikéw, przygotowanie manuskryptu oraz jego korekta
zgodnie z uwagami otrzymanymi w recenzjach, korespondencja z edytorem. Méj udziat
procentowy szacuje na 80%.

Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.
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[A2] Bialek A, Tokarz A. Sprzezone dieny kwasu linolowego jako potencjalny czynnik prewencyjny
w profilaktyce nowotwordéw piersi. Postepy Higieny i Medycyny Do$wiadczalnej 2013; 67: 6-14.
(IFz013 0,633; MNiSW: 15 pkt.).
Wktad wtasny: wspétudziat w opracowaniu koncepcji pracy, napisanie i redakcja manuskryptu
oraz jego korekta zgodnie z uwagami otrzymanymi w recenzjach, korespondencja z edytorem .
MG6j udziat procentowy szacuje na 80%.
Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.
[A3] Bialek A, Tokarz A, Zagrodzki P. Zastosowanie metody analizy skupien do rozréznienia grup
zwierzqt na podstawie stezen kwasow ttuszczowych w surowicy krwi, w warunkach procesu
nowotworowego. [w:] Chemometria w rozwigzywaniu probleméw nauki i praktyki. Zadora G,
Zuba D, Parczewski A (red). Wydawnictwo Instytutu Ekspertyz Sadowych, Krakéw, 2014, str.
261-265.
Wktad wtasny: wspétudziat w koncepcji badan, zaplanowaniu 1 przeprowadzeniu
eksperymentu z wykorzystaniem modelu zwierzecego, wykonanie analiz, opracowanie
wynikoéw, przygotowanie manuskryptu oraz jego korekta zgodnie z uwagami otrzymanymi
w recenzjach, korespondencja z edytorem. Méj udziat procentowy szacuje na 70%.

Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.

[A4] Biatek A, Tokarz A, Zagrodzki P. Conjugated linoleic acids in diet of female rats inhibit the
breast cancer formation in their offspring. Journal of Food and Nutrition Research 2014; 53(1):
39-50. (IF2014 0,804; MNiSW: 20 pkt.).
Wktad wtasny: koncepcja badan, zaplanowanie i przeprowadzenie eksperymentu
z wykorzystaniem modelu zwierzecego, wykonanie analiz, opracowanie uzyskanych wynikow,
przygotowanie manuskryptu oraz jego korekta zgodnie z uwagami otrzymanymi
w recenzjach, korespondencja z edytorem. Méj udziat procentowy szacuje na 75%.

Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.

[A5] Biatek A, Stawarska A, Tokarz A, Czuba K, Konarska A, Mazurkiewicz M, Stanimirova I.
Enrichment of maternal diet with conjugated linoleic acids influence desaturases activity and fatty
acids profile in livers and hepatic microsomes of the offspring with 7,12-
dimethylbenz[a]anthracene induced mammary tumors. Acta Poloniae Pharmaceutica - Drug
Research 2014; 71(5): 747-761 (IF2014 0,737; MNiSW: 15 pkt.).
Wktad wtasny: koncepcja badan, zaplanowanie i przeprowadzenie eksperymentu
z wykorzystaniem modelu zwierzecego, koordynowanie wykonania analiz, wykonanie czesci
analiz, opracowanie i analiza statystyczna czesci uzyskanych wynikéw, przygotowanie
manuskryptu oraz jego korekta zgodnie z uwagami otrzymanymi w recenzjach,

korespondencja z edytorem. Mdj udziat procentowy szacuje na 60%.
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Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.

[A6] Bialek A, Teryks M, Tokarz A. Sprzezone trieny kwasu linolenowego (conjugated linolenic
acid - CLnA, super CLA) - Zrdédta i dziatanie biologiczne. Postepy Higieny i Medycyny
Doswiadczalnej 2014; 68: 1238-1250. (IF2014 0,573; MNiSW: 15 pkt.).
Wktad wtasny: wspétudziat w opracowaniu koncepcji pracy, napisanie i redakcja manuskryptu
oraz jego korekta zgodnie z uwagami otrzymanymi w recenzjach, korespondencja z edytorem.
MGdj udziat procentowy szacuje na 75%.

Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.

[A7] Bialek A, Jelinska M, Bamburowicz-Klimkowska M, Tokarz A. Wpltyw wodnego ekstraktu
z owocow przepekli i oleju z nasion granatowca wtasciwego na profil lipidowy u szczuréw -
badania wstepne. Bromatologia i Chemia Toksykologiczna 2014; 47(3): 270-276. (MNiSW: 5
pkt.).
Wktad wtasny: koncepcja badan, zaplanowanie i przeprowadzenie eksperymentu
z wykorzystaniem modelu zwierzecego, wspétudziat w wykonaniu analiz, opracowanie
i analiza statystyczna uzyskanych wynikéw, przygotowanie manuskryptu oraz jego korekta
zgodnie z uwagami otrzymanymi w recenzjach, korespondencja z edytorem. Moj udziat
procentowy szacuje na 80%.

Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.

[A8] Bialek A, Jelinska M, Bamburowicz-Klimkowska M, Tokarz A. Effect of bitter melon aqueous

extract and pomegranate oil on glucose concentration and lipid profile in blood of rats -

preliminary study. International Journal of Cardiology and Lipidology Research 2014; 1: 1-7.
Wktad wtasny: koncepcja badan, zaplanowanie i przeprowadzenie eksperymentu
z wykorzystaniem modelu zwierzecego, wspétudziat w wykonaniu analiz, opracowanie
i analiza statystyczna uzyskanych wynikéw, przygotowanie manuskryptu oraz jego korekta
zgodnie z uwagami otrzymanymi w recenzjach, korespondencja z edytorem. Méj udziat
procentowy szacuje na 80%.

Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.

[A9] Biatek A, Tokarz A, Zagrodzki P. Conjugated linoleic acids (CLA) decrease the breast cancer
risk in DMBA-treated rats. Acta Poloniae Pharmaceutica - Drug Research 2015; 72(6): 1163-
1176 (IF2015 0,877; MNiSW: 15 pkt.).
Wktad wtasny: wspétudziat w koncepcji badan, zaplanowaniu i przeprowadzeniu
eksperymentu z wykorzystaniem modelu zwierzecego, wykonanie analiz, opracowanie
uzyskanych wynikéw, przygotowanie manuskryptu oraz jego korekta zgodnie z uwagami
otrzymanymi w recenzjach, korespondencja z edytorem. Méj udziat procentowy szacuje na

75%.
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Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.

[A10] Bialek A, Jelinska M, Tokarz A. Influence of maternal diet enrichment with conjugated
linoleic acids on lipoxygenase metabolites of polyunsaturated fatty acids in serum of their offspring
with 7,12-dimethylbenz[a]anthracene induced mammary tumors. Prostaglandins and Other Lipid
Mediators 2015; 116-117: 10-18 (IFz015 2,905; MNiSW: 25 pkt.).
Wktad wtasny: koncepcja badan, zaplanowanie i przeprowadzenie eksperymentu
z wykorzystaniem modelu zwierzecego, wspétudziat w wykonaniu analiz, opracowanie
i analiza statystyczna uzyskanych wynikéw, przygotowanie manuskryptu oraz jego korekta
zgodnie z uwagami otrzymanymi w recenzjach, korespondencja z edytorem. Moj udziat
procentowy szacuje na 70%.

Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.

[A11] Biatek A, Zagrodzki P, Tokarz A. Chemometric analysis of the interactions among different
parameters describing health conditions, breast cancer risk and fatty acids profile in serum of rats
supplemented with conjugated linoleic acids. Prostaglandins, Leukotrienes and Essential Fatty
Acids (PLEFA) 2016; 106: 1-10 (IFz015 3,155; MNiSW: 25 pkt.).
Wktad wtasny: wspétudziat w koncepcji badan, zaplanowaniu i przeprowadzeniu
eksperymentu z wykorzystaniem modelu zwierzecego, wykonanie analiz, opracowanie
uzyskanych wynikéw, przygotowanie manuskryptu oraz jego korekta zgodnie z uwagami
otrzymanymi w recenzjach, korespondencja z edytorem. Méj udziat procentowy szacuje na
60%.

Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.

[A12] Bialek A, Jeliniska M, Tokarz A, Pergot A, Pinkiewicz K. Influence of pomegranate seed oil
and bitter melon aqueous extract on polyunsaturated fatty acids and their lipoxygenase
metabolites concentration in serum of rats. Prostaglandins and Other Lipid Mediators, 2016; DOI:
10.1016/j.prostaglandins.2016.07.005. (IF2015 2,905; MNiSW: 25 pkt.).
Wktad wtasny: wspétudziat w koncepcji badan, zaplanowaniu i przeprowadzeniu
eksperymentu z wykorzystaniem modelu zwierzecego, wspétudziat w wykonaniu analiz,
opracowanie i analiza statystyczna czesci uzyskanych wynikdw, przygotowanie manuskryptu
oraz jego korekta zgodnie z uwagami otrzymanymi w recenzjach, korespondencja z edytorem.
MGéj udziat procentowy szacuje na 70%.

Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.

[A13] Bialek A, Biatek M, Jelinska M, Tokarz A. Fatty acid composition and oxidative
characteristics of novel edible oils in Poland. CyTA - Journal of Food 2016; DOI:
10.1080/19476337.2016.1190406. (IF2015 0,769; MNiSW: 20 pkt.).
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Wktad wtasny: koncepcja badan, zaplanowanie i przeprowadzenie badania, wspétudziat
w wykonaniu analiz, opracowanie i analiza statystyczna uzyskanych wynikéw, wspotudziat
w przygotowaniu manuskryptu oraz jego korekcie zgodnie z uwagami otrzymanymi
w recenzjach, korespondencja z edytorem. Méj udziat procentowy szacuje na 65%.

Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.

[A14] Bialek A, Biatek M, Jelinska M, Tokarz A. Fatty acid profile of new promising
unconventional plant oils for cosmetic use. International Journal of Cosmetic Science 2016; 38:
382-388,D0110.1111/ics.12301 (IFz015 1,542; MNiSW: 20 pkt.).
Wktad wtasny: koncepcja badan, zaplanowanie i przeprowadzenie badania, wspétudziat
w wykonaniu analiz, opracowanie i analiza statystyczna uzyskanych wynikéw, wspétudziat
w przygotowaniu manuskryptu oraz jego korekcie zgodnie z uwagami otrzymanymi
w recenzjach, korespondencja z edytorem. Méj udziat procentowy szacuje na 70%.

Oswiadczenia wspétautorow w Zataczniku 5.

Sumaryczny wspéiczynnik oddziatywania (IF) publikacji wchodzacych w sktad osiagniecia
naukowego w postepowaniu habilitacyjnym wynosi 14,900, punkty MNiSW: 200.

c) omoéwienie celu naukowego/artystycznego ww. pracy/prac i osiggnietych wynikéw wraz

z oméwieniem ich ewentualnego wykorzystania

W ciggu ostatnich lat obserwuje sie niezwykle dynamiczny rozwdéj nauk zywieniowych,
czego efektem jest m.in. modyfikacja norm i obowiazujacych zalecen zywieniowych. W 2016
roku Instytut Zywnosci i Zywienia opublikowat nowa, zmodyfikowang Piramide Zdrowego
Zywienia i Aktywnosci Fizycznej, zawierajaca zbiér najbardziej aktualnych zasad komponowania
prawidtowej diety (ryc. 1). Zgodnie z tymi zasadami produkty o kluczowym znaczeniu, ktore
powinny stanowi¢ podstawe prawidtowo zbilansowanej diety, zajmuja w niej najnizsze pietra,
za$ te znajdujace sie wyzej powinny by¢ spozywane rzadziej i w mniejszych iloSciach. Podstawg
najnowszej piramidy jest codzienna aktywno$¢ fizyczna, ktéra w potgczeniu z odpowiednio
skomponowang dietg, ma pozwoli¢ na utrzymanie prawidtowego stanu zdrowia. Za sktadniki
diety o najwiekszym znaczeniu prozdrowotnym uznane zostaly owoce i warzywa, zajmujace
drugie pietro Piramidy, ktére powinny stanowi¢ ponad 50% wszystkich sktadnikoéw pozywienia.
Wazne jest takze zachowanie wtasciwych proporcji pomiedzy grupa owocow a grupa warzyw.
Ze wzgledu na zawarto$¢ fruktozy owoce nie powinny przekracza¢ 1/3 udzialu. Istotne
znaczenie odgrywaja takze produkty zbozowe, zwlaszcza petnoziarniste, stanowigce kolejne
pietro Piramidy oraz nabiatl. SpoZzycie miesa, ktére zostato umieszczone na kolejnym poziomie

Piramidy, nalezy ograniczy¢ a mieso czerwone i wysoce przetworzone lepiej zastgpi¢ rybami
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i miesem drobiowym. Na szczycie Piramidy Zdrowego Zywienia i Aktywnos$ci Fizycznej
umieszczono tluszcze, ktorych nalezy spozywaé najmniej. Duze znaczenie ma zastgpienie
ttuszczow zwierzecych olejami roslinnymi, a takZze ograniczenie spozycia soli kuchennej i cukru

oraz odpowiednia podaz ptynow [1].

Fywergsh

vt adporsviednich lodciach | proporcjach
oraz codzienna akibywnodid fizycona sy Kuczem do adrowia | dobsrego samopo-coucia

Ryc. 1. Piramida Zdrowego Zywienia i Aktywnosci Fizycznej [2].

Ttuszcze sa jednym z najwazniejszych sktadnikow odzywczych spozywanych w codziennej
diecie. Ich istotne znaczenie wynika nie tylko z faktu, iZ s3 najcenniejszym skladnikiem
energetycznym, czy nos$nikiem dla witamin rozpuszczalnych w ttuszczach, ale réwniez

z biologicznej aktywno$ci kwasow tluszczowych, ktére sg gtdwnymi ich sktadnikami.

Oleje roslinne sg niezwykle cennymi skladnikami diety nie tylko jako bogate Zrédia
nienasyconych kwaséw thuszczowych, czy ze wzgledu na brak w nich cholesteroluy, ale takze jako
zrédta naturalnych zwigzkéw o wilasciwosciach przeciwutleniajagcych (tokoferoli czy
karotenoidéw) [3]. Asortyment olejéow dostepnych na rynku ulegl ostatnio znacznemu
rozszerzeniu i obecnie obok zwyczajowo stosowanych olejow, takich jak rzepakowy,
stonecznikowy czy oliwa, oferowane s3 takze oleje pozyskiwane z orzechow (np. wtoskich,
laskowych, makadamia czy arachidowych), nasion owocéw (np. winogron, wisni, truskawek,
moreli), nasion warzyw (np. marchwi, pietruszki, kopru) czy innych surowcéw (np. szartatu,
czarnuszki, ogérecznika). Ze wzgledu na brak pelnej charakterystyki tych
sniekonwencjonalnych” olejéw dokonano oceny profilu kwaséw ttuszczowych technika
chromatografii gazowej z detekcjg ptomieniowo-jonizacyjna oraz stabilnosci oksydacyjnej 28

olejow jadalnych [A13] i 17 olejow kosmetycznych [A14] dostepnych na rynku warszawskim.
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Oznaczono w nich udzial procentowy 33 kwaséw ttuszczowych, na podstawie ktorego
wyznaczono indeks utlenialno$ci (peroxidability index - PI). Ze wzgledu na duza ilo$¢
zgromadzonych danych do ich oceny zastosowano metode analizy skupien. Zostata ona
wykonana dla stezen kwaséw ttuszczowych, ktérych zawarto$¢ oznaczono we wszystkich
badanych olejach. Dane przed analiza zostaly poddane standaryzacji. Podzial dendrogramu,
obrazujgcego strukture zbioru obiektéw, na skupienia wynikowe, zostal wykonany w oparciu

o regute Mojeny, przy zatozeniu, Ze wartos$¢ statej k jest réwna 1,25.

400
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Ryc. 2. Dendrogram ilustrujacy podobienstwo miedzy badanymi olejami jadalnymi (metoda
grupowania obiektéw: procedura aglomeracyjna Warda; funkcja odlegtosci: odlegtos¢

euklidesowa; wskaZnik Mojeny d = 142,75) [A13].

