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rozprawy doktorskiej mgr Gabrieli WYSZOGRODZKIE]-GAWEL
Teranostyki zawierajqgce nanoporowate sieci metaliczno-organiczne
do zastosowania wziewnego w terapii gruzlicy

Przedstawiona do oceny rozprawa, firmowana przez Wydzial Farmaceutyczny Collegium
Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego w Krakowie, zostata wykonana pod kierunkiem dr
hab. Przemystawa DOROZYNSKIEGO, obecnie pracownika Katedry i Zaktadu Technologii
Lekow i Biotechnologii Farmaceutycznej Uniwersytetu Medycznego w Warszawie.

Omawiana dysertacja jest owocem interdyscyplinarnych badan prowadzonych przez mgr
Gabriele WYSZOGRODZKA-GAWEL w laboratoriach m.in. Wydziatu Farmaceutycznego
Collegium Medicum i Wydziatu Chemii U], Instytutu Fizyki Jadrowej PAN oraz wspéipracy z
Department of Pharmaceutical Science Uniwersytetu w Perugii. Wymienione miejsca realizacji
prac eksperymentalnych wynikajg niestety jedynie z afiliacji wspoétautoréw publikacji

wigczonych do rozprawy oraz podziekowan zamieszczonych przez Doktorantke na
pierwszych stronach dysertacji.

Wprowadzenie do praktyki medycznej teranostyki, w ktorej podstawg podejmowania
decyzji terapeutycznych jest diagnostyka na poziomie molekularnym, moze budzi¢ zasadne
nadzieje na obnizenie tempa wzrostu umieralno$ci na skutek nowotwordéw i innych choréb
cywilizacyjnych.

Wspébiczesna technologia farmaceutyczna dazy do osiagniecia zatoZzonego efektu
terapeutycznego przy jednoczesnej minimalizacji dziatan niepozadanych substancji lecznicze;.
Stad tez, w ostatnich dekadach wiele uwagi poswieca sie kontrolowanym systemom
terapeutycznym, ktore umozliwiaja dotarcie substancji leczniczej w okreSlone miejsce
organizmu, z okre$long szybko$cia i w okreSlonym czasie. Materialy wykorzystywane
zarbwno w Kkontrolowanych systemach uwalniania jak i w teranostyce powinny
charakteryzowac¢ sie odpowiednig biozgodnos$cig i biofunkcjonalno$cia oraz mozliwie jak
najnizsza, a najlepiej brakiem toksycznosci.

Wymienione wyzej kryteria spetniajg, m.in. niektére homo- i kopolimery poliestrow, czy

superparamagnetyczne nanoczastki tlenku zelaza (SPION), a takZze metaloorganiczne sieci



MOF (Metal Organic Framework). Te ostatnie sg obiektem szczegdlnego zainteresowania nauk
biomedycznych, ze wzgledu na wtasciwosci sprzyjajace ich wykorzystaniu jako nos$nikow
lekéw (duza powierzchnia wtasciwa, rozwinieta porowato$¢, biodegradowalnos¢ oraz tzw.
zdolno$¢ oddychania). Dodatkowo, zawiera¢ one moga w swej strukturze metale obdarzone
wtasciwo$ciami paramagnetycznymi, np. Fe(IIl), co otwiera droge do zastosowania tego typu
materiatu jako Srodka kontrastujgcego w diagnostyce opartej o obrazowanie magnetyczno-
rezonansowe (MRI).

Jak wynika z najnowszego Global Tuberculosis Raport, opublikowanego przez WHO w 2019r.,
mimo wyraznych tendencji spadkowych, gruzlica pozostaje nadal jedng z 10 gléwnych
przyczyn zgondéw na Swiecie. Jeszcze w 2018r., w skali globalnej chorobe ta zdiagnozowano u
10 mln oséb, z ktorych u ok. 5% (0,5 mln) wykazano wielolekowg opornos$¢ pratkéw na
obecnie stosowane schematy leczenia oparte na statych i parenteralnych postaciach leku. Nic
wiec dziwnego, ze w odpowiedzi na wzrastajaca lekoopornos$¢, szczegdlnie lekow I rzutu
(rifamycyna, izoniazyd), jednym z kierunkéw badawczych jest opracowanie formulacji
wziewnych, dostarczajacych czasteczki substancji aktywnej bezposrednio do makrofagéw
pecherzykéw ptucnych. Doptucna droga podania moze potencjalnie nie tylko poprawic¢
skuteczno$¢ dziatania (wysokie stezenie leku), ale takze zmniejszy¢ ogo6lnoustrojowa
toksyczno$c¢ i zapobiec wielolekowej opornosci pratkéw gruzlicy.

W tym kontekscie, na uznanie zastuguje podjecie przez Doktorantke realizacji niezwykle
ambitnego planu badan nad opracowaniem nowej teranostycznej formulacji
przeciwgruzliczego leku izoniazyd, przeznaczonej do podania wziewnego, w ktorej no$nikiem
substancji leczniczej i jednocze$nie czynnikiem kontrastowym jest metaloorganiczny materiat
Fe-MIL-101-NHz
W skiad rozprawy wchodza kolejno: streszczenie w jezyku polskim (brak wymaganego
streszczenia w jezyku angielskim), wykaz publikacji majacych stanowi¢ podstawe nadania
Doktorantce stopnia naukowego doktora, lista skrotéw, opracowanie zawierajace w koncowej
cze$ci wykaz piSmiennictwa. Ostatnig, moim zdaniem, najwazniejsza cze$¢ rozprawy jest
dodatek z utozonymi chronologicznie odbitkami publikacji wspétautorstwa Doktorantki.

Trzon ocenianej rozprawy stanowi cykl pieciu (2-10 autorskich) publikacji, ktére ukazaty
sie w druku na przestrzeni lat 2015-19. Pierwszym autorem kazdej z nich jest Doktorantka a
autorem korespondencyjnym (tam gdzie wymieniony) jest promotor rozprawy. Wg ogolnie
panujacych standardéw wskazuje to jednoznacznie na wiodaca roli Doktorantki i promotora
w powstaniu omawianych artykulow. Potwierdzenie tej opinii mozna znaleZ¢ analizujac
szczegotowy wykaz zakresow prac wykonanych przez poszczegélnych wspétautorow
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kluczowej publikacji (I) opublikowanej w prestizowym czasopi$mie Pharmaceutics w 2019r.
Do rozprawy (zgodnie z obowigzujacymi wytycznymi Rady Dyscypliny Nauki Farmaceutyczne
U] dla prac zbiorowych) dotaczone zostaty oswiadczenia 4 wspdétautoréw 2 powyzej piecio-
autorskich publikacji (publikacja I i II). W oSwiadczeniach zawarta jest zgoda na
wykorzystanie wspomnianych artykutéw w przewodzie doktorskim mgr Gabrieli
WYSZOGRODZKIE]-GAWEL oraz deklaracja, ze wyniki zawarte w publikacjach nie zostana
ponownie wykorzystane w innych doktoratach.

Zamieszczone w dysertacji prace zostaty opublikowane w czasopismach o uznanej renomie
naukowej, tzn. we wspomnianym Pharmaceutics (publikacja I, ), Journal of Aerosol Medcine
and Pulmonary Drug Delivery (publikacja II), Pharmaceutical Research (publikacja III) oraz
Drug Discovery Today (publikacja IV). Ostatnia pozycja (publikacja V) ukazata sie w polskim
czasopi$mie Polimery w Medycynie (punktacja MNiSW=20). Na uwage zastuguje IF artykutéw
[-IV, wynoszacy tacznie 18,415. Tak wysoki wspotczynnik artykutow opublikowanych na
poziomie realizacji rozprawy doktorskiej, chyba nie zdarza sie czesto i w zwigzku z tym

zastuguje na wyroznienie.

Obowigzujgca Ustawa Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce dopuszcza przedstawienie
spojnego tematycznie cyklu publikacji jako podstawy pracy doktorskiej. Majac na uwadze, ze
poprawno$¢ merytoryczna zaprojektowanych badan i eksperymentéw a takze uzyskanych
wynikoéw i ich interpretacji, zawartych w publikacjach I-III oraz warto$¢ merytoryczna i
redakcyjna publikacji II i I zostatly zweryfikowane przez niezaleznych recenzentéw w procesie
peer review, w mojej ocenie dokonam gtéwnie analizy zawartoSci poszczegdlnych artykutéw
pod katem ich spdjnosci tematyczne;j.

Whikliwa lektura prowadzi do wniosku, ze cykl przedstawionych prac stanowi spojna
cato$¢ zarowno w obszarze tematyki (wszystkie dotycza zagadnien zwigzanych z materiatami
metaloorganicznymi i ich charakterystykg), materiatu do badan |[w pracach
eksperymentalnych badania dotyczyty tego samego materiatu metaloorganicznego (Fe-MIL-
101-NHz) oraz tej samej substancji aktywnej (izoniazyd)]. Kazda kolejna publikacja stanowi
kontynuacje poprzedniej i dostarcza nowych informacji o przebiegu kolejnych etapow
rozwoju pierwszego przeciwgruzliczego teranostyku wziewnego. Niestety pewien dyskomfort
w czasie czytania artykutéw stanowito ich uporzadkowanie przez Doktorantke w chronologii
czasowej a nie logicznej, dlatego odwréce te sytuacje i omawianie kolejnych artykutéw
rozpoczne od pozycji V i IV a skonicze na pozycjach II-1.