W olejach jadalnych analiza skupien pozwolita na wyodrebnienie trzech skupien: S1, S2 i S3.
Réznice w profilu kwaséw tluszczowych pomiedzy wyodrebnionymi skupieniami zostaty
poddane analizie statystycznej za pomoca nieparametrycznego testu Kruskalla-Wallisa
w potaczeniu z testem poréwnan wielokrotnych jako odpowiednikiem testow post-hoc. Jako
poziom istotnosSci przyjeto warto$¢ p < 0,05. Istotne statystycznie roznice dotyczyly jedynie 4
sposrod 17 analizowanych kwaséw ttuszczowych i to one odpowiedzialne s3 z jednej strony za
wyodrebnienie poszczegélnych skupien, a z drugiej wskazuja na podobienistwa pomiedzy
olejami zaklasyfikowanymi do kazdego ze skupien. Do skupienia S1 zostaly wlaczone oleje
charakteryzujace sie wysokim udziatem kwasu linolowego, do skupienia S2 zostaty wigczone
oleje 0 duzym udziale jednonienasyconych kwaséw ttuszczowych (kwasu palmitooleinowego
i oleinowego), m.in. oleje z orzechéw arachidowych, laskowych i makadamia, podczas gdy do
skupienia S3 zostaly wigczone oleje bogate w kwas a-linolenowy. Potwierdza to, iz to wtasnie te

kwasy ttuszczowe decyduja o jakosci Zywieniowej i zdrowotnej olejow jadalnych. Co wiecej,
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wykazano, iz oleje nalezace do skupienn S2 i S3 sg bardziej podobne do siebie pod wzgledem
profilu kwaséw ttuszczowych, niz kazde z nich do skupienia S1. Szczeg6towa analiza profilu
kwaséw ttuszczowych olejéw tworzacych skupienie S1 pozwolita na jego podzial na dwa
podskupienia (A i B), ktérych profile kwaséw ttuszczowych roéznity sie udziatem kwaséw:
mirystynowego i heptadekanowego. Wartosci indeksu utlenialnosci byty bardzo zréznicowane
pomiedzy analizowanymi olejami i wynosity od 9,3 dla oliwy do 140,2 dla oleju z ogérecznika.
Z drugiej jednak strony ten ostatni olej charakteryzowat sie najnizsza warto$cia liczby
nadtlenkowej PV (3,07 = 1,76 meqO/ kg oleju). Wartos¢ liczby kwasowej, wyrazajaca ilos¢
wolnych kwaséw ttuszczowych w oleju, miescita sie w przedziale od 0,13 + 0,03 mg KOH/g oleju

do 5,91 # 0,08 mg KOH/g oleju [A13].
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Ryc. 3. Dendrogram ilustrujacy podobienistwo miedzy badanymi olejami kosmetycznymi
(metoda grupowania obiektéw: procedura aglomeracyjna Warda; funkcja odlegtosci: odlegtos¢

euklidesowa; wskaZnik Mojeny d = 33,14) [A14].

W olejach kosmetycznych analiza skupien, wykonana na podstawie udzialu procentowego
14 kwaséw ttuszczowych obecnych we wszystkich analizowanych olejach, pozwolita na
wyodrebnienie trzech skupien: S1, S2 i S3. Skupienia S1 i S3 tworzyl tylko jeden olej,
odpowiednio olej z pachnotki w przypadku skupienia S1 i olej z rokitnika w przypadku
skupienia S3. Olej z pachnotki charakteryzuje bardzo maty udziat nasyconych kwaséw
ttuszczowych (8,5%) i bardzo duzy udzial wielonienasyconych kwaséw ttuszczowych (73,5%)
podczas gdy w oleju z rokitnika te proporcje s3 odwrécone - 33,5% stanowia nasycone kwasy
ttuszczowe i 5,2% stanowig wielonienasycone kwasy ttuszczowe. W$rdd olejow tworzacych
skupienie S2 zostaty wyodrebnione dwa podskupienia (SA i SB), a réznice w profilu kwaséw

ttuszczowych pomiedzy nimi zostaly poddane analizie statystycznej za pomoca
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nieparametrycznego testu U Mann-Whitney’a. Jako poziom istotnosci przyjeto warto$¢ p < 0,05.
Do wyodrebnienia podskupient SA i SB przyczynity sie przede wszystkim réznice w zawartosci
kwasu linolowego (p = 0,0015), a-linolenowego (p = 0,0092) i oleinowego (p = 0,0015).
Stabilno$¢ oksydacyjna badanych olejow Kkosmetycznych byta zréznicowana: indeks
utlenialnos$ci miescit sie w zakresie od 8,9 do 135, za$ liczba nadtlenkowa - w zakresie od 0,82 *

0,18 meqO/kg oleju do 232 + 13,8 meqO/kg oleju [A14].

Zarowno w przypadku olejow jadalnych, jak i olejow przeznaczonych do celéw
kosmetycznych, informacje o profilu kwaséw ttuszczowych, czy innych parametrach
charakteryzujacych ich jako$¢, maja zasadnicze znaczenie dla ich bezpiecznego i efektywnego

stosowania.

Niezwykle interesujacym profilem kwasow ttuszczowych charakteryzowat sie olej z nasion
granatowca wtasciwego (Punica granatum, Punicaceae). Granatowiec wlasciwy znany jest
i uprawiany od Starozytno$ci. Wzmianki o jego uprawie siegajg 3 tysiecy lat p.n.e. Juz Hipokrates
doceniat jego wtasciwosci w leczeniu nieptodnosci i tagodzeniu objawéw menopauzy [A6].
W owocach tego gatunku obecnych jest wiele cennych pod wzgledem aktywno$ci biologicznej
substancji. Sok z granatu jest bogatym Zrddtem flawonoidéw (antocyjanidyn i katechin) oraz
tanin, ktore sa odpowiedzialne za okoto 90% aktywnoSci antyoksydacyjnej tej rosliny. Nasiona
granatu réwniez wykazuja silne wtasciwosci przeciwutleniajace, zawierajg bowiem znaczne
ilosci wielonienasyconych kwasow ttuszczowych, witamin, polifenoli oraz zwigzkéw
mineralnych. W oleju pozyskiwanym z nasion granatowca znajduje sie réwniez nalezaca do
izoflawonéw genisteina, jednak jego gtéwnym sktadnikiem jest kwas cis-9, trans-11, cis-13

oktadekatrienowy (tzw. kwas punikowy/ punicynowy) [4].
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Ryc. 4. Chromatogram prezentujacy profil kwaséw tluszczowych w oleju z nasion granatowca

wtasciwego (Punica granatum).

W badanych prébkach oleju z nasion granatowca kwas punikowy stanowit 32,7 * 1,6%
wszystkich kwaséw ttuszczowych, podczas gdy wspomniane wcze$niej nienasycone kwasy
ttuszczowe stanowitly jedynie odpowiednio: kwas oleinowy - 5,8 + 0,3%, kwas linolowy - 6,5 +
0,4% i kwas a-linolenowy - 0,06 *+ 0,04%. Ze wzgledu na niezwykle interesujacy profil kwaséw
ttuszczowych olej z nasion granatowca uczyniono przedmiotem kolejnych badan, opisanych

w dalszej czesci pracy.

Do oceny wynikéw uzyskanych podczas badania olejéw zastosowano metode analizy
skupien. Podstawowym jej celem jest okreSlenie, na podstawie dokonanych pomiaréw,
wewnetrznej struktury zbioru obiektow, zwlaszcza za$§ wykrycie ich ewentualnych skupien.
Oparta jest ona na zatozeniu, Ze blisko$¢ obiektobw w m-wymiarowej przestrzeni cech
odzwierciedla réwniez ich podobienstwo pod wzgledem innych - jakosciowych wtasciwosci. Na
wstepie najczeSciej przyjmuje sie zatozenie, Ze wszystkie cechy maja taki sam wptyw na
grupowanie obiektéw. Podstawa analizy skupien jest macierz odlegtosci obiektéw. Metoda ta
wykorzystywana jest szczeg6lnie czesto w sytuacji, gdy mamy do czynienia z jednoczesna
analiza duzej liczby zmiennych, dlatego czesto stosuje sie ja w badaniach, w ktérych dokonuje
sie analizy pelnego profilu kwaséw ttuszczowych. Metoda ta zostata takze wykorzystana do
rozréznienia grup zwierzat na podstawie stezen kwaséw ttuszczowych w surowicy krwi
szczur6w w warunku procesu nowotworowego [A3], co doprowadzito do stwierdzenia, Ze
w danym eksperymencie profil kwaséw tluszczowych zalezal zar6wno od zastosowanej
suplementacji diety, zastosowanej dawki, czasu prowadzenia suplementacji, jak i zastosowania
czynnika kancerogennego. Przy bardziej ztozonych eksperymentach, generujacych bardzo duza
liczbe danych konieczne jest zastosowanie podej$cia chemometrycznego. Chemometria, ktéra
jako dziedzina nauki powstata w potowie XX wieku, stawia sobie za cel wydobywanie przy
uzyciu metod statystyki i matematyki, uzytecznej informacji z wielowymiarowych danych

pomiarowych [5].

Podejscie chemometryczne zostato zastosowane przy poszukiwaniu optymalnego modelu
statystycznego, opisujacego zalezno$ci pomiedzy zmiennymi opisujgcymi stan zdrowia zwierzat,
ryzyko rozwoju raka piersi, profil kwaséw w surowicy krwi szczuréw, u ktérych prowadzona
byta suplementacja diety sprzezonymi dienami kwasu linolowego w réznych dawkach i przez
rézny czas [A11]. Zastosowano w tym celu metode najmniejszych czastkowych kwadratéw
(Partial Least Square - PLS), co mialo na celu ujawnienie i wyjasnienie struktury korelacji
pomiedzy stezeniami kwaséw ttuszczowych, a zwiekszeniem masy catego organizmu zwierzat

oraz masa niektérych narzadéw (nerki, watroba, serce, $ledziona), pobranych po zakoniczeniu
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eksperymentu. W konstruowanych modelach PLS, stezenia kwasow ttuszczowych spetniaty role
zmiennych objasniajacych, a zmiany masy catego organizmu zwierzat oraz masy niektérych
narzadéw na koncu eksperymentu traktowane byly jako zmienne zalezne. Uwzglednienie
przestanek natury biochemicznej oraz wyeliminowanie, w kolejnych krokach procedury (na
podstawie odpowiednich Kkryteriow statystycznych) zmiennych o niskiej wartosci
eksplanacyjnej umozliwito ukierunkowanie poszukiwan w sposéb wyzej opisany. Optymalna
liczba sktadowych ukrytych byta wyznaczona metoda walidacji krzyzowej typu ,wyrzu¢ jeden
obiekt”. Do wizualizacji struktury wielowymiarowych danych (struktury korelacji pomiedzy
zmiennymi obja$niajacymi, oraz pomiedzy nimi a zmiennymi zaleznymi) postuzono sie
wykresem wag PLS, ktéry stanowi projekcje wag PLS na pierwsze zmienne ukryte. Zmienne,
o wartos$ciach bezwzglednych wiekszych od 0,3 w odniesieniu do pierwszej lub drugiej zmiennej
ukrytej sa z sobg skorelowane (dodatnio lub ujemnie), o ile kat, jaki tworza pomiedzy sobg dwa
wektory wag tych zmiennych o poczatku w punkcie [0,0] i koncach okreslonych przez
odpowiednie warto$ci wag (czyli wspotrzedne rozpatrywanych zmiennych na wykresie wag
PLS) jest rézny od 90°. W celu ilosciowego wyrazenia sity zalezno$ci pomiedzy zmiennymi, dla
par skorelowanych zmiennych wyliczono iloczyny algebraiczne ich wag PLS, pomnozone
dodatkowo przez cosinus kata pomiedzy zmiennymi (uzyskane w ten sposéb wspotczynniki
nosza nazwe wag korelacyjnych). Podobnie jak w analizie skupien, w przypadku wielu

brakujacych danych, stezenie danego kwasu ttuszczowego nie byto wtaczane do analizy.

Dla wszystkich grup zwierzat nie byto mozliwe skonstruowanie modelu PLS, spetniajgcego
kryteria istotnos$ci statystycznej, co moze by¢ skutkiem ich duzej niejednorodnosci. Moze to
wynikac takze z faktu, iz informacja zawarta w zmiennych obja$niajacych nie byta wystarczajaca
dla wymodelowania zmiennych zaleznych lub, Ze zalezno$¢ pomiedzy macierza zmiennych
objasniajacych, a macierza zmiennych zaleznych, moze by¢ bardziej skomplikowana anizeli

zalezno$¢ liniowa badana w modelu PLS.

Modele PLS skonstruowano dla zwierzat tworzacych skupienie S1, S2 (wyodrebnione
w analizie skupien [A3]) i dla zwierzat nie poddanych dziataniu czynnika kancerogennego,
a analiza par skorelowanych parametréw w poszczegdlnych grupach pozwolila na
wyodrebnienie kilku prawidtowosci. Najistotniejszym jednak wydaje sie fakt, iz obserwowano
istotng korelacje miedzy opo6Znieniem wystgpienia pierwszego guza, a przynaleznoscig do
skupienia S2 (0,141). Bioragc pod uwage fakt, iz skupienie to tworzyly grupy zwierzat
suplementowanych przez dtugi okres czasu wysoka dawka CLA (korelacja 0,196), potwierdzono,
iz ta modyfikacja diety w najkorzystniejszy spos6b wptywata na profil kwaséw tluszczowych w
surowicy, co skutkowato dziataniem ochronnym. Co wiecej, op6Znienie w czasie pojawienia sie

pierwszego guza nowotworowego byto negatywnie skorelowane z catkowity liczbg guzéw
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nowotworowych (-0,114), co mogto wskazywaé¢ na zmniejszong zdolno$¢ do tworzenia
przerzutéw. Wszystkie te obserwacje wyraznie podkreslaly korzystny wplyw suplementacji
diety zwierzat sprzezonymi dienami kwasu linolowego na zmniejszenie u nich ryzyka raka sutka

[A11].

Pierwsze doniesienia o korzystnych dla zdrowia biologicznych wtasciwo$ciach sprzezonych
dien6w kwasu linolowego (CLA - conjugated linoleic acids) pochodza z roku 1987, kiedy to prof.
Michael Pariza i jego zespot, badajac potencjalne kancerogenne wtasciwosci grillowanej
wotowiny, odkryli, Ze sprzezone izomery kwasu linolowego, wyizolowane z miesa, zahamowaty
indukowany chemicznie proces nowotworowy w obrebie skéry u myszy [6]. Nazwa CLA
obejmuje pozycyjne i geometryczne izomery kwasu linolowego posiadajace w tancuchu
weglowym uktad dwéch sprzezonych wigzan podwdjnych rozmieszczonych w réznych
miejscach tancucha i o réznych kombinacjach konfiguracji cis i trans [7]. Spos$réd wielu
mozliwych izomeréw CLA najlepiej poznane i zbadane zostaty kwasy: cis-9, trans-11
oktadekadienowy (kwas zwaczowy) oraz trans-10, cis-12 oktadekadienowy, z uwagi na ich
réznorodng aktywnos$¢ biologiczng [8]. W kolejnych latach powstalo wiele prac badawczych
potwierdzajacych uzyteczno$¢ tych zwigzkéw w profilaktyce i leczeniu wielu choréb
cywilizacyjnych, zwlaszcza za§ nowotworow piersi [A2]. W cykl tych badan wpisuja sie takze

moje badania [A1, A3, A9, A11].

Wedtug Swiatowej Organizacji Zdrowia prawidtowe zywienie, zwtaszcza karmienie piersia,
odgrywa znaczaca role w zapewnieniu odpowiedniego stanu zdrowia i stanu odzywienia dzieci
a takze przektada sie na dtugoterminowe korzysci w okresie mtodziericzym i dorostym [9].
W kontekscie eksperymentéw, dotyczacych patogenezy chordb cywilizacyjnych, szczegdlnie
interesujgcym kierunkiem badan wydaje sie by¢ ocena wptywu bodZca dziatajacego podczas
zycia ptodowego na ryzyko wystgpienia tych choréb w wieku dojrzatym. Hipoteza ta, zwana
koncepcja "rozwojowego pochodzenia zdrowia i choroby" lub "programowania rozwojowego"
zaktada, Ze dzialanie pewnego bodzZca podczas najwazniejszego okresu wzrostu i rozwoju,
odbywajacego sie in utero, wprowadza dtugotrwate zmiany rozwojowe i fizjologiczne
w gtéwnych tkankach i narzadach, rzutuje takze na ryzyko wystgpienia wielu chordb, w tym tzw.
choréb cywilizacyjnych [10]. W ta koncepcje badawcza doskonale wpisuje sie realizowany
przeze mnie eksperyment z wykorzystaniem sprzezonych dienéw kwasu linolowego, jako
zwigzkéw naturalnie wystepujacych w mleku samic ssakéw, ktérych zawartos¢ zalezy od
réznorodnych czynnikdw zZywieniowych i S$rodowiskowych, zapoczatkowany podczas

przygotowywania rozprawy doktorskiej i kontynuowany po jej obronie.

Nadrzednym celem niniejszej pracy byto okres$lenie wplywu zwiekszonej podazy

sprzezonych dienéw kwasu linolowego (CLA), w diecie samic szczuréw, na ryzyko powstawania
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i rozwoju stymulowanych chemicznie nowotworéw sutka u ich potomstwa. Poszukiwano takze
zaleznosSci pomiedzy spozyciem tych kwaséw ttuszczowych a ich zawarto$cig oraz profilem
kwaséw thuszczowych w tkankach i ptynach ustrojowych zwierzat. Badaniami objeto surowice
krwi, watroby, mikrosomy watrobowe oraz guzy nowotworowe. Poszukujgc mechanizmow
dziatania tej grupy kwaséw ttuszczowych w zaplanowanym modelu badawczym zbadano takze
wplyw zastosowanej suplementacji na aktywnos$¢ enzymoéw Kkatalizujgcych przemiany
wielonienasyconych kwasow tluszczowych - A6- i A5-desaturazy oraz powstawanie

lipoksygenazowych metabolitéw tychze.