Pozycje Vi IV to prace przeglagdowe doskonale wpisujgce sie w tematyke rozprawy. Autorzy

przedstawili w nich istotne informacje na temat mezoporowatych sieci metaloorganicznych w
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kontekscie m.in. ich mozliwych zastosowan w technologii postaci leku (publikacja V) oraz
mechanizméw ich przeciwbakteryjnej aktywnosSci (publikacja IV). Wnikliwa lektura obu
artykutéw pozwala sadzi¢, ze Doktorantka przystepujac do badan eksperymentalnych
dysponowata znaczna wiedza na temat wtasciwosci i bezpieczenistwa MOF-6w oraz préb ich
wykorzystania jako no$nikoéw substancji aktywnych.

Kolejne artykuty (III-I) to kwintesencja ocenianej rozprawy. Praca Il prezentuje rezultaty
badan wstepnych MOF-u - Fe-MIL-NH:2 jako potencjalnego teranostycznego no$nika leku. Jako
modelowa substancja aktywna zostat wybrany izoniazyd (INH), antybiotyk stosowany od
wielu lat w terapii gruzlicy, ktéry jednak coraz czeSciej nie wykazuje efektu terapeutycznego
ze wzgledu na wzrastajaca oporno$¢ pratkéw gruzlicy. Uzyskane w badaniach wstepnych
wyniki wykazaty zdolno$¢ badanego materiatu do inkorporowania INH oraz do
przedtuzonego uwalniania zaadsorbowanego leku, a takze mozliwo$¢ wykorzystania Fe-MIL-
NH2 jako kontrastu w obrazowaniu magnetyczno-rezonansowym (publikacja III). W
badaniach wstepnych udowodniono réwniez, ze czastki MOF nie wykazujg cytotoksycznoSci i
charakteryzuja sie zdolnoscig do akumulacji kompozytu w obszarze cytoplazmy komorkowej,
co wskazuje na mozliwo$¢ uwalniania INH wewnatrz komérek i w konsekwencji lokalnej
terapii przeciwgruzliczej.

Wynik dalszy badan nad opracowaniem wziewnego systemu teranostycznego do lokalnej
terapii gruzlicy ptucnej znalazty sie w 2 kolejnych publikacjach II i I. Pewne zastrzezenie
budzi¢ moze ich zamieszczenie w rozprawie jako dwdch niezaleznych artykutéw, gdyz
,publikacja” Il jest w istocie poszerzonym streszczeniem opublikowanym w materiatach
zjazdowych zamieszczonych w czasopi$Smie Journal of Aerosol Medicine and Pulmonary Drug
Delivery, a wyniki w niej zawarte (z matymi wyjatkami) znalazly sie we wspomnianej
kilkukrotnie obszernej publikacji I. Pewien niedosyt powoduje fakt, ze kompletujgc artykuty
zamieszczone w dodatku do rozprawy Doktorantka prawdopodobnie zapomniata o
dotaczeniu do publikacji I rowniez Supplementary Materials, zawierajacych w tym przypadku
3 tabele z wynikami badan. Mozna sie jedynie domysle¢, Ze brakujgce tabele znalazly sie

réwniez w ponizej omawianym opracowaniu.

Publikacja I zawiera opis krok po kroku praktycznie catego przebiegu opracowania finalnej
formulacji stanowigcej mieszanine mikroczastek INH-Fe-MIL-NH2- PLGA i INH-Fe-MIL-NHz-
LC w proporcjach zapewniajgcych jej wtasciwo$ci aerodynamiczne wymagane dla wziewnych
postaci leku, uwalnianie INH w sposéb kontrolowany oraz tatwiejsze dotarcie do makrofagow
niz samego kompozytu INH-Fe-MIL-NH2. W pracy przedstawione zostaly rdéwniez