Badania z wykorzystaniem samic szczuréw szczepu Sprague-Dawley, ktére jeszcze nigdy nie
rodzily, pochodzacych z Pracowni Zwierzat Laboratoryjnych Katedry i Zaktadu Patologii Ogolnej
i Doswiadczalnej Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, przeprowadzono po uzyskaniu
zgody Il Lokalnej Komisji Etycznej ds. Badan na Zwierzetach w Warszawie (38/2009). W trakcie
trwania eksperymentu wszystkie zwierzeta miaty zapewniony ciagglty dostep do wody i paszy
(pasza hodowlana Labofeed H) oraz przebywaty w pomieszczeniu o statej wilgotnosci

i temperaturze (21 °C), w ktérym zachowano 12-godzinny cykl $wiatta i ciemnosci.

Po tygodniowym okresie adaptacji samice z pokolenia Fo (matczyne) zostaty losowo
przyporzadkowane do jednej z dwoch grup eksperymentalnych. Grupa kontrolna otrzymywata
sondg dozotadkowq olej roslinny w ilosci 0,15 ml/dzien, za$ grupa badana - preparat Bio-C.L.A.
w iloSci tozsamej, zawierajacy mieszanine kwasow ttuszczowych, w ktérej dwa gtéwne izomery
CLA stanowity odpowiednio: 31,4 + 0,0% (cis-9, trans-11 CLA) i 33,3 * 0,1% (trans-10, cis-12).
Suplementacja diety byta prowadzona przez 10 dni przed pierwszym Kojarzeniem, podczas
ciazy i karmienia, azZ do momentu odiaczenia potomstwa w jego 30. dniu Zycia. Dieta samcéw
z pokolenia Fo nie byla w zaden sposéb modyfikowana. Z uzyskanego potomstwa w dalszym
eksperymencie zostaly wykorzystane jedynie samice potomne (F1). Zostaly one w obrebie
stosowanych grup suplementacji losowo podzielone na dwie podgrupy, z ktérych jedna byta
dalej suplementowana odpowiednio olejem roslinnym lub preparatem CLA w ilosci 0,15
ml/dzien, za$ dieta drugiej podgrupy nie byta w Zaden sposéb modyfikowana i zwierzeta
spozywaly standardowa diete (pasza hodowlana Labofeed H) i wode w ilosci ad libitum.
U wszystkich zwierzat proces nowotworowy w obrebie gruczotéw sutkowych byt stymulowany
poprzez podanie sonda doZzotadkowa 7,12- dimetylobenz[a]antracenu (DMBA) w dawce 80
mg/kg.m.c. w postaci zawiesiny w oleju ro$linnym lub preparacie Bio-C.L.A. Eksperyment

zakonczono po 21 tygodniach prowadzenia suplementacji zwierzat potomnych.

Modele kancerogenezy chemicznie indukowanej u szczuréw sa od lat powszechnie
stosowane w badaniach dotyczacych samego procesu nowotworzenia jak i w badaniach nad

sposobem prewencji czy leczenia tych schorzen. Wrédd najczesciej stosowanych kancerogenéw
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chemicznych mozna wymieni¢: 1-metylo-1-nitrozomocznik; 7,12-dimetylobenz[a]antracen;
dietylonitrozoamine i azoksymetan [11]. Pojedyncze dozotadkowe podanie DMBA szczeg6lnie
efektywnie indukuje powstawanie guzéw sutka u mtodych samic szczuréw szczepu Sprague-
Dawley, gdyz zwigzek ten szczegélnie silnie oddzialuje na gwattownie proliferujace komorki
w zakonczeniach zrazikéw, w gruczotach sutkowych, tworzac w nich addukty z DNA, przez co
wspotdziata w ich transformacji nowotworowej [12]. W mikrosomach watrobowych szczuréw
DMBA jest metabolizowane do roéznorodnych produktéw, takich jak: DMBA-trans-5,6-diol,
DMBA-trans-8,9-diol, 7-hydroksymetylo-12-MBA, 7-metylo-12-hydroksy-MBA, 2-hydroksy-
DMBA, 4-hydroksy-DMBA i DMBA-trans-3,4-diol. Powstawanie ich jest metabolizowane przez
rézne izoformy cytochromu P450 [13]. Na poziomie gruczotu sutkowego DMBA dziata poprzez
swe metabolity, powstajace zaréwno w watrobie jak i w gruczotach sutkowych, z ktérych
najistotniejszym jest 3,4-dihydrodiol-1,2-epoksyd, wykrywany przed wystgpieniem adduktéw
z DNA [12]. Aktywne metabolity DMBA, wigzac sie kowalencyjnie z DNA, powoduja aktywacje
protoonkogendw, co jest jednym z mozliwych mechanizméw dziatania DMBA. Metabolity te
moga takze tworzy¢ addukty z biatkami, przez co wpltywaja na wiele proceséw komérkowych
[13]. Efektywnos$¢ dziatania DMBA zalezy w duzej mierze od poziomu hormonéow [11],
zwlaszcza estrogendéw [12] oraz aktywno$ci uktadu immunologicznego [11]. W badaniach Ma
i wsp. [14], wszystkie guzy sutka wyindukowane przez podanie 7,12-dimetylobenz[a]antracenu
zawieraly receptory estrogenowe o. Podanie zwierzetom potomnym czynnika kancerogennego
skutkowato wystepowaniem guzéw nowotworowych gruczotéw sutkowych, ktére zostaty
zidentyfikowane w badaniu histopatologicznym jako gruczolakoraki sutka [A4]. Inne prace
prowadzone w Katedrze i Zaktadzie Bromatologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
z zastosowaniem tozsamego modelu kancerogenezy takze prowadzity do pojawienia sie
u zwierzat eksperymentalnych gruczolakorakéw sutka [15, 16]. Zapadalno$¢ na te nowotwory
w podgrupach suplementowanych sprzezonymi dienami kwasu linolowego byta istotnie nizsza,
niz w podgrupach otrzymujgcych diete wzbogacong w olej roslinny (p = 0,0322) i wynosita
jedynie 25% w podgrupie poddanej suplementacji dwuetapowej i 33% w podgrupie poddanej
jednoetapowej suplementacji CLA. Niezwykle interesujace jest wystepowanie bardzo
efektywnego hamowanie procesu kancerogenezy w podgrupie poddanej suplementacji CLA
jedynie na etapie zycia ptodowego, poprzez wzbogacanie diety matek w te kwasy ttuszczowe,
w ktorej takie parametry, jak masa guzéw, czy ich ilos¢, byty poréwnywalne lub niekiedy nawet
nizsze, niz w grupie poddanej dwuetapowej suplementacji CLA. Co wiecej, guzy wystepujace
w obu podgrupach otrzymujacych CLA bytly mniej liczne oraz zdecydowanie mniejsze niz guzy,

ktore wystapity w podgrupach kontrolnych [A4].

Oznaczenie profilu kwaséw tluszczowych w analizowanym materiale przeprowadzono

technika chromatografii gazowej z detekcja plomieniowo-jonizacyjng. Kwasy tluszczowe
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estryfikowano do estrow metylowych przy uzyciu 14% roztworu trifluorku boru w metanolu
[17]. Warunki analizy: chromatograf gazowy Shimadzu GC-17A, kolumna BPX70 (60 m; 0,25 mm
ID; 0,2 pum grubos$¢ filmu; SGE); gaz nosny - Hel przy ci$nieniu 300 kPa, liniowa; predkos¢ 27,5
cm/s przy 140°C; temperatura komory nastrzykowej: 250 °C; temperatura detektora: 270°C;
program temperaturowy pracy kolumny: 140°C przez 1 min, wzrost o 20°C/min do 200°C,
200°C przez 20 min, wzrost o 5°C/min do 220°C, 220°C przez 25 min; czas trwania analizy: 53

min.

Zastosowanie dwuetapowej suplementacji diety preparatem zawierajacym sprzezone dieny
kwasu linolowego w zdecydowany sposéb wptyneto na zmiane profilu kwaséw ttuszczowych,
zaréwno w surowicy krwi [A4], w watrobie, mikrosomach watrobowych [A5], jak i w guzach
nowotworowych [A4]. Wsrdd licznych zmian w materiale pochodzacym od tej podgrupy
zwierzat obserwowano zwiekszenie udziatu procentowego w puli kwaséw tluszczowych kwasu
dokozaheksaenowego oraz zmniejszenie udzialu kwasu linolowego. Dotyczyto to wszystkich
analizowanych prébek poza guzami nowotworowymi, w przypadku ktérych tendencja byta
odwrotna. Gruczolakoraki sutka, ktére rozwinely sie u tych zwierzat, charakteryzowat

najwyzszy udzial kwasu linolowego oraz niski udziat kwasu dokozaheksaenowego [A4].

Mimo, iZ w uzZywanym preparacie udziat obu izomeréw CLA wynosit tacznie ponad 60%
i wystepowaly one w poréwnywalnych ilosciach (stosunek 1:1), ich ilos¢ wbudowywana do
organizmoéw zwierzat potomnych byta niewielka. Co wiecej, zawarto$¢ izomeru cis-9, trans-11
CLA znacznie przewyzszata udziat izomeru trans-10, cis-12 CLA w puli kwaséw ttuszczowych.
W najwiekszej ilo$ci wystapity one oczywiscie w materiale pobranych od zwierzat poddanych
dwuetapowej suplementacji, jednak ich udzial w catkowitej puli kwaséw ttuszczowych nie
przekroczyt 1,0%. Udzial procentowy kwasu cis-9, trans-11 CLA, wsréd innych kwaséw
ttuszczowych, wyniést odpowiednio 0,2 + 0,1% w watrobach, 0,2 * 0,0% w mikrosomach
watrobowych i 0,3 = 0,1% w surowicy krwi, za$ najwieksze jego stezenie oznaczono w guzach
nowotworowych, w ktérych wyniosto ono 0,7 + 0,2%. Podobnie kwas trans-10, cis-12 CLA
w najwiekszych ilosciach wystapit w gruczolakorakach sutka (0,3 * 0,0%), a w pozostatym
materiale jego udziat byt znikomy i nie przekroczyt 0,1% [A4, A5]. Wykazano silng negatywna
korelacje pomiedzy poziomami obu oznaczonych izomeréw CLA, a poziomami kwasu linolowego
i kwasu eikozapentaenowego w surowicy krwi oraz silng dodatnig korelacje pomiedzy
poziomami obu izomeréw CLA, a poziomami kwasu arachidonowego. Zawarto$¢ izomeru cis-9,
trans-11 CLA byla mocniej skorelowana z poziomami kwasu arachidonowego, podczas gdy

udziat izomeru trans-10, cis-12 CLA wyraZniej korelowat z poziomami kwasu linolowego [A10].

Watroba jest narzagdem kluczowym dla metabolizmu lipidow. Produkuje zo6t¢, ktérej gtéwna

funkcja jest utatwianie jelitowej absorpcji lipidéow i substancji rozpuszczalnych w tluszczach
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[18]. Jest miejscem biosyntezy, degradacji i przemian wolnych kwaséw tluszczowych,
biosyntezy lipoprotein osocza (LDL - lipoproteiny o niskiej gestosci , VLDL - lipoproteiny
o bardzo niskiej gestosci, HDL - lipoproteiny o wysokiej gestosci), cholesterolu oraz fosfolipidéw
[19]. Enzymami zaangazowanymi w transformacje kwasow tluszczowych sg m.in. deaturazy,
ktére katalizujg reakcje wbudowania wigzania podwoéjnego do taficucha weglowego kwaséw
ttuszczowych, jednak ich aktywnos$¢ limitowana jest pozycjg A9, dlatego kwas linolowy
i a-linolenowy nie mogg by¢ syntezowane w organizmie i musza by¢ dostarczane z dietg [20].
Zawarto$¢ nienasyconych kwaséw tluszczowych w tkankach zalezy zaréwno od ich podazy
z dietg, jak i od przemian, jakim ulegajg w organizmie. Aktywno$¢ A6- i A5-desaturazy (E.C
1.14.19) jest gtownym czynnikiem kontrolujacym konwersje kwasu linolowego do kwasu
arachidonowego i moze ona zaleze¢ od wielu czynnikéw, zwlaszcza dietetycznych [21-23]. Ze
wzgledu na podobienstwo w budowie CLA mogg konkurowa¢ z innymi kwasami tluszczowymi
w szlakach metabolicznych, a takze wplywa¢ na aktywnos$¢ enzymoéw katalizujacych te

przemiany.

Poza oznaczeniem profilu kwaséw ttuszczowych w watrobie i w mikrosomach watrobowych
zwierzat oznaczono takze w spos6b posredni aktywnos¢ A6- i A5-desaturazy poprzez pomiar
ilosci kwasu arachidonowego powstajacego in vitro z kwasu linolowego pod dziataniem
enzymdéw obecnych we frakcji mikrosomalnej watroby oraz wyznaczono indeksy aktywnosci
tych enzymoéw, bedace stosunkiem stezenia produktu do substratu. Zawarto$¢ kwaséw
ttuszczowych w postaci estrow metylowych oznaczono technika wysokosprawnej
chromatografii cieczowej z detekcja UV/VIS (chromatograf Merck Hitachi, pompa L-7100,
kolumna YMC-Pack ODS-AM S-5 um, temperatura pracy kolumny: 30°C, detektor L-74200,
A=198 nm).

Najwyzsza aktywnos$¢ enzymoéw, wyrazong za pomocg wszystkich trzech parametréow,
stwierdzono w przypadku podgrupy kontrolnej, ktéra poddano dwuetapowej suplementacji
diety olejem roslinnym. W obu podgrupach suplementowanych sprzezonymi dienami kwasu
linolowego obserwowano istotnie nizszy przyrost zawartosci kwasu arachidonowego i nizsza
aktywnosci indeksu A6-desaturazy, co potwierdza hamowanie przez sprzezone dieny kwasu
linolowego aktywnos$ci tego enzymu [A5]. SprzeZone dieny kwasu linolowego moga by¢
wbudowywane do fosfolipidéw btonowych i do lipidéw neutralnych zamiast kwasu linolowego,
co z kolei ogranicza dostepno$¢ substratéw z rodziny n-6. Jednocze$nie CLA wptywa na
metabolizm kwasu linolowego poprzez konkurowanie o enzymy kontrolujgce przemiany obu
zwigzkow, co prowadzi do zmniejszenia ilosci metabolitdw kwasu linolowego: kwasu
arachidonowego i powstajacych z niego eikozanoidéw, m.in. prostaglandyny E2. Podobne wyniki

uzyskali inni badacze. Bretillon i wsp. [24] obserwowali hamowanie aktywnos$ci A6-desaturazy
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przez dwa gtowne izomery CLA, za$ Thijssen i wsp. [25] potwierdzili to dziatanie
w badaniach in vivo, w ktérych podobnie jak my nie stwierdzili wptywu stosowania mieszaniny
izomerow CLA na aktywnos$¢ A5-desaturazy. Wyniki wielu prowadzonych badan dowiodty, Ze
CLA wptywa na szlak przemian kwaséw ttuszczowych na szlaku cyklooksygenazy powodujac
m.in. zmniejszenie steZenia tromboksanu A2 i prostaglandyny E2 [26], hamujac ekspresje mRNA

COX-2 [27] i regulujac ekspresje biatka EP2 [28].

Poza dobrze znanymi eikozanoidami powstajagcymi z wielonienasyconych kwasow
ttuszczowych na szlaku dziatania cyklooksygenazy, coraz wieksze znaczenie w przebiegu
réznorodnych standéw patologicznych, w tym w procesie kancerogenezy odgrywaja metabolity
powstajace na szlakach dziatania lipooksygenazy. Zaliczamy do nich kwasy 15-, 12- i 5-
hydroksyeikozatetraenowe (15-, 12-, 5-HETE) powstajace z kwasu arachidonowego, kwasy 15-,
12- i 5-hydroksyeikozapentaenowe (15-, 12- i 5-HEPE) powstajagce z kwasu
eikozapentaenowego i kwasy 13- i 9-hydroksyoktadekadienowe (13- i 9-HODE) powstajace
z kwasu linolowego. Ich dziatanie biologiczne w przebiegu procesu kancerogenezy jest
zréznicowane i moze dotyczy¢ prawie kazdego etapu tego procesu. Podwyzszone poziomy 12-
i 5-HETE oznaczone w komoérkach nowotworowych przyczyniaty sie do pobudzenia proliferacji,
angiogenezy i zdolnos$ci do tworzenia przerzutéw [29-31]. Postanowiono zbada¢, w jaki sposob
zmieniajg sie poziomy tych metabolitébw w przeprowadzonym eksperymencie badawczym

w prébkach surowicy i guzé6w nowotworowych.

Zawarto$¢ HETE, HEPE i HODE oznaczono po uprzedniej ich ekstrakcji z materiatu
biologicznego do fazy statej (SPE) technika wysokosprawnej chromatografii cieczowej z detekcja
UV/VIS w uktadzie faz odwrdconych, wykorzystujac kolumne Nucleosil C18 100-5 (4,6 mm x
250 mm, Macherey-Nagel) i przedkolumne (Nucleosil 100-5, 4,6 mm x 8 mm, Macherey-Nagel).
Wykorzystano zestaw Shimadzu ztozony z pompy LC-10AS, detektora UV/VIS SPD-10AV i pieca
CTO-10AS. Analize przeprowadzono w temperaturze 30°C przy izokratycznym przeptywie fazy
ruchomej metanol-woda-kwas octowy (75:25:0,01) z predkoscia 0,8 ml/min i detekcji przy A =
235 nm.

Najwyzsze poziomy metabolitbw kwasu linolowego - HODE oznaczono w surowicy
podgrupy suplementowanej dwuetapowo olejem ro$linnym, podczas gdy w guzach
nowotworowych sutka ich zawartos¢ byta znaczaco wyzsza w przypadku materiatu pobranego
od zwierzat nalezacych do obu podgrup suplementowanych CLA. Najwyzsze poziomy gtéwnego
metabolitu kwasu arachidonowego, tj. 12-HETE oznaczono w surowicy obu podgrup
otrzymujacych CLA w diecie. Nie stwierdzono jednak Zadnej korelacji pomiedzy poziomami tego
metabolitu a poziomami izomeréw CLA w surowicy. Podobna sytuacja wystgpita w przypadku

drugiego z metabolitow kwasu arachidonowego - 15-HETE, za$§ pomiedzy poziomami 5-HETE
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W surowicy a poziomami izomeru trans-10, cis-12 wykazano istotng statystycznie pozytywna
korelacje. Zbadano takze wplyw CLA na stosunek dwéch eikozanoidéw o przeciwstawnym
dziataniu, 12-HETE/15-HETE i stwierdzono wyzZsze poziomy tego parametru w przypadku
podgrup suplementowanych olejem roslinnym w poréwnaniu do grup suplementowanych CLA.
Co wiecej, odnotowano wyrazng negatywna korelacje pomiedzy tym parametrem a poziomami
obu oznaczonych w surowicy izomeréw CLA. Poziomy metabolitéw kwasu linolowego i kwasu
arachidonowego byty nizsze w guzach nowotworowych podgrup suplementowanych olejem
roslinnym, co moze by¢ wynikiem szybszego metabolizmu HETE i HODE w tych grupach do ich

dalszych pochodnych [A10].

Wyniki uzyskane w tym eksperymencie wyraznie potwierdzajg, ze sposéb zywienia matki
ma duze znaczenie dla stanu zdrowia jej dziecka. Co wiecej, wydaje sie, Zze zapewnienie
odpowiedniej podazy sprzezonych diené6w kwasu linolowego juz na etapie Zycia ptodowego
i okresu niemowlecego moze mie¢ wyraZne przetozenie na zmniejszenie ryzyka rozwoju choréb
nowotworowych w pdZniejszym okresie zycia. Bioragc pod uwage mozliwe mechanizmy
dziatania tej grupy kwasow ttuszczowych uzyskane wyniki potwierdzaja, ze jednym z nich jest
konkurencja izomeréw CLA z wielonienasyconymi kwasami ttuszczowymi oraz wptyw na ich
metabolizm, zar6wno poprzez hamowanie aktywno$ci A6-desaturazy, jak i poprzez wptyw na
produkcje eikozanoidéw na szlaku lipoksygenazy. Uzyskane wyniki wydajg sie na tyle
interesujace, iz planowane sg kolejne eksperymenty wpisujace sie w koncepcje programowania
rozwojowego, tym razem w Kkierunku zbadania potencjalnych mozliwosci zastosowania

sprzezonych trienéw kwasu linolenowego (CLnA).

Sprzezone trieny kwasu linolenowego (conjugated linolenic acids - CLnA) nazywane s3
niekiedy ,super CLA”. S3 one izomerami kwasu oktadekatrienowego (C18:3), w ktérych
wystepuje uklad sprzezonych trzech wigzan podwodjnych, zlokalizowanych najczesciej
w pozycjach 9, 11, 13 lub 8, 10, 12 tancucha weglowego. Duze ilosci tych zwigzkéw mozna
znalez¢ w niektérych olejach roslinnych, gdzie stanowig ponad 60% w catkowitej puli kwaséw
ttuszczowych)[32], dzieki czemu znacznie tatwiej mozna je wyizolowa¢ niz CLA. Do tej grupy
kwasow tluszczowych zaliczamy: kwas a-eleostearynowy (cis-9, trans-11, trans-13 C18:3)
wystepujacy w nasionach przepekli ogérkowatej (Momordica charantia), tungowca forda
(Aleurites fordii) i wisni wonnej (Prunus mahaleb), kwas punikowy (nazywany tez kwasem
punicynowym) (cis-9, trans-11, cis-13 C18:3) wystepujacy w nasionach granatowca wtasciwego
(Punica granatum), kwas katalpowy (trans-9, trans-11, cis-13 C18:3) wystepujacy w nasionach
surmii zéttokwiatowej (Catalpa ovata), kwas kalendulowy (trans-8, trans-10, cis-12 C18:3)
wystepujacy w nasionach nagietka zwyczajnego (Callendula officinalis) i kwas jakarandowy (cis-

8, trans-10, cis-12 C18:3) wystepujacy w nasionach jakarandy mimozolistnej (Jacaranda
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mimosifolia) [A6]. W pracy przegladowej pt. ,Sprzezone trieny kwasu linolenowego (conjugated
linolenic acid - CLnA, super CLA) - Zrédia i dziatanie biologiczne” [A6] dokonano przegladu
piSmiennictwa naukowego dotyczacego wiasciwosci biologicznych sprzezonych trienéw kwasu
linolenowego pod katem mozliwosci ich zastosowania w prewencji czy leczeniu choréb. CLnA
moga okazal sie w przyszloSci pomocne w prewencji i zwalczaniu wielu chordb, zwtlaszcza
cukrzycy, miazdzycy, otytosci, r6znych typéw nowotworéw, w tym nowotwordéw sutka, prostaty
czy jelita grubego. Interesujacy jest takze fakt, ze na japonskiej wyspie Okinawa, stynacej z jedne;j
z najwyzszych Srednich dlugosci Zycia na Swiecie, spozycie przepekli ogérkowatej, bogatej
w kwas a-eleostearynowy jest bardzo duze. Niektorzy badacze wigza ze sobg te dwa fakty [32],
co sugeruje kolejny kierunek badan dla tej grupy kwaséw ttuszczowych, nad mozliwym

dziataniem opéZniajacym procesy starzenia.

Sposrod wielu potencjalnych mechanizméw dziatania kwaséw CLnA, niezwykle waznym
wydaje sie by¢ fakt, iz niektére z nich moga ulega¢ przeksztatceniu za pomoca odpowiednich
oksydoreduktaz do CLA. Przykladowo kwas o-eleostearynowy moze ulec uwodornieniu
w pozycji 13, co spowoduje przeksztatcenie go w izomer cis-9, trans-11 CLA. Podobnej reakcji
ulega kwas punikowy, ktéry rowniez ulega konwers;ji do cis-9, trans-11 CLA [32]. W badaniach in
vivo wykazano, Ze tego typu reakcje zachodza w nerkach, watrobie, gruczole sutkowym i jelicie
[33]. Udowodniono réwniez, ze ich szybkos$¢ jest najwieksza, gdy wigzanie podwojne przy weglu

13. izomeru CLnA ma konfiguracje trans.

Biorac pod uwage fakt, iz odpowiednie skomponowanie diety, aby uzyska¢ adekwatng dla
spodziewanego efektu podaz CLA, jest zadaniem niezwykle trudnym, interesujaca alternatywa
wydaje sie by¢ zastosowanie w diecie olejéw zawierajacych CLnA, ktére to kwasy wystepuja
w nich w znacznie wiekszych iloSciach niz CLA w produktach pochodzacych od zwierzat

poligastrycznych.

Sposrod roslin bedacych Zrédtami sprzezonych trienéw kwasu linolenowego dwie:
przepekla ogérkowata i granatowiec witasciwy sa od Starozytno$ci stosowane, jako rosliny
jadalne i lecznicze. Przepekla ogorkowata (Balsamka ogorkowata) jest rosling nalezaca do
rodziny Cucurbitaceae. Wystepuje na terenie potudniowej-wschodniej Azji, w Ameryce
Potudniowej, Ameryce Srodkowej i we wschodniej czeéci Afryki [32]. Znana jest pod réznymi
nazwami angielskimi: bitter melon, bitter gourd, balsam pear, bitter apple, bitter cucumber,
African cucumber, wild cucumber lub karela [34]. Przepekla ogérkowata jest rosling catoroczna,
ro$nie w klimacie tropikalnym, na terenach nizinnych. Do celéw kulinarnych wykorzystuje sie
gtownie niedojrzate owoce, ktérych gorzki smak mozna usunaé poprzez moczenie w stonej
wodzie i nastepnie: gotowanie, marynowanie lub smazenie [35]. W tradycyjnej medycynie

chinskiej i indyjskiej wykorzystywane sg gtownie liscie, suszone i §wieze owoce lub swiezy sok,
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jako surowce o dziataniu przeciwzapalnym, przeciwbakteryjnym, przeciwnowotworowym,
przeciwwrzodowym i przciwcukrzycowym [36]. Ponadto dostepne s3a takze kapsutki ze
zliofilizowanymi cze$ciami rosliny [37], w ktérej stwierdza sie obecnos¢ flawonoidow,
glikozydéw (m.in. charantyny i momordyny), polifenoli, karotenoidéw i witaminy C. Olej
pozyskiwany z nasion jest bogaty w kwas a-eleostearynowy, ktérego zawarto$¢ wynosi ponad

50% [38].

Granatowiec wlasciwy nalezy do rodziny Punicaceae. Wywodzi sie z potudniowo-wschodniej
czesci Europy, ale obecnie spotykany jest na wiekszosci terenéw tropikalnych i subtropikalnych
[39]. Najczesciej spozywany jest Swiezy, ale moze by¢ tez wykorzystywany do produkcji sokéw,
win, likieréw. Zastosowanie w lecznictwie znajduje zaréwno $wiezy, jak i przetworzony sok
z owocu granatu, dla ktérego wykazano dziatanie antyoksydacyjne oraz przeciwzapalne,
wynikajace z hamowania aktywno$ci mediatoréw stanu zapalnego: cyklooksygenaz
i lipooksygenaz, bedace efektem obecnosci w duzej ilosci w soku flawonoidéw, antocyjanéw
oraz kwaséw fenolowych. Kora granatowca, bedaca Zrédtem garbnikéw i alkaloidéw, wykazuje
dziatanie przeciwpasozytnicze, a ekstrakt z kwiatéw oraz olej z nasion wykazujg dziatanie
hipoglikemizujace [40]. Nasiona sa bogate w wielonienasycone kwasy ttuszczowe, sposrod

ktorych w najwiekszej ilosci wystepuje kwas punikowy.

Wyniki wielu badan wskazujg na korzystny wplyw na stan zdrowia preparatéw leczniczych
pozyskanych z tych roslin [A4]. Ponadto, szeroko dostepne na $wiecie sg rowniez suplementy
diety oparte na tych sktadnikach. Doniesienia o prozdrowotnym dziataniu przepekli, czy
granatowca, oparte sg na wynikach stosowania ich oddzielnie, nie ma za$ doniesien o efektach
ich 1acznego, jednoczesnego stosowania, podczas gdy coraz czesciej w dyskusji naukowe;j
podnosi sie fakt zagrozenia dla zdrowia wynikajacy z jednoczesnego stosowania kilku
suplementéw diety. Wszystkie te przestanki sktonity mnie do przeprowadzenia eksperymentu
majacego za cel nadrzedny zweryfikowanie, czy stosowanie oleju z nasion granatowca
i wodnego ekstraktu z suszonych owocoéw przepekli ogérkowatej - dwodch preparatéow
dostepnych w handlu detalicznym w Polsce, oddzielnie lub razem, moze wywiera¢ korzystny
efekt na organizm i czy nie wigze sie z zagrozeniem dla zdrowia. Wedlug mojego stanu wiedzy

byt to pierwszy tego typu eksperyment, ktérego wyniki zostaty opublikowane.

Badania z wykorzystaniem szczuréw, jako organizméw modelowych, przeprowadzono po
uzyskaniu zgody II Lokalnej Komisji Etycznej ds. Badan na Zwierzetach w Warszawie (56/2013).
Samice szczuréw szczepu Sprague-Dawley (n=48) po przywiezieniu do zwierzetarni w 30 dniu
zycia i po 7-dniowym okresie adaptacji zostaty losowo przyporzadkowane do jednej z 4 grup

badawczych:
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¢ K (n=12) - grupa kontrolna; zwierzeta otrzymywaty pasze Labofeed H i wode ad libitum;

e M (n=12) - zwierzeta otrzymywaly pasze Labofeed H i wodny 2% (w/v) ekstrakt

z suszonych owocdw przepekli ogérkowatej ad libitum;

¢ G (n=12) - zwierzeta otrzymywaty pasze Labofeed H i wode ad libitum a ponadto ich
dieta byta wzbogacana w olej z nasion granatowca wtasciwego podawany w ilosci 0,15 ml/dzien

sonda dozotadkowsa;

e G+M (n=12) - zwierzeta otrzymywaly pasze Labofeed H i wodny 2% (w/v) ekstrakt
z suszonych owocéw przepekli ogérkowatej ad libitum a ponadto ich dieta byta wzbogacana

w olej z nasion granatowca wtasciwego, podawany w ilosci 0,15 ml/dzien sonda dozotadkowa.

Ekstrakt z owocow przepekli ogérkowatej przygotowywano codziennie, wg. wskazan na
opakowaniu, dodajac do odwazonej ilos¢ suszu (Tra Kho Qua, Gohyah Tea, CTE ]SCO),
zakupionego w handlu detalicznym, wode o temp. 80°C w ilo$ci odpowiedniej do uzyskania 2%
ekstraktu. Po 10 minutach ekstrakt filtrowano i po osiggnieciu temperatury otoczenia podawano
zwierzetom do picia. Olej z nasion granatowca witasciwego, ttoczony na zimno, nierafinowany,
zakupiono w handlu detalicznym. Wykonanie oznaczen profilu kwaséw ttuszczowych wykazato,
ze dominujacy udziat w nim mial kwas punikowy, ktéry stanowit 32,7 * 1,6% wszystkich

kwaséw thuszczowych.

Suplementacja diety byta prowadzona przez 21 tygodni. Ponadto, czterokrotnie w ciagu
trwania badania (0, 7, 14, 21. tydzien), u szeSciu zwierzat z kazdej grupy, dokonano na czczo
pomiaru stezenia cholesterolu catkowitego, frakcji HDL, frakcji LDL oraz triglicerydéw, a takze
pomiaru glukozy we krwi zylnej, pobranej z zyty ogonowej. W przebiegu cukrzycy wahaniom
poziomu glukozy zazwyczaj towarzysza tez zaburzenia profilu lipidowego, poniewaz
utrudnionemu transportowi glukozy do wnetrza komérek towarzyszy wzrost poziomu lipidéow
krazacych we krwi. Pomiar wykonano za pomoca analizatora CardioChekTM P.A., przy uzyciu
paskow testowych Lipid Panel Test Strips (RedMed Poland Sp. z 0.0.) i Glucose Test Strips
(RedMed Poland Sp. z 0.0.). U wszystkich zwierzat w surowicy krwi, pozyskanej post mortem po
dekapitacji, w 21. tygodniu eksperymentu, oznaczono réwniez profil kwaséw ttuszczowych
technika  chromatografii gazowej oraz poziom lipoksygenazowych metabolitow
wielonienasyconych kwasow ttuszczowych (HETE, HODE i HEPE), technika wysokosprawnej

chromatografii cieczowej po ich uprzedniej ekstrakcji do fazy statej (SPE).

Podjeta suplementacja diety nie wplyneta negatywnie na ogé6lng kondycje i stan zdrowia
zwierzat. U wszystkich suplementowanych zwierzat przyrost masy podczas eksperymentu byt

istotnie wyzszy, niz w grupie kontrolnej [A8, A12]. Wykazano ponadto wyraZny wptyw
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stosowania oleju z nasion granatowca na bezwzgledng mase poszczegdlnych narzadéw, co nie

potwierdzito sie jednak po odniesieniu jej do masy ciata.

Grupa kontrolna charakteryzowata sie najwyzszym stezeniem glukozy na czczo na poczatku
eksperymentu, ktéore to stezenie malato z uptywem czasu. Spozycie wodnego ekstraktu
z suszonych owocow przepekli ogérkowatej przez zwierzeta z grupy M nieznacznie obnizato
stezenia glukozy na czczo podczas gdy olej z nasion granatowca wykazywat dziatanie
antagonistyczne. Dowodzg tego zwlaszcza wyniki uzyskiwane dla grupy G+M, gdzie

zastosowano suplementacje dwoma preparatami tacznie [A8].