kompleksowe wyniki badan in vitro (cytotoksyczno$¢, przezywalnosé, wychwyt komérkowy,
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generowanie reaktywnych form tlenu, eksperymenty na fantomach, w tym test mozliwo$ci
generowania kontrastu w obrazowaniu MR tkanki ptucnej) oraz ex-vivo na wyizolowanych
ptucach szczura po podaniu przez tchawice finalnej formulacji. Komentujac te prace, nalezy
zwroci¢ uwage, Ze zaprezentowany wachlarz badan niewatpliwie nie mogt by¢
przeprowadzony przez Doktorantke w pelni samodzielnie, ale wymagat od niej zdobycia co
najmniej podstawowej wiedzy w zakresie: zaawansowanych technik analitycznych takich jak
m.in. spektroskopia rentgenowska z dyspersja energetyczng (EDX), skaningowa mikroskopia
emisyjna (SEM), czy przede wszystkim obrazowanie magnetyczno-rezonansowe (MRI);
umiejetno$ci hodowli i przeprowadzania eksperymentéw na liniach komoérkowych,
fantomach tkanki ptucnej czy ptucach ex vivo. Opracowanie koncowego sktadu formulacji
wymagato réwniez znajomosci zasad analizy DoE, umiejetnos$ci pracy z suszarka rozpytowa,
licznikiem czastek, Twin-Stage Impinger'em czy prowadzenia badan uwalniania substancji

aktywnej z kompozytdw i koncowej formulacji w komorach Franza i probowkach Falcon’a.

Nie bedac wielka entuzjastkg formy doktoratu, w skitad ktérego wchodzi cykl spdjnych
tematycznie prac, z duzym zainteresowaniem podesztam do tej czeSci ocenianej rozprawy, w
ktdérej Doktorantka zawarta 65 stronicowe opracowanie. W jego sktad wchodza nastepujace
czeSci: wstep majacy okreslic celowos$¢ przeprowadzonych badan, cel i zatozenia pracy,

materiaty i metody, wyniki, dyskusja, podsumowanie i wnioski oraz wykaz piSmiennictwa.

Z satysfakcja moge stwierdzi¢, Ze wstepna cze$¢ opracowania stanowi niezwykle zwarte
kompendium najnowszych danych stanowigcych kanwe genezy dysertacji. Czytajac kolejne
fragmenty dotyczace wyboru: jednostki chorobowej (TB), modelowego leku (INH),
mozliwosci polepszenia skutecznoSci terapii poprzez jej personalizacje i kontrole nad
odktadaniem sie leku w ptucach (MRI), no$nika leku o wta$ciwoSciach teranostycznych (MOF)
i w koncu drogi podania (wziewna) nabiera sie przekonania o stuszno$ci celu pracy
przedstawionego w kolejnym punkcie. Jedyny znak zapytania jaki pojawia sie podczas lektury
wstepu dotyczy zasadnosSci wybrania jako jednostki chorobowej gruzlicy. Jak wynika ze
wspomnianego wyzej najnowszego raportu WHO ponad 50% nowych zachorowan na gruZzlice
w 2018r. miato miejsce w Chinach, Indiach i Rosji. Trudno sobie wyobrazi¢, Zeby te panstwa
jak rowniez wiele innych biednych, czesto nie objetych szczepieniami krajow mogto sobie
pozwoli¢ na zakup projektowanego systemu teranostycznego, tym bardziej, Ze jego uzycie
zwigzane byloby z Konieczno$cig posiadania na miejscu nie najtanszych urzadzen do

obrazowania MR.



Na kolejnych stronach Doktorantka okreslita cel gtéwny prezentowanej rozprawy, ktorym
miata by¢, cytuje: ocena mozliwosci wykorzystania materiatu typu MOF o nazwie MIL-101-NH2
jako nosnika izoniazydu do sporzqdzania preparatu o wtasciwosciach teranostycznych do

podania wziewnego .

Majac na uwadze fakt, ze zrealizowanie powyzszego celu badan wymagato przeprowadzenia
obszernego zakresu badan preformulacyjnych i formulacyjnych, a takze badan in vitro i in
vivo, Doktorantka postanowita realizowa¢ zatozenia pracy w Kkilku etapach, podzielonych
dodatkowo na szereg podetapdw, nie zawsze spoOjnych z chronologia przebiegu badan
przedstawionych w publikacjach III-I. Moim zdaniem, umieszczenie w dysertacji
,opracowania” daje doktorantowi mozliwo$¢ wykazania umiejetnosci syntetycznego
spojrzenia na ,swoje” wyniki zawarte we wszystkich publikacjach , doktorskich”. Mam jednak
wrazenie, Ze cze$S¢ opracowania dotyczacego stosowanych materiatow i metodyk bytaby
bardziej przejrzysta, gdyby Doktorantka pokusita sie np. o tabelaryczne zestawienie
wszystkich typow probek, w ktérych oznaczano zawarto$¢ MOF i/lub INH, sposobu ich
przygotowania do koncowej analizy spektrofotometrycznej lub chromatograficznej, sktadu
mediéw lub rozpuszczalnikéw uzytych do przygotowania krzywych kalibracyjnych, wynikéw
walidacji itp. Znacznie bardziej czytelne s3 natomiast rozdzialy poSwiecone prezentacji
wynikéw, dyskusji oraz wnioskom. Szkoda tylko, ze w dyskusji omawiajgc kolejno wyniki
badan nie zawsze Doktorantka umiescita odnos$nik do wtasciwej publikacji stanowigcej tres¢
rozprawy. Zestaw 98 cytowanych publikacji jest starannie dobrany i w zdecydowanej
wiekszosci dotyczy artykutow, ktore ukazaty sie na przestrzeni ostatnich lat, gtdwnie w
renomowanych czasopismach ujetych w Science Citation Index. Stanowi¢ moze to rgkojmig
wysokiego poziomu merytorycznego informacji zawartych w omawianej czesci opracowania.