Nie stwierdzono, aby wprowadzenie do diety wodnego ekstraktu z suszonych owocow
przepekli wywierato korzystny wptyw na profil lipidowy krwi, gdyz wyniki dotyczace badanych
parametréw w grupie M nie odbiegaty znaczaco od wynikéw uzyskanych dla grupy kontrolne;.
Wprowadzenie do diety szczuréw oleju z granatowca korzystnie wplywato na poziom
cholesterolu catkowitego, ktéry byt istotnie nizszy, niz w pozostatych grupach badawczych juz
w 14. (p = 0,0106) i w 21. tygodniu (p=0,0143) trwania eksperymentu. Podobng tendencje, cho¢
mniej wyrazng obserwowano w przypadku grupy G+M. Stezenie triglicerydow wyraZnie
wzrastato wraz z wiekiem zwierzat w grupie K, podczas gdy podawanie szczurom oleju
z granatowca juz od 14. tygodnia wyraZnie obnizalo to stezenie, w poréwnaniu do grupy
kontrolnej i grupy otrzymujgcej do picia jedynie wodny ekstrakt z owocéw przepekli (p = 0,0006
i p <0,0001). Podobny efekt, cho¢ nie tak wyrazny, obserwowano w przypadku grupy G+M.
Zastosowanie w suplementacji diety szczuréw oleju z granatowca w potaczeniu z wodnym
ekstraktem z owocéw przepekli korzystnie wptywato na poziom frakcji HDL, ktérej stezenie
byto najwyzsze w grupie G+M juz w 14. i 21. tygodniu eksperymentu. Niestety, zastosowanie do
wzbogacenia diety jedynie oleju z granatowca wyraZnie obnizato stezenie frakcji HDL
w poréwnaniu do innych grup, co jest efektem wyraZnie niekorzystnym. W przypadku frakcji
LDL obserwowano niezwykle duze wahania jej pozioméw we wszystkich grupach badawczych
[A7, A8]. Nalezy jednak podkresli¢, ze w KkontekScie analizowanych parametréw nie
obserwowano synergistycznego oddziatywania badanych dwdéch rodzajéw suplementéw, wrecz

przeciwnie - cze$¢ wynikéw wskazuje na ich dziatanie antagonistyczne.

Wyniki dotyczace profilu kwaséw thuszczowych i lipoksygenazowych metabolitow
wielonienasyconcyh kwaséw ttuszczowych réwniez czeSciowo potwierdzaja ta obserwacje.
Przeciwstawne dziatanie wodnego ekstraktu z suszonych nasion przepekli ogérkowatej i oleju
z nasion granatowca wtasciwego obserwowano m.in. w przypadku nasyconych kwaséw
ttuszczowych i kwasu linolowego, ktérego udziat w catkowitej puli kwaséw ttuszczowych olej
z nasion granatowca wyraznie zmniejszal, a wyciagg z owocéw przepekli ogérkowatej -

zwiekszat. W odniesieniu do lipoksygenazowych metabolitow kwasu linolowego (HODE) ich
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najwyzszy poziom stwierdzono réwniez w grupie M, podczas gdy w grupach otrzymujacych olej
z nasion granatowca te poziomy byty nieco nizsze. Najwiekszy udziat kwasu arachidonowego
w puli kwaséw ttuszczowych oznaczono w surowicy szczuréw otrzymujacych jedynie olej
z nasion granatowca, istotnie wiekszy niz w surowicy grupy kontrolnej (p = 0,0002). Podobnie
w przypadku jego lipoksygenazowego metabolitu (12-HETE), oznaczanego w surowicy
w najwyzszych stezeniach, olej z nasion granatowca, zaréwno podawany pojedynczo jak
i tacznie z wodnym ekstraktem z owocéw przepekli, wyraznie zwiekszat jego poziomy (p =
0,0277). Co wiecej, suplementacja diety zwierzat olejem z nasion granatowca prowadzita do
obnizenia udziatu kwasu eikozapentaenowego w puli kwaséw tluszczowych oraz jednego z jego
metabolitéw (15-HEPE), podczas gdy w przypadku 12-HEPE efekt byt przeciwny. Analizujac
korelacje stezen oznaczonych kwaséw thluszczowych i ich metabolitbw w surowicy
w poszczegdblnych grupach réwniez mozna wnioskowaé o przeciwstawnym dziataniu badanych
preparatéw, gdyz np. w grupie otrzymujacej olej z nasion granatowca wystapita wyraZna
ujemna korelacja miedzy stezeniem 12-HEPE a stezeniem kwasu a-linolenowego
(r=-0,69, p = 0,0126), zas w grupie otrzymujacej wodny wyciag z suszonych nasion przepekli
ogbrkowatej, ta zalezno$¢ miata charakter pozytywny (r = 0,60, p = 0,0386) [A12].

W zastosowanych uktadach dietetycznych nie stwierdzono obecnosci izomeréw CLA.
W diecie dwoéch grup suplementowanych olejem z nasion granatowca (G i G+M) wykryto
obecno$¢ kwasu punikowego, ktory stanowit 6,6 * 0,2% wszystkich obecnych kwaséw
ttuszczowych oraz stwierdzono do$¢ znaczne zawarto$ci dwoch niezidentyfikowanych kwaséw
ttuszczowych, ktérych udziat wynosit odpowiednio 3,4 + 0,1% i 3,5 £ 0,2%. Na tym tle niezwykle
interesujgce wydaja sie by¢ wyniki dotyczace udzialu sprzezonych kwaséw ttuszczowych
w surowicy krwi badanych zwierzat. Obecnos¢ kwasu punikowego stwierdzono jedynie
w probkach surowicy z grupy G, suplementowanej wylacznie olejem z nasion granatowca
wlasciwego, zas jego udzial procentowy w puli kwaséw ttuszczowych byt niewielki i wynosit
jedynie 0,98 * 0,53%. Obecnos¢ izomeru cis-9, trans-11 CLA stwierdzono w prébkach surowicy
wszystkich grup, jednak w grupie kontrolnej udziat tego kwasu ttuszczowego w catkowitej puli
kwaséw ttuszczowych byt minimalny. W grupie G, ktérej dieta byta wzbogacana w olej z nasion
granatowca, udzial tego izomeru CLA nieznacznie przewyzszat jego zawarto$¢ w grupie
kontrolnej i wynosit 0,34 + 0,19%. Najwyzszy poziom kwasu cis-9, trans-11 oktadekadienowego
oznaczono w probkach surowicy grupy M, otrzymujacej jedynie wodny ekstrakt z suszonych
owocéw przepekli ogdrkowatej (1,81 * 0,44%). Poziom ten byt znamiennie wyzszy niz
wspomniane wczes$niej poziomy w grupach K i G. Jest to wynik dos$¢ zaskakujacy, biorac pod
uwage fakt iz dieta tej grupy nie zawierata ani kwasu cis-9, trans-11 CLA ani kwasu punikowego.
Jest to pierwsze tego typu doniesienie moéwiace o takim wplywie ekstraktu wodnego

z suszonych owocéw przepekli ogérkowatej. Mimo, iz owoce przepekli ogdrkowatej zawieraja
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znaczne ilo$ci kwasu a-eleostearynowego, ktéry moze ulega¢ przemianom do kwasu cis-9, trans-
11 CLA w reakcji zaleznej od NADPH [32, 41], trudno jest oczekiwa¢ znacznych ilosci tego kwasu
ttuszczowego w wodnym wyciggu z suszonych owocoéw. Uzyskane wyniki wskazuja jednak, ze
pewne ilosci tego kwasu moga by¢ w nim obecne oraz, Ze inne zwigzki biologicznie aktywne
moga wplywac na profil kwaséw ttuszczowych w surowicy krwi, w tym na poziomy izomeru cis-

9, trans-11 CLA [A12].

Ze wzgledu na pionierski charakter uzyskanych wynikow zasadnym wydaje sie podjecie
i prowadzenie dalszych badan, zwtaszcza z wykorzystaniem innych modeli badawczych, ze
szczegblnym uwzglednieniem dziatania tych produktéw w stanach patologicznych, takich jak
proces nowotworowy, miazdzyca czy cukrzyca, gdyz prewencja tego typu schorzen jest czesto
powodem stosowania suplementéw diety pozyskanych z tych sktadnikéw. By¢ moze okaze sie
konieczne wprowadzenie pewnych ograniczen, dotyczacych jednoczesnego stosowania,

zapewniajgcych tym samym bezpieczenstwo ich stosowania.
Whioski:

1). Biorac pod uwage bogaty i ciggle rosnacy asortyment olejéw dostepnych na rynku
zasadnym jest prowadzenie badan ich jakos$ci zywieniowej i zdrowotnej, w celu

zapewnienia bezpieczenstwa stosowania.

2). Ze wzgledu na duza zawarto$¢ jednego sposréd sprzezonych kwaséw ttuszczowych -
kwasu cis-9, trans-11, cis-13 oktadekadienowego (tzw. kwasu
punikowego/punicynowego), wykazujgcego szereg wtasciwosci biologicznych, na
szczegblng uwage sposrdd olejéw dostepnych na rynku, zastuguje olej z nasion

granatowca wiasciwego.

3). Stosowanie zaawansowanych metod statystycznych i chemometrycznych w analizie
bromatologicznej i badaniach na modelach zwierzecych pozwala na wykrycie subtelnych
zaleznoSci pomiedzy analizowanymi zmiennymi. Jest to szczeg6lnie istotne i pomocne
w poszukiwaniu mechanizméw dziatania sktadnikéw diety, w tym sprzezonych dienow

kwasu linolowego (CLA) i sprzezonych trienéw kwasu linolenowego (CLnA).

4). Zapewnienie odpowiedniej podazy sprzezonych dienéw kwasu linolowego juz na etapie
zycia ptodowego i okresu niemowlecego moze mie¢ wyrazny wplyw na zmniejszenie
ryzyka rozwoju choréb nowotworowych w péZniejszym okresie zycia. Biorac pod uwage
mozliwe mechanizmy dziatania tej grupy kwaséw tluszczowych uzyskane wyniki
potwierdzaja, Ze jednym z nich jest konkurencja izomeréw CLA z wielonienasyconymi

kwasami ttuszczowymi w szlakach metabolicznych oraz wptyw na ich metabolizm,
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zarOwno poprzez hamowanie aktywno$ci A6-desaturazy, jak i poprzez wpltyw na

produkcje eikozanoidéw na szlaku lipoksygenazy.

5). Sprzezone dieny kwasu linolowego wplywaja na powstawanie lipoksygenazowych
metabolitéw  wielonienasyconych kwaséw  tluszczowych, jednak najlepszym
wskaznikiem dziatania CLA wydaje sie by¢ stosunek eikozanoidéw o przeciwstawnym
dziataniu: 12-HETE/15-HETE, ktéry to parametr negatywnie korelowat z poziomami
dwoch izomerow CLA: kwasu cis-9, trasn-11 CLA i trans-10, cis-12 CLA.

6). Sprzezone trieny kwasu linolenowego (CLnA) po wprowadzeniu do organizmu, jako
sktadniki diety, ulegaja przeksztalceniu za pomoca odpowiednich enzymoéw do
sprzezonych dienéw kwasu linolowego (CLA) i s3 wbudowywane do tkanek, a takze
wykazuja dziatanie biologiczne. Udziat CLA w puli kwaséw tluszczowych po spozyciu

CLnA jest wiekszy niz po zastosowaniu CLA.

7). CLnA spozywany wraz z dieta wplywa na profil lipidowy oraz na poziom glukozy we

krwi zwierzat laboratoryjnych.

8). Olej z nasion granatowca wiasciwego i wodny ekstrakt z suszonych owocow przepekli
ogoérkowatej wyraznie wptywaja na profil kwaséw ttuszczowych i na poziomy
lipoksygenazowych metabolitow kwaséw ttuszczowych w organizmach szczuréw,

jednak dziatanie to ma charakter przeciwstawny.

9). Suplementy diety pozyskiwane z roslin bedacych naturalnymi Zrédtami CLnA, podawane
razem, moga wykazywac dziatanie antagonistyczne i dlatego konieczna jest kontynuacja

badan, aby mozliwe bylo uzyskanie petnych efektéw prozdrowotnych.
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[32] Tsuzuki T., Tokuyama Y., Igarashi M., Nakagawa K., Ohsaki Y., Komai M., Miyazawa T.: a-
Eleostearic acid (9z11E13E-18:3) is quickly converted to Conjugated Linoleic Acid (9Z11E-18:2)
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[38] Saha SS, Ghosh S, Ghosh M. Comparative study of hypocholesterolemic and hypolipidemic
effects of conjugated linolenic acid isomers against induced biochemical perturbations and
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495.
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2004.

[40] Rumpel L. Granat - bogate Zrédlo antyutleniaczy. Panacea 2012; 38(1): 16-17.

[41] Tsuzuki T, Kawakami Y, Abe R, Nakagawa K, Koba K, Imamura ], Iwata T, Ikeda I, Miyazawa
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5) Omowienie pozostatych osiggnie¢ naukowo - badawczych (artystycznych).

a) dziatalno$¢ naukowo-badawcza przed uzyskaniem stopnia naukowego doktora

Moje zainteresowanie praca naukowo-badawcza rozpoczeto sie juz podczas studiéw na
Wydziale Farmaceutycznym Akademii Medycznej w Warszawie. W czasie ich trwania bytam
cztonkinig Studenckiego Kota Naukowego ,Mandragora” dziatajgcego przy Katedrze i Zaktadzie
Farmakognozji WUM. Mo6j udziat w pracach badawczych Studenckiego Kota Naukowego
zaowocowat wspétautorstwem dwdch prac prezentowanych na krajowych i miedzynarodowych
studenckich konferencjach naukowych, z ktérych jedna zostala opublikowana w Farmacji
Polskiej (,Poréwnanie aktywnosci antyoksydacyjnej oraz zawarto$ci zwigzkéw czynnych
w herbatach czarnych i zielonych réznych gatunkéw, otrzymywanych z lisci Camellia sinensis L.
oraz w herbatkach ziotowych Yerba mate i Rooibos tea” Farmacja Polska 2002; 58: 965 - 971).
Otrzymatam dwukrotnie, w roku akademickim 2003/2004 i 2004/2005, stypendium Ministra
Zdrowia za bardzo dobre wyniki w nauce oraz osiggniecia w dziatalnosci naukowej, oraz zajetam
IV miejsce w Finale Uczelnianym Konkursu na Najlepszego Studenta Akademii Medyczne;j

w Warszawie Primus Inter Pares.

Po ukoniczeniu studiéw na kierunku farmacja ze specjalnos$cia analityka farmaceutyczna na
Wydziale Farmaceutycznym Akademii Medycznej w Warszawie i po odbyciu obowigzkowego

szeSciomiesiecznego stazu aptecznego podjetam prace na stanowisku asystenta w Katedrze
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i Zaktadzie Bromatologii pod kierunkiem Pana prof. dr hab. Andrzeja Tokarza. Od poczatku
mojej pracy zostatam wiaczona w dziatalno$¢ dydaktyczng i naukowa Zaktadu. W poczatkowym
okresie podjetam wspoétprace z Panig dr Agnieszka Stawarska dotyczaca oceny sposobu
zywienia oséb starszych a od 2006 roku rozpoczetam badania nad sprzezonymi dienami kwasu
linolowego (CLA), dotyczace oceny ich wystepowania w produktach spozywczych oraz
wlasciwosci przeciwnowotworowych, najpierw jako uczestnik a nastepnie jako kierownik
projektéw naukowych (P1-P3). Badania te staty sie gtéwnym obszarem mojej pracy badawcze;.
Po opracowaniu i zwalidowaniu metody oznaczania CLA technika chromatografii gazowe;j
dokonatam oceny ich zawarto$ci w wybranych produktach mleczarskich, dostepnych na rynku
a takze zbadatam zawartos¢ tych kwaséw ttuszczowych w prébkach mleka kobiecego oraz, na
podstawie danych uzyskanych z ankiet wypetnianych przez pacjentki, wskazatam zywieniowe
i sSrodowiskowe czynniki wptywajace na udziat tej puli kwaséw tluszczowych w mleku
kobiecym. Jednocze$nie prowadzitam badania literaturowe dotyczace aspektéw analitycznych

i wlasciwosci biologicznych sprzezonych kwaséw ttuszczowych.

Nastepny etap mojej pracy stanowil eksperyment dotyczacy wilasciwosci
przeciwnowotworowych CLA w raku piersi z wykorzystaniem samic szczuréw szczepu Sprague-
Dawley jako organizméw modelowych. Eksperyment ten uzyskat zgode II Lokalnej Komisji
Etycznej do spraw Badan na Zwierzetach w Warszawie (34/2008). Nadrzednym celem
podjetych badan byto okreslenie wpltywu zwiekszonej podazy w diecie sprzezonych dienéw
kwasu linolowego na powstawanie nowotwordow sutka. Poszukiwano takze zalezno$ci pomiedzy
spozyciem tych kwasow ttuszczowych a ich zawarto$cig w surowicy i tkankach rakowych oraz
profilem innych kwaséw ttuszczowych w analizowanym materiale. Zbadano ponadto znaczenie
powyzszych zwigzkéw dla dynamiki procesu peroksydacji lipidow w warunkach procesu
nowotworowego. Druga cze$¢ eksperymentu wpisywala sie w nurt prac z zakresu
programowania rozwojowego i miala na celu wykazanie znaczenia podazy w diecie matek
w czasie cigzy i karmienia sprzezonych diendw kwasu linolowego dla stanu zdrowia potomstwa,
takze w zyciu dorostym. Dieta zwierzat byta wzbogacana w preparat Bio-C.L.A., pozyskany od
firmy Pharma Nord w ramach prowadzonej wspoétpracy, zawierajacy mieszanine dwoch
gtownych izomeréw CLA: kwasu cis-9, trans-11 oktadekadienowego i trans-10, cis-12
oktadekadienowego, w stosunku iloSciowym 1:1. Proces nowotworowy byt stymulowany
poprzez podanie zwierzetom w 50. dniu ich Zycia sonda dozotadkowa 7,12-
dimetylobenz[a]antracenu w dawce 80 mg/kg.m.c. w postaci zawiesiny w oleju ro$linnym lub
preparacie Bio-C.L.A. W badaniu histopatologicznym wyindukowanych guzéw nowotworowych,
wykonanym w ramach prowadzonej wspéipracy w Zaktadzie Patomorfologii Zwierzat Katedry
Patologii i Diagnostyki Weterynaryjnej Wydzialu Medycyny Weterynaryjnej Szkoty Gléwne;j

Gospodarstwa Wiejskiego w Warszawie, zostaty one zidentyfikowane jako gruczolakoraki
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(adenocarcinoma) i gruczolakoraki brodawkowate (adenocarcinoma papillarae) sutka o réznym
stopniu zaawansowania. Na podstawie uzyskanych wynikow stwierdzono, Ze sprzezone dieny
kwasu linolowego moga hamowa¢ inicjowang chemicznie kancerogeneze i przeciwdziatac
wystepowaniu raka sutka. Obserwowano wyraZzne dziatanie polegajace na zmniejszaniu
zapadalno$ci i hamowaniu rozwoju guzéw sutka u wiekszosci zwierzat otrzymujacych preparat
zawierajacy izomery CLA. Efektywno$¢ tego dziatania byta zalezna od zastosowanej dawki -
najmniejszg zapadalno$¢ obserwowano w grupach, w ktérych podawany preparat stanowit
2,0% w diecie. Ponadto wykazano, ze wyzsze stezenia kwasu zZwaczowego w surowicy sa
skorelowane z mniejszym ryzykiem raka sutka, za$ profil kwaséw tluszczowych w surowicy
krwi jest wypadkowa zastosowanej suplementacji diety oraz wspétistniejagcych stanéw
patologicznych. Co wiecej, zwiekszona podaz CLA w diecie matek podczas cigzy i karmienia
skutkowata ich wbudowaniem do tkanek dzieci oraz zmniejszonym ryzykiem rozwoju
nowotworow sutka. Uzyskane wyniki stanowity podstawe mojej pracy doktorskiej pt.: ,Badanie
wzajemnych zalezno$ci miedzy zawarto$cig sprzezonych dienéw kwasu linolowego i innych

kwasow ttuszczowych w diecie i tkankach szczuré6w w warunkach procesu nowotworowego”.

[stotnym elementem mojej pracy naukowej byt udziat w projekcie badawczym ,Pozywienie
Stowian” dotyczacym prob rekonstrukeji potraw i sposobow ich przygotowania stosowanych
przez wczesnosredniowieczne plemiona zachodniostowianskie, realizowanym przez Muzeum
Nadwislanskie w Kazimierzu Dolnym w ramach Warsztatéw Archeologii Doswiadczalne;j.
Bazujac na wiadomosciach etnograficznych dotyczacych kultury materialnej Stowian, oraz
danych paleobotanicznych i archeozoologicznych podjeliSmy sie odtworzenia potraw, jakie
mogly stanowi¢ podstawe wyzywienia wzmiankowanych powyzej plemion, zamieszkujacych
w VIII - X w. obszar Kotliny Chodelskiej. Podczas eksperymentéw odtworzyliSmy w warunkach
maksymalnie zblizonych do wczesnosredniowiecznych szereg potraw a nastepnie,
uwzgledniajgc ich sktad jako$ciowy oraz sposoby ich przygotowania, ocenili§my ich wartos$¢
odzywczg, zar6wno metodg rachunkowsy, jak i analityczng, wykorzystujac standardowe metody
stosowane w analizie Zywnos$ci. Wyniki tych pionierskich w skali naszego kraju prac zostaty
opublikowane i byly prezentowane na licznych konferencjach naukowych. Kontynuacja
i uzupetnieniem prowadzonych badan bylo podjecie wspélpracy z Instytutem Chemii Ogélnej
i Ekologicznej Politechniki L.ddzkiej dotyczacej analizy chemicznej pozostatosci organicznych,
zaabsorbowanych do wnetrza $cianek naczyn ceramicznych, zaréwno zabytkowych jak
i wykorzystywanych w eksperymentach archeologii do§wiadczalnej. Badania ceramiki, jednego
z artefaktoéw najczesciej odkrywanych na stanowiskach archeologicznych, sa powszechnie
uwazane za bogate Zrddto informacji o wielu aspektach zycia spotecznego dawnych cywilizacji.
Do pelnego zrozumienia jej funkcji w ostatnich latach coraz cze$ciej stosuje sie analize

organicznych pozostatosci stwierdzanych na i w $ciankach naczyn. Poszukiwanie specyficznych
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»biomarker6w”, czyli charakterystycznych zwigzkéw, ktére pozostaty praktycznie niezmienione
na przestrzeni wiekéw czy okreslanie rozmieszczenia tych substancji w naczyniu (tzw. ,odcisk
palca” - ang. fingerprint) moze uzupeié czy znacznie poglebi¢ wnioskowanie o przeznaczeniu
czy zastosowaniu naczynia, a co za tym idzie wzbogaci¢ wiedze o warunkach zycia danej
spotecznosci. Uzyskane wyniki dotyczace ceramiki zabytkowej wskazuja na wyraZne
zréznicowanie ich domniemanej zawarto$ci, odzwierciedlajacej preferencje zywieniowe
Stowian, co w kontekscie jednoczesnego i zapewne intencjonalnego ich deponowania pod
nasypem watu obronnego grodu, moze potwierdza¢ proponowang interpretacje tego znaleziska

jako ofiary zaktadzinowe;j.

W ramach wspétpracy z dr Anitg Sliwiniska z Katedry i Zaktadu Biologii Farmaceutycznej
i Biotechnologii Roslin Leczniczych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego opracowatam
i zwalidowalam metode oraz wykonalam oznaczenia zawartosci hederageniny, kwasu
ursolowego i kwasu oleanolowego w prdébkach Polyscias filicifolia technika chromatografii

gazowej z detekcjg ptomieniowo-jonizacyjna.

Podczas pracy w Katedrze i Zakladzie Bromatologii Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego w okresie przed uzyskaniem stopnia doktora nauk farmaceutycznych
opublikowatam 12 prac oryginalnych (01-012), 4 prace przegladowe (P1-P4) i 1 rozdziat
w monografii (R1) o tgcznym wspétczynniku oddziatywania IF 2,239 (MNiSW: 94). W 12
spos$rod nich jestem pierwszym autorem. Wykaz ogtoszonych publikacji naukowych znajduje sie
w Zalaczniku 3a. Zaprezentowatam réwniez 3 prace na konferencjach miedzynarodowych
(KM1-KM3) i 15 prac na konferencjach krajowych (KK1-KK15). Trzy prace prezentowane na
konferencjach krajowych zostaty wyréznione za wysoka warto$¢ merytoryczng i nagrodzone

(N2-N4).

b) dziatalno$¢ naukowo-badawcza po uzyskaniu stopnia naukowego doktora

Po uzyskaniu stopnia doktora nauk farmaceutycznych kontynuowatam prace nad
wilasciwosciami biologicznymi sprzezonych dienéw kwasu linolowego, zwtaszcza w kontekscie
poszukiwania mechanizméw lezgcych u podstaw ich dziatania. Cze$¢ uzyskanych wynikéw
weszta w sklad osiggniecia naukowego w postepowaniu habilitacyjnym i zostala dogtebnie
opisana powyzej. W innych pracach dotyczacych sprzezonych dienéw kwasu linolowego
prowadzonych w Zaktadzie Bromatologii wraz z Panig dr Agnieszka Stawarskg wykazatySmy, ze
poddanie samic szczuréw szczepu Sprague-Dawley dziataniu 7,12-diemtylobenz[a]antracenu -
chemicznego kancerogenu, prowadzilo do obniZzenia stezenia kwasu cis-9, trans-11

oktadekadienowego (gtéwnego izomeru CLA) w surowicy krwi oraz do zwiekszenia aktywnosci
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A6- i A5-desaturazy, enzyméw Kluczowych dla szlakow metabolicznych wielonienasyconych
kwasow ttuszczowych. Wprowadzenie do diety zwierzat preparatu zawierajgcego mieszanine
izomerow CLA zmniejszato zapadalno$¢ na raka sutka oraz zmniejszato aktywnos¢ A6-
desaturazy. CLA nie tylko konkurujg z kwasem linolenowym i sg zamiast niego wbudowywane
do fosfolipidéw, ale takze poprzez wplyw na aktywnos$¢ desaturaz prowadza do zmniejszenia
iloSci powstajacych metabolitow kwasu linolowego, zwtlaszcza kwasu arachidonowego
i eikozanoidéw, bedacych jego pochodnymi (015). W pracach prowadzonych z Panig
dr Matgorzatg Jelinska we wspétpracy z Instytutem Zywno$ci i Zywienia oznaczono zawarto$é
6 eikozanoidéw, metabolitow kwaséw ttuszczowych z rodziny n-6: kwasu linolowego (13- i 9-
HODE) i kwasu arachidonowego (15-, 12-, 5-HETE i PGE,) w surowicy i guzach sutka szczurow,
ktérych dieta byta wzbogacana w izomery CLA po podaniu czynnika kancerogennego. Wykazano
silng negatywng zalezno$¢ miedzy stezeniem izomeru trans-10, cis-12 CLA a poziomami 15-, 12-
i 5-HETE, znacznie wyraZniejsza niz miedzy steZeniami izomeru cis-9, trans-11 CLA a tymi
eikozanoidami. Co wiecej, wykazano iz znacznie lepszymi wskaznikami zachodzacego procesu
patologicznego s stosunki eikozanoidéw o przeciwstawnym dziataniu, np. 12-HETE/15-HETE,

niz stezenia poszczegodlnych pojedynczych zwigzkéw (014).

Niezwykle istotnym elementem mojej pracy byly, prowadzone we wspotpracy z Panig
dr Agnieszka Stawarska z mojego macierzystego Zaktadu, badania nad wptywem réznorodnych
czynnikéw dietetycznych na aktywno$¢ enzyméw Kkatalizujacych szlaki metaboliczne
wielonienasyconych kwaséw ttuszczowych. W ramach prowadzonej wspotpracy wykonatam
technika chromatografii gazowej z detekcja ptomieniowo-jonizacyjng oznaczenie zawartosci
kwaséw ttuszczowych w olejach, dietach i surowicy krwi zwierzat (szczury Wistar, samce),
ktorych dieta byta wzbogacana w wybrane oleje roslinne (rzepakowy, stonecznikowy,
oliwkowy) poddane lub nie obrébce cieplnej oraz wykonatam analize statystyczng uzyskanych
wynikéw. Wykazali$my, ze produkty utleniania lipidéw, powstajgce podczas ogrzewania olejow
wptywaja na profil kwaséw ttuszczowych w surowicy krwi oraz na aktywnos$¢ desaturaz,
powodujac wzrost aktywnos$ci A6- a spadek aktywno$ci A5-desaturazy. Uzyskane wyniki zostaty
opublikowane (016).

Podejmujgc wspoétprace z Zaktadem Analiz Instrumentalnych Wydziatu Nauk o Zywieniu
Cztowieka i Konsumpcji Szkoty Gtéwnej Gospodarstwa Wiejskiego uczestniczytam w badaniach
wyrobow cukierniczych przeznaczonych dla dzieci ze szczegdlnym naciskiem na zasadnos$¢
stosowania ekstraktu polifenolowego z owocéw aronii czarnoowocowej (Aronia melanocarpa)

w celu poprawy stabilnosci oksydacyjnej frakcji lipidowej tych produktéw (017, 019).

Istotnym elementem mojej pracy naukowej w okresie po uzyskaniu stopnia naukowego

doktora nauk farmaceutycznych byt udzial w projekcie ,Stezenia nienasyconych kwaséw
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ttuszczowych omega-3: kwasu dokozaheksaenowego (DHA), kwasu eikozapentaenowego (EPA)
i kwasu alfa-linolenowego (ALA) oraz kwaséw omega-6: kwasu linolowego (LA), kwasu gamma-
linolenowego (GLA) i kwasu arachidonowego (ARA) u zdrowych kobiet ciezarnych i kobiet
z cigza powiktang nadci$nieniem indukowanym ciaza, cukrzyca ciezarnych leczong dietg,
cholestaza ciezarnych oraz ich dzieci” realizowanym przez Il Katedre i Klinike PotoZnictwa
i Ginekologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego. W ramach tej wspotpracy
opracowatam metode i dokonatam oznaczenia technika chromatografii gazowej z detekcja
ptomieniowo-jonizacyjng pelego profilu kwaséw ttuszczowych oraz bezwzglednej zawartosci
6 gtownych kwaséw ttuszczowych w rodzin n-3 i n-6 w probkach surowicy krwi matek
i w probkach surowicy krwi pepowinowej ich dzieci. L.acznie przebadatam ok. 200 takich par

matka-dziecko oraz opracowatam uzyskane wyniki.

W 2015 roku podjetam wspoétprace z Panig prof. dr hab. Teresg Banaszkiewicz z Wydziatu
Przyrodniczego Uniwersytetu Przyrodniczo-Humanistycznego w  Siedlcach, dotyczaca
oznaczenia profilu kwaséw tluszczowych w prébkach mies$nia piersiowego, miesnia udowego,
mie$nia sercowego a takze watroby i ttuszczu sadetkowego kurczat, ktérych dieta byta
wzbogacana w olej z nasion winogron lub w olej z nasion granatowca wilasciwego. Cze$¢
analityczna powyzszych badan zostata juz zakonczona, za$§ uzyskane wyniki zostaty

opracowane.

Obecnie, we wspoétpracy z Panem mgr Tomaszem Lepionka, studentem niestacjonarnych
studiéw doktoranckich w naszym Zaktadzie, prowadze dalsze badania nad wtasciwos$ciami
biologicznymi oleju z nasion granatowca wtasciwego i wodnego ekstraktu z suszonych nasion
przepekli ogérkowatej, z wykorzystaniem zwierzecego modelu nowotworu sutka. Na badania te

uzyskatam zgode II Lokalnej Komisji ds. Badan na Zwierzetach w Warszawie (54/2015).

Po uzyskaniu stopnia doktora nauk farmaceutycznych w latach 2012-2016 opublikowatam,
wykluczajac publikacje wchodzace w sktad osiagniecia naukowego w postepowaniu
habilitacyjnym, 7 prac oryginalnych (013-019) i 2 rozdziaty w monografiach (R2-R3)
o facznym wspoétczynniku oddziatywania IF 10,325 (MNiSW: 122 pkt.). Wykaz ogloszonych
publikacji naukowych znajduje sie w Zalaczniku 3. Zaprezentowalam réwniez 8 prac na
konferencjach miedzynarodowych (KM4-KM11) i 23 prace na konferencjach krajowych (KK16-
KK38). 2 sposrdd prezentowanych prac zostaty wyréznione za wysoka warto$¢ merytoryczng

i nagrodzone (1 na konferencji miedzynarodowej (N6) i 1 na konferencji krajowej (N9)).
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¢) Udziat w miedzynarodowych i krajowych konferencjach naukowych:

i) konferencje miedzynarodowe:

[KM1] Tokarz A, Stawarska A, Kolczewska M, Biatek A. Nutrition in the population of elderly
people from Warsaw. Plakat w jezyku angielskim, 4th Vienna Biocenter PhD Student Symposium
Timing Age, 2 - 3.11.2006 r., Wieden, Austria.

[KM2] Bialek A, Tokarz A, Romanowicz M. Influence of different factors on rumenic acid
concentration in milk of breastfeeding woman. Plakat w jezyku angielskim, 19th International

Symposium on Pharmaceutical and Biomedical Analysis, 8 - 12.06.2008 r., Gdansk, Polska.

[KM3] Tokarz A, Stawarska A, Bialek A, Kolczewska M. Nutrition in the population of elderly
people: members of Warsaw community. Plakat w jezyku angielskim, 5th European Congress on

Nutrition and Health in Elderly People, 15 - 17. 09.2008 r., Warszawa, Polska.

[KM4] Biatek A, Tokarz A, Stawarska A, Zagrodzki P. Influence of Conjugated Linoleic Acids in
diet of female Sprague-Dawley rats on mammary tumours appearance and fatty acid distribution
in tissues of their offspring. Plakat w jezyku angielskim, 5th International Congress on Nutrition

and Cancer, 9 - 11.09.2012 r., Elazig, Turcja.

[KM5] Stawarska A, Biatek A, Tokarz A. Effect of conjugated linoleic acids (CLA) supplementation
on the activity of A6-desaturase in liver of rats with mammary tumors. Plakat w jezyku angielskim,

5th International Congress on Nutrition and Cancer, 9 - 11.09.2012 r., Elazig, Turcja.

[KM6] Bialek A, Jelinska M, Biatek M, Tokarz A. Quality parameters and fatty acids profile of
selected edible oils. Plakat w jezyku angielskim, XIX Sesja naukowa Sekcji Mtodej Kadry
Naukowej PTTZ - III Sesja miedzynarodowa ,Food Science Horizon” ,Somewhere something

incredible is waiting to be known”, 7 - 9.05.2014 r., Warszawa, Polska.

[KM7] Biatek A, Bodecka ], Tokarz A. Conjugated linoleic acids (CLA) and conjugated linolenic
acids (CLnA) influences fatty acids profile and lipids peroxidation in tissues of rats. Plakat w jezyku
angielskim, Miedzynarodowa konferencja “Analytical methods to study oxidative damage,

antioxidants and drugs”, 4 - 7.06.2015 r., Biatystok, Polska.

[KM8] Biatek M, Bialek A, Jelinska M, Tokarz A. Fatty acid composition and oxidative
characteristics of novel edible oils. Plakat w jezyku angielskim, Miedzynarodowa konferencja
“Analytical methods to study oxidative damage, antioxidants and drugs”, 4 - 7.06.2015 r,,
Biatystok, Polska.

[KM9] Stawarska A, Biatek A, Tokarz A. The effect of selected unheated and heated oils on the

activity of enzymes participating in arachidonic acid formation and fatty acids profile. Plakat
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w jezyku angielskim, Miedzynarodowa konferencja “Analytical methods to study oxidative

damage, antioxidants and drugs”, 4 - 7.06.2015 r., Biatystok, Polska.

[KM10] Bialek A, Stawarska A, Tokarz A. Pomegranate seed oil decreases desaturases activity
and influences fatty acids profile in serum and tissues of rats. Plakat w jezyku angielskim, 2nd
International Young Scientists Symposium “Plants in Pharmacy and Nutrition”, 15 - 17.09.2016

r., Wroctaw, Polska.

[KM11] Biatek A, Czerwonka M, Lepionka T, Kaszperuk K, Banaszkiewicz T, Tokarz A. Influence
of pomegranate seed oil and grape seed oil on cholesterol content and fatty acids profile in livers of
chickens. Plakat w jezyku angielskim, 2nd International Young Scientists Symposium “Plants in

Pharmacy and Nutrition”, 15 - 17.09.2016 r., Wroctaw, Polska.

ii) konferencje krajowe:

[KK1] Tokarz A, Biatek A, Stawarska A. Opracowanie i walidacja metody oznaczania sprzezonych
diendow kwasu linolowego metodq chromatografii gazowej. Plakat w jezyku polskim,
Ogdlnopolskie Sympozjum Bromatologiczne ,Bezpieczna Zywnos$¢ - racjonalne zZywienie”, 8 -

9.06.2006 r., Ustron.

[KK2] Tokarz A, Biatek A, Stawarska A, Gotebiowska L. Poréwnanie zawartosci sprzezonych
dienéow kwasu linolowego - CLA w mastach dostepnych na rynku warszawskim w 2006 r.
Komunikat w jezyku polskim, V Krajowa Konferencja Naukowo - Szkoleniowa ,Higiena

zywnosci i zywienia podstawa zdrowia”, 3 - 6.09.2007 r., Zakopane.

[KK3] Tokarz A, Biatek A, Krasowska M. Zawartos¢ sprzezonych dienéw kwasu linolowego (CLA)
w wybranych serach dojrzewajqcych. Plakat w jezyku polskim, XX Naukowy Zjazd Polskiego
Towarzystwa Farmaceutycznego ,Farmacja XXI wieku - wyzwania i nadzieje”, 25 - 28.09.2007

r., Katowice.

[KK4] Tokarz A, Biatek A, Gotebiowska L, Krasowska M. Zastosowanie metody chromatografii
gazowej do oznaczania zawartosci sprzezonych dienéw kwasu linolowego w produktach
mlecznych. Plakat w jezyku polskim, VIII Konferencja Chromatograficzna ,Zastosowanie technik

chromatograficznych w analizie Srodowiskowej i klinicznej”, 21 - 23.04. 2008 r., L.6dz.

[KK5] Tokarz A, Stawarska A, Biatek A, Kolczewska M. Ocena sposobu zywienia i suplementacji
u ludzi starszych z terenu Warszawy. Plakat w jezyku polskim, VIII Krajowe Warsztaty
Zywieniowe ,Metody ankietowe w badaniach zywieniowych”, 2 - 4.09.2008 r., Mrézek k/
Olsztynka.
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[KK6] Tokarz A, Bialek A, Krasowska M. Ocena zawartosci kwasu zwaczowego (cis-9, trans-11
CLA) w wybranych gatunkach seréw. Plakat w jezyku polskim, XIX Ogélnopolskie Sympozjum
Bromatologiczne ,Prawidtowa jako$¢ zywnoSci i racjonalne Zywienie podstawa profilaktyki

zdrowotnej”, 11 - 12.09.2008 r., L.6dz.

[KK7] Biatek A, Tokarz A, Wisniowska A. Wplyw réznorodnych czynnikéw dietetycznych na
zawartos¢ kwasu zZwaczowego (cis-9, trans-11 CLA) i profil kwaséw ttuszczowych w surowicy
szczuréw. Cz. 1. Komunikat w jezyku polskim, XX Ogdlnopolskie Sympozjum Bromatologiczne
"Jakos¢ zdrowotna Zywno$ci i Zywienia oraz przedmiotéw uzytku", 10 - 11.09.2009 r.,

Warszawa.

[KK8] Bialtek A, Tokarz A, Wagner P. Wplyw podazy w diecie ogrzewanych i nieogrzewanych
olejéw roslinnych na zawartos¢ kwasu zwaczowego (cis-9, trans-11 CLA) i profil kwaséw
ttuszczowych w surowicy szczuréw. Cz. I1. Plakat w jezyku polskim, XX Ogé6lnopolskie Sympozjum
Bromatologiczne "Jako$¢ zdrowotna Zzywnosci i zywienia oraz przedmiotéw uzytku", 10 -

11.09.2009 r., Warszawa.

[KK9] Biatek A, Tokarz A, Gotebiowska L, Krasowska M. Wykorzystanie techniki chromatografii
gazowej w analizie sprzeZonych dienéw kwasu linolowego w wybranych produktach mleczarskich.
Plakat w jezyku polskim, VII Warszawskie Seminarium Doktorantéw Chemikéw

,ChemSession’10”, 14.05.2010 r., Warszawa.

[KK10] Biatek A, Tokarz A, Dudek A, Kazimierska W, Bielecki W. Wplyw diety wzbogaconej
sprzezonymi dienami kwasu linolowego na ich rozmieszczenie w tkankach szczuréw
z wyindukowanymi DMBA nowotworami. Plakat w jezyku polskim, VIII Polska Konferencja
Chemii Analitycznej ,,Analityka dla spoteczenistwa XXI wieku”, 4 - 9.07.2010 r., Krakéw.

[KK11] Tokarz A, Jelinska M, Bialek A, Stawarska A, Gmurczyk M, Seweryn T, Wagner P,
Wisniowska A. Ttuszcze diety i ich przemiany zachodzqce w organizmie szczuréw. Plakat w jezyku
polskim, VIII Polska Konferencja Chemii Analitycznej ,Analityka dla spoteczenistwa XXI wieku”, 4
-9.07.2010 r., Krakow.

[KK12] Bialek A, Tokarz A, Kazimierska W, Bielecki W. Wptyw suplementacji diety CLA na profil
kwasow ttuszczowych w surowicy krwi szczuréw w warunkach procesu nowotworowego. Plakat

w jezyku polskim, XXI Naukowy Zjazd Polskiego Towarzystwa Farmaceutycznego ,Farmacja

Polska na tle Unii Europejskiej”, 12 - 15.09.2010 r., Gdansk.

[KK13] Katuzna-Czaplinska ], Biatek A, Lis P. Analiza organicznych pozostatosci w ceramice

zabytkowej z grodziska w Chodliku oraz ceramice eksperymentalnej z zastosowaniem techniki
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GC/MS. Plakat w jezyku polskim, X Konferencja ,Analiza chemiczna w ochronie zabytkéw”, 9 -

10.12.2010 r., Warszawa.

[KK14] Biatek A, Tokarz A, Romanowicz M. Wplyw wybranych czynnikéw zZywieniowych na
zawartos¢ kwasu cis-9, trans-11 oktadekadienowego w mleku kobiet karmigcych. Komunikat
w jezyku polskim, VII Konferencja Naukowo - Szkoleniowa ,Higiena Zywno$ci i zywienia

podstawa zdrowia. Zywienie wczoraj, dzi$ i jutro”, 6 - 9.09.2011 r., Szczytno.

[KK15] Biatek A, Tokarz A, Zagrodzki P. Wptyw sprzezonych dienéw kwasu linolowego w diecie
samic szczuréw na ryzyko procesu nowotworowego u ich potomstwa. Komunikat w jezyku
polskim, Ogélnopolskie Sympozjum Bromatologiczne ,Aspekty Zdrowotne Zywno$ci i Zywienia”,

21 -23.09.2011 r., Biatystok.

[KK16] Biatek A, Tokarz A. Sprzezone dieny kwasu linolowego w prewencji nowotworéw. Wyktad
w jezyku polskim, XXII Ogélnopolskie Sympozjum Bromatologiczne ,Zywno$¢ i Zywienie w XXI
wieku - wyzwania i nadzieje”, 5 - 7.09.2012 r., Wista.

[KK17] Biatek A, Tokarz A. Wptyw sprzezonych dienéw kwasu linolowego na dynamike proceséw
peroksydacji lipidébw w warunkach procesu nowotworowego. Plakat w jezyku polskim, XXII
Ogoélnopolskie Sympozjum Bromatologiczne ,Zywno$¢ i Zywienie w XXI wieku - wyzwania

i nadzieje”, 5 - 7.09.2012 r., Wista.

[KK18] Bialek A, Jelinska M, Tokarz A. Wykorzystanie HPLC w oznaczaniu lipoksygenazowych
metabolitéow kwaséw ttuszczowych w surowicy krwi szczuréw suplementowanych CLA. Plakat
w jezyku polskim, VII Konferencja ,Analityczne zastosowania chromatografii cieczowej”, 25 -

26.10.2012 r., Warszawa.

[KK19] Stawarska A, Tokarz A, Bialek A. Wplyw diety suplementowanej CLA na aktywnos¢
enzymdw biorgcych udziat w powstawaniu kwasu arachidonowego w mikrosomach wqtrobowych
szczuréw. Plakat w jezyku polskim, VII Konferencja ,Analityczne zastosowania chromatografii

cieczowej”, 25 - 26.10.2012 r., Warszawa.

[KK20] Biatek A, Tokarz A, Zagrodzki P. Zastosowanie metody PLS do analizy interakcji miedzy
kwasami ttuszczowymi w surowicy krwi szczuréw w warunkach procesu nowotworowego. Plakat
w jezyku polskim, V Konferencja naukowo - szkoleniowa ,Chemometria - metody

i zastosowania. Zrozumie¢ podstawy metod chemometrycznych”, 18 - 21.10.2012 r., Zakopane.

[KK21] Biatek A, Tokarz A. Wartos¢ odzywcza i jakosS¢ zdrowotna produktéw spozywczych
i potraw przygotowanych wedtug ,receptur wczesnostowiariskich” - mariaz bromatologii
z archeologiq doswiadczalng. Wyktad w jezyku polskim, Sesja naukowa ,Kulinaria w soczewce

wiedzy”, 4.09.2012 r., Warszawa.
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[KK22] Bialek A, Jelinska M, Tokarz A. Wplyw suplementacji CLA na powstawanie
lipooksygenazowych metabolitéw WNKT w surowicy krwi potomstwa szczuréw w warunkach
procesu nowotworowego. Plakat w jezyku polskim, XXII Zjazd naukowy Polskiego Towarzystwa

Farmaceutycznego ,Farmacja — nauka - spoteczenstwo”, 18 - 21.09.2013 r., Biatystok.

[KK23] Jelinska M, Bialek A, Mojska H, Gieleciniska I, Tokarz A. Wplyw sprzezonych dienow
kwasu linolowego podawanych po wprowadzeniu karcinogenu na zawartos¢ metabolitéw kwaséw
ttuszczowych w surowicy krwi i nowotworach wywotanych u szczuréw. Plakat w jezyku polskim,
XXII Zjazd naukowy Polskiego Towarzystwa Farmaceutycznego ,Farmacja - nauka -

spoteczenstwo”, 18 - 21.09.2013 r., Biatystok.

[KK24] Lepionka T, Bialek A, Tokarz A. Suplementacja diety sprzeZonymi dienami kwasu
linolowego (CLA) a ryzyko wystqgpienia raka sutka i profil kwaséw ttuszczowych w $ledzionach
szczuréw. Plakat w jezyku polskim, Ogoélnopolskie Sympozjum Naukowe Studentow Wydziatow

Farmaceutycznych ,Projekt: Absolwent”, 16.02.2013 r., Warszawa.

[KK25] Biatek A, Tokarz A. Wptyw krétkotrwatej suplementacji diety sprzezonymi dienami kwasu
linolowego na profil kwaséw ttuszczowych w surowicy krwi szczuréw. Plakat w jezyku polskim,
Miedzynarodowa Konferencja Jubileuszowa ,Nauka o zywieniu czlowieka - osiggniecia
i wyzwania” z okazji 35-lecia istnienia Wydziatu Nauk o Zywieniu Czlowieka i Konsumpcji SGGW

w Warszawie, 28 - 29.06.2013 r., Warszawa.

[KK26] Lepionka T, Bialek A, Tokarz A. Analiza profilu kwaséw ttuszczowych w sledzionach
szczuréw suplementowanych sprzezonymi dienami kwasu linolowego (CLA) w warunkach procesu
nowotworowego. Komunikat w jezyku polskim, VIII Konferencja naukowo - szkoleniowa
»Higiena zywnosci i Zzywienia podstawg zdrowia. Informatyka w naukach o zywnosci i zywieniu”,

3 -6.09.2013 r., Biala Podlaska.

[KK27] Bialek A, Jeliniska M, Bamburowicz-Klimkowska M, Tokarz A. Wplyw wodnego ekstraktu
z owocow Przepekli ogérkowatej i oleju z nasion Granatowca wtasciwego na profil lipidowy
u szczuréw - badania wstepne. Plakat w jezyku polskim, XXIII Ogélnopolskie Sympozjum

Bromatologiczne ,,Bromatologia dla spoteczenstwa XXI wieku”, 10 - 12.2014 r., Krakow.

[KK28] Jelinska M, Pyzik ], Biatek A, Tokarz A. Wplyw sprzezonych dienéw kwasu linolowego na
zawartos¢é metabolitéw kwaséw arachidonowego i linolowego w nerkach szczuréw z wywotanymi
chemicznie nowotworami. Plakat w jezyku polskim, XXIII Ogdlnopolskie Sympozjum

Bromatologiczne ,Bromatologia dla spoteczenstwa XXI wieku”, 10 - 12.2014 r., Krakow.
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[KK29] Bialek A, Tokarz A. Jadtospis stowiariski w Swietle aktualnej wiedzy zywieniowe;j.
Komunikat w jezyku polskim, Sesja naukowa ,Kulinaria w soczewce wiedzy” 13.02.2014 r,,

Warszawa.

[KK30] Lepionka T, Bialtek A, Jelinska M, Tokarz A, Pergét A, Pinkiewicz A. Analiza wplywu
suplementacji diety szczuréw olejem z nasion granatowca wtasciwego (Punica granatum) oraz
wodnym ekstraktem z przepekli ogérkowatej (Momordica charantia) na steZenie
wielonienasyconych kwaséw ttuszczowych i ich metabolitow - produktéw lipooksygenazy
w surowicy. Komunikat w jezyku polskim, VI Konferencja ,Postepy w badaniach

biomedycznych”, 5 - 6.12.2015 r., Warszawa.

[KK31] Biatek A, Jelinska M, Bodecka ], Tokarz A. Udziat sprzezonych dienéw i trienéw kwasow
ttuszczowych w diecie a profil kwaséw ttuszczowych i intensywnos¢ proceséw peroksydacyjnych
w  waqtrobach szczuréw. Plakat w jezyku polskim, XXIV Ogolnopolskie Sympozjum
Bromatologiczne "Bezpieczna zywno$¢ i racjonalne zywienie podstawg zdrowia cztowieka", 17 -

18.09.2015 r., Wroctaw.

[KK32] Jelinska M, Bialek A, Mojska H, Gieleciniska I, Tokarz A. Wplyw sprzeZonych dienéw
kwasu linolowego podawanych przed wprowadzeniem karcinogenu na zawartosé¢ metabolitéw
kwasow ttuszczowych w surowicy krwi i nowotworach wywotanych u szczuréw. Plakat w jezyku
polskim, XXIV Ogo6lnopolskie Sympozjum Bromatologiczne "Bezpieczna zywnos$¢ i racjonalne

zywienie podstawga zdrowia cztowieka", 17 - 18.09.2015 r., Wroctaw.

[KK33] Bialtek A, Tokarz A, Tytz N, Banaszkiewicz T, Kaszperuk K. Olej z nasion granatowca
wtasciwego jako dodatek paszowy a profil kwaséw ttuszczowych w podrobach drobiowych
(wgtroby). Komunikat w jezyku polskim, XXV Ogélnopolskie Sympozjum Bromatologiczne

»Jako$¢ zdrowotna zywnosci i zywienia”, 12-13.09.2016 r., J6zeféw - Warszawa.

[KK34] Biatek A, Tokarz A, Kucharczyk K, Banaszkiewicz T, Kaszperuk K. Olej z nasion
granatowca wtasciwego jako dodatek paszowy a profil kwaséw ttuszczowych w podrobach
drobiowych (serca). Plakat w jezyku polskim, XXV Ogolnopolskie Sympozjum Bromatologiczne

»Jako$¢ zdrowotna zywnosci i zywienia”, 12-13.09.2016 r., J6zeféw - Warszawa.

[KK35] Biatek A, Lepionka T, Jelinska M, Pergét A, Tokarz A. Suplementacja diety olejem z nasion
granatowca wtasciwego i/lub wodnym wyciqgiem z przepekli ogérkowatej wptywa na zawartosé¢
sprzezonych dienéw kwasu linolowego i na profil kwaséw ttuszczowych w surowicy krwi szczurdéw.
Plakat w jezyku polskim, XXV Ogdlnopolskie Sympozjum Bromatologiczne ,Jako$¢ zdrowotna

zywnosci i zywienia”, 12-13.09.2016 r., J6zeféw - Warszawa.
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[KK36] Jelinska M, Pinkiewicz K, Bialek A, Tokarz A. Wptyw oleju z nasion granatowca i naparu
z przepekli ogérkowatej na zawartos¢ metabolitow wybranych kwaséw ttuszczowych w surowicy
krwi szczuréw. Plakat w jezyku polskim, XXV Ogo6lnopolskie Sympozjum Bromatologiczne

»Jakos¢ zdrowotna zZywnosci i zywienia”, 12-13.09.2016 r., J6zeféw - Warszawa.

[KK37] Lepionka T, Bialek A, Tokarz A, Banaszkiewicz T, Kaszperuk K. Wptyw suplementacji
diety kurczqt olejem z nasion granatowca wtasciwego i olejem z nasion winogron na profil kwaséw
ttuszczowych w  ttuszczu sadetkowym. Komunikat w jezyku polskim, XXV Ogoélnopolskie
Sympozjum Bromatologiczne ,Jako$¢ zdrowotna Zywno$ci i Zzywienia”, 12-13.09.2016 r., J6zeféw

- Warszawa.

[KK38] Stawarska A, Biatek A, Tokarz A. Wplyw procesu nowotworowego i zréznicowanej diety
na aktywnos¢ A6- i A-5 desaturazy. Plakat w jezyku polskim, XXV Ogdlnopolskie Sympozjum
Bromatologiczne ,Jako$¢ zdrowotna zywnosSci i zywienia”, 12-13.09.2016 r., Jézeféow -

Warszawa.

d) Udziat w projektach naukowych

W czasie mojej dotychczasowej pracy naukowej uczestniczylam w pieciu projektach
naukowych, finansowanych ze S$rodkéw Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego
i Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego. Pemitam funkcje kierownika projektu trzech
sposrdd nich, zas w dwoéch projektach bytam gléwnym wykonawca. Peina lista projektéw

naukowych zostata zamieszczona ponizej.

[P1] W latach 2006 - 2008 wykonawca projektu wiasnego AM nr FW12/W1/08 ,Ocena
wystepowania sprzezonych dienéw kwasu linolowego w produktach zywnos$ciowych, oraz ich

znaczenia ochronnego w chemoprewencji procesu nowotworzenia.”

[P2] W latach 2008 - 2009 kierownik projektu miodego badacza AM nr FW12/WB2/09
»,0cena znaczenia sprzezonych diendw kwasu linolowego (CLA) w chemoprewencji procesu

nowotworzenia.”

[P3] W latach 2009 - 2012 wykonawca projektu badawczego promotorskiego MNiSW N N405
362137 ,Wptyw podazy sprzezonych dienéw kwasu linolowego w diecie samic szczuréw na

ryzyko wystapienia choroby nowotworowej u ich potomstwa.”

[P4] W latach 2010 - 2011 kierownik projektu mtodego badacza WUM nr FW12/PM1/11
»Poszukiwanie mechanizmoéw dziatania sprzezonych dienéw kwasu linolowego na mtode

organizmy w warunkach procesu nowotworowego.”
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[P5] W roku 2014 kierownik projektu mtodego badacza WUM nr FW12/PM31/14/14

»Sprzezone trieny kwasu linolenowego (CLnA) - aspekty analityczne i dziatanie biologiczne”

e) Nagrody i wyréznienia

W czasie mojej dotychczasowej pracy zostalam trzykrotnie uhonorowana nagroda
dydaktyczng JM Rektora Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego i dwukrotnie - nagroda
naukowa JM Rektora Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego. Ponadto, szeSciokrotnie moje
prace prezentowane na krajowych i miedzynarodowych konferencjach naukowych zostaty
wyroznione za wysoka warto$¢ merytoryczng i nagrodzone. Pelna lista otrzymanych nagréod

zostata zamieszczona ponize;j.

[N1] Nagroda Indywidualna Dydaktyczna III stopnia Rektora Akademii Medycznej w Warszawie
za ogromne zaangazowanie i pelna inspiracji prace na rzecz dziatalnosci Kota Naukowego
,Bromatos”, a szczegdlnie za udziat w pracach organizacyjnych dotyczacych obozu naukowego

organizowanego na bazie Warsztatéw Archeologicznych, przyznana 29 pazdziernika 2007 roku.

[N2] Nagroda za plakat ,Ttuszcze diety i ich przemiany zachodzace w organizmie szczuréw”
prezentowany podczas sesji Analityka zywnosci w ramach VIII Polskiej Konferencji Chemii

Analitycznej, 4 - 9 lipca 2010 roku, Krakow.

[N3] Wyrdznienie za prace ,Wptyw wybranych czynnikéw zywieniowych na zawarto$¢ kwasu
cis-9, trans-11 oktadekadienowego w mleku kobiet karmigcych” prezentowang na konferencji
,Higiena zywnosci i Zywienia Podstawg Zdrowia - zywienie wczoraj, dzi$, jutro”, 6-9 wrze$nia

2011 roku, Szczytno.

[N4] Wyrdznienie za prace ,Wptyw sprzezonych dienéw kwasu linolowego w diecie samic
szczuréw na ryzyko procesu nowotworowego u ich potomstwa” prezentowang podczas XXI

Ogdlnopolskiego Sympozjum Bromatologicznego, 21-23 wrze$nia 2011 roku, Biatystok.

[N5] Wyréznienie za prace ,Wplyw sprzezonych dienéw kwasu linolowego na dynamike
procesow peroksydacji lipidéw w warunkach procesu nowotworowego” prezentowang podczas

XXII Ogdélnopolskiego Sympozjum Bromatologicznego, 5-7 wrzesnia 2012 roku, Wista.

[N6] I Nagroda za plakat ,Influence of Conjugated Linoleic Acid in diet of female Sprague-Dawley
rats on mammary tumours appearance and fatty acid distribution in tissues of their offspring”
prezentowany na 5th International Congress on Nutrition and Cancer, 9-11 wrze$nia 2012 roku,

Elazig, Turcja.

[N7] Nagroda Zespotowa Dydaktyczna II stopnia Rektora Warszawskiego Uniwersytetu

Medycznego za wspétautorstwo skryptu pt. , Skrypt do ¢wiczen z Bromatologii dla studentéw
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Wydziatu Farmaceutycznego Warszawskiego Uniwersytety Medycznego”, przyznana 29

pazdziernika 2012 roku.

[N8] Nagroda Indywidualna Naukowa III stopnia Rektora Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego za autorstwo publikacji dotyczacych wptywu sprzezonych dienéw kwasu
linolowego na profil kwaséw ttuszczowych w tkankach w stanie nowotworowym, przyznana 29

pazdziernika 2012 roku.

[N9] Wyroéznienie za cykl plakatéw w sesji Bezpieczna zywno$¢, zdrowe spotleczenstwo
(bromatologia, toksykologia) podczas XXII Naukowego Zjazdu PTFarm, 18-21 wrze$nia 2013,
Biatystok.

[N10] Nagroda Zespotowa Dydaktyczna Il stopnia Rektora Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego za opracowanie skryptu do ¢wiczen z analizy sktadu i bezpieczenstwa zywnosci

przeznaczonego dla studentéw dietetyki Wydziatu Nauki o Zdrowiu, przyznana w 2015 roku.

[N11] Nagroda Naukowa III stopnia Rektora Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego za
wspotautorstwo pracy pt. ,Effect of conjugated linoleic acid mixture supplemented daily after
carcinogen application on linoleic and arachidonic acid metabolites in rat serum and induced

tumours”, przyznana w 2015 roku.

f) Kursy, szkolenia i staze

W okresie mojej pracy zawodowej uczestniczytam w licznych kursach, szkoleniach,
seminariach i stazach, organizowanych przez jednostki naukowe i komercyjne w kraju i za

granicg. Pelna ich lista zostata zamieszczona ponizej.

[S1] Kurs ,Technika PCR i jej zastosowania.” Organizator: DNA-Gdansk we wspotpracy z A&A
Biotechnology, 20 - 22.06.2005 r., Gdansk;

[S2] Kurs pedagogiczny dla nauczycieli akademickich i stuchaczy studiéw doktoranckich
Akademii Medycznej w Warszawie. Organizator: Akademia Pedagogiki Specjalnej im. Marii

Grzegorzewskiej i Akademia Medyczna w Warszawie, rok akademicki 2005/2006, Warszawa;

[S3] Kurs ,0d genu do biatka, od struktury do funkcji i dysfunkcji.” Organizator: Studium
Medycyny Molekularnej, 16 - 20.04.2007 r., Warszawa;

[S4] Konferencja ,Rola dialogu w medycynie.” Organizator: Akademia Medyczna w Warszawie,

Centrum Ksztatcenia Podyplomowego, 16.04.2007 r., Warszawa;
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[S5] Szkolenie okresowe w zakresie bhp dla pracownikéw zatrudnionych na stanowiskach
naukowo-dydaktycznych i inZynieryjno-technicznych. Organizator: Warszawski Uniwersytet

Medyczny, 04.06.2008 r., Warszawa;

[S6] Kurs ,Pierwsza pomoc medyczna w naglym wypadku.” Organizator: Studium Medycyny

Katastrof WUM, 23 - 24.09.2008 r., Warszawa;

[S7] Konferencja naukowo-szkoleniowa ,Interherba 2008. Lek a suplement diety. Préba
usystematyzowania problemdéw z koegzystencja na rynku.” Organizator: Instytut Ro$lin

i Przetworow Zielarskich, 13.03.2008 r., Poznan;

[S8] Seminarium ,Praktyczna statystyka w medycynie i farmacji. Planowanie badan

i opracowywanie wynikow.” Organizator: StatSoft Polska Sp. z 0. 0., 11.03.2008 r., Warszawa;

[S9] Seminarium ,Najnowsze rozwigzania w metodach chromatograficznych w oparciu

o produkty Macherey-Nagel.”, Organizator: LABART Sp. z o. 0., 15.09.2008r., Warszawa;

[S10] Kurs ,Molekularne metody badan w onkologii.” Organizator: MBS Serwis dla biologii

molekularnej, Uniwersytet Medyczny w Lodzi, 10 - 12.05.2010 r., L.6dz;

[S11] Szkolenie dla os6b sprawujacych opieke nad zwierzetami doswiadczalnymi. Organizator:
Instytut Biologii Doswiadczalnej im. M. Nenckiego PAN, Uniwersytet Warszawski Wydziat
Biologii, Polskie Towarzystwo Nauk o Zwierzetach Laboratoryjnych, 02.12.2011 r., Warszawa;

[S12] Seminarium ,Optymalizacja warunkéw analiz HPLC/MS i UHPLC/MS”. Organizator: Shim-
Pol A.M. Borzymowski, Marzec 2013, Warszawa;

[S13] Seminarium ,GWP - Dobra Praktyka Wazenia - teoria a rzeczywisto$¢. Aspekty

metrologiczne.” Organizator: Mettler-Toledo Sp. z 0. 0., 16.04.2013 r., Warszawa;

[S14] Szkolenie w zakresie ochrony wtasnosci intelektualnej i komercjalizacji wiedzy
zorganizowane w ramach projektu "Staz Sukcesem Naukowca” przez Poznanski Akademicki

Inkubator Przedsiebiorczosci, 14-15.12.2013 r., Warszawa;

[S15] Staz w Science Pharma Sp. z o. o. sp. j. (ul. Chelmska 30/34, Warszawa) w ramach Projektu
pt.: ,Staz Sukcesem Naukowca”, finansowanego z Priorytetu VIII Regionalne kadry gospodarki,
Dziatania 8.2 Transfer wiedzy, Poddziatanie 8.2.1 Wsparcie dla wspétpracy sfery nauki
i przedsiebiorstw Programu Operacyjnego Kapitat Ludzki wspéifinansowanego przez Unie
Europejska w ramach Europejskiego Funduszu Spotecznego. Organizator: Poznanski

Akademicki Inkubator Przedsiebiorczosci, 01.02. - 31.07.2014 r., Warszawa;

[S16] Szkolenie ,Interakcje leku z pozywieniem - aspekty dydaktyczne.” Organizator: Zaktad
Bromatologii Wydziatu Farmaceutycznego Collegium Medicum, Uniwersytet Jagiellonski,

23.01.2015 r.,, Krakéow;
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[S17] Szkolenie dla oséb wykonujacych procedury, szkolenie dla os6b odpowiedzialnych za
planowanie i przeprowadzanie do$wiadczen oraz ich prowadzenie, szkolenie dla o0so6b
u$miercajacych zwierzeta wykorzystywane w procedurach. Organizator: I Wydziat Lekarski,

Warszawski Uniwersytet Medyczny, 25.11.-16.12.2015 r., Warszawa;

[S18] Szkolenie ,Nowe mozliwosci wysokoprzepustowych badan in vivo i in vitro”. Organizator:

AnimaLab i Centralne Laboratorium Zwierzat Doswiadczalnych CEPT, 31.03.2016 r., Warszawa;

[S19] Szkolenie ,Generate quality data by ensuring the health and genetic quality of your mouse
colonies; Comparing models for obesity and diabetes research; Introduction to humanized mice
for cancer immunotherapy.” Organizator: Animalab i Centralne Laboratorium Zwierzat

Doswiadczalnych CEPT, 16.05.2016 r., Warszawa;

[S20] One Day EFSA Summer School ,In silico/in vitro approaches for food science” 9.09.2016 r.,
Parma, Wiochy;

g) Czlonkostwo w towarzystwach naukowych i komitetach redakcyjnych
0d 2005 roku jestem cztonkiem Polskiego Towarzystwa Farmaceutycznego.

0d 2014 roku jestem cztonkiem komitetu redakcyjnego (editorial board member) International

Journal of Cardiology and Lipidology Research.

0d 2014 roku jestem cztonkiem komitetu redakcyjnego (editorial board member) International

Journal of Pharmaceutical Sciences and Developmental Research.

0d 2014 roku jestem cztonkiem International Project Management Association [PMA.

h) Recenzowanie publikacji w czasopismach naukowych

W latach 2013-2016 wystepowatam w roli recenzenta 31 prac zgtoszonych do publikacji w
czasopismach krajowych i miedzynarodowych: Journal of Gerontology and Geriatrics Research
(1), Alternative and Integrative Medicine (1), Pediatrics and Therapeutics (3), Annals of
Nutritional Disorders and Therapy (1), Journal of Gastrointestinal and Digestive System (1),
Journal of Women'’s Health Care (1), Journal of Obesity and Weight Loss Therapy (1), Journal of
Community Medicine and Health Education (2), European Journal of Lipid Science and
Technology - IF 1,953 (1), International Journal of Cardiology and Lipidology Research (3),
Journal of Occupational Medicine and Health Affairs (1), HSOA Journal of Food Science and
Nutrition (1), African Journal of Biotechnology (1), Journal of Child and Adolescent Behaviour
(1), Biology and Medicine (2), Journal of Pediatrics and Child Nutrition (1), International Journal
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of Cancer and Oncology (1), Biomedicine & Pharmacotherapy- IF 2,326 (1), Scientific Reports
Nature - IF 5,228 (1), Bromatologia i Chemia Toksykologiczna (5), Biuletyn Wydziatu
Farmaceutycznego WUM (1).

6) Podsumowanie
Méj dorobek naukowy obejmuje:

e 29 prac oryginalnych, z czego 13 opublikowanych zostato w czasopismach znajdujgcych
sie w bazie Journal Citation Report (JCR), a 16 w czasopismach innych, niz znajdujace si¢
w bazie Journal Citation Report (JCR). W 17 pracach bytam pierwszym autorem.

e 6 prac przeglqdowych,

e 35 streszczen z doniesien prezentowanych na konferencjach naukowych,

e 5rozdzialéw w monografiach,

e sumaryczny impact factor wedtug listy Journal Citation Reports (JCR), zgodnie z rokiem
opublikowania wynosi 27,464; tgczna punktacja MNiSW: 416 pkt,

e liczba cytowan (bez autocytowan) publikacji wedtug Web of Science TM Core Collection:
14,

e indeks Hirscha (h) wedlug Web of Science TM Core Collection: 3.