Reasumujac, z przekonaniem moge stwierdzi¢, ze Doktorantka w zaprezentowanych
publikacjach oraz w opracowaniu potwierdzita swojg znajomo$¢ zagadnien zwigzanych z
przedmiotem badan oraz umiejetno$¢ prawidtowej interpretacji wynikow, bedacych efektem
przeprowadzonych eksperymentow.

Do najwiekszych osiggnie¢ Doktorantki, przedstawionych w omawianych publikacjach i
opracowaniu zawartym w dysertacji, moim zdaniem zaliczy¢ nalezy m.in.:

e wykazanie po raz pierwszy, ze mozliwe jest wykorzystanie materiatu Fe-MIL-NHz nie
tylko jako no$nika substancji aktywnej w postaci wziewnej, ale roOwniez jako Srodka
kontrastujagcego w obrazowaniu magnetyczno-rezonansowym

e zoptymalizowanie sktadu jakoSciowego i iloSciowego finalnej formulacji celem
zapewnienia wymaganych wtasciwosci aerodynamicznych, kontrolowanego
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uwalniania oraz skuteczniejszego wychwytu przez makrofagi pecherzykéw ptucnych
mikroczastek INH-Fe-MIL-101-NHz2/PLGA i INH-Fe-MIL-101-NH2/LC zawartych w
opracowanym preparacie

e perspektywe wdrozenia nie stosowanej dotychczas metody kontrastowania MRI z
uzyciem Fe-MIL-NH2 w obrazowaniu tkanki ptucnej

Mimo bardzo pozytywnej oceny ,publikacyjnej” czeSci rozprawy oraz ogdlnie pozytywnej

oceny opracowania zawartego w dysertacji, podczas lektury pracy nasunety mi sie pytania i

watpliwosci, ktore z pewnoscig zostang wyjasnione lub rozwiane podczas publicznej obrony

rozprawy, i tak:

czy tylko niedopatrzeniem jest brak informacji o uzyskaniu zgody Komisji Bioetycznej na
wykonanie badan na szczurach, gdyz nie doszukatam sie jej ani w publikacjach, ani w
czesci poza publikacyjnej pracy?

czy metody analityczne wykorzystywane do oznaczen zawarto$ci MOF i/lub INH na
réznych etapach realizacji pracy byty zwalidowane? Jesli tak, to w jakim zakresie?

na rycinie 10 str. 2 opracowania oraz na ryc. 6 str.13 artykutu opublikowanego w
Pharmaceutics przedstawione s3 profile uwalniania in vitro INH z pojedynczych
mikroczastek tj. z INH-MOF-PLGA oraz z INH- MOF-LC a takze z koncowej formulacji
zawierajacej mieszanine w/w sktadnikéw do 0,1M roztworu buforu fosforanowego o pH
7,4. W interpretacji wynikOw pojawia sie stwierdzenie o dwufazowym uwalnianiu INH z
koncowej formulacji, na co wskazywa¢ ma 34 i 67% uwolnionego leku po 1 i 24 godz.
eksperymentu. Czy ta interpretacja jest rzeczywiscie stuszna, skoro na rycinach wyraznie
wida¢ zmiane szybkos$ci uwalniania leku z tej formulacji po 72 godz. ?

czym kierowata sie Doktorantka umieszczajac w opracowaniu na ryc. 10 str. 2 dodatkowy
profil uwalniania (moim zdaniem stusznie)INH z kompozytu INH-MOF?

dlaczego w badaniach stopnia uwalniania IND z kompozytow IND-MOF,
przeprowadzonych w komorach Franza w oznaczeniach ilo$ci uwolnionego analitu inny
byt sktad medium (roztwor PBS=7,4) a inny rozpuszczalnik w roztworach kalibracyjnych
(woda) stosowanych w analizie HPLC.?

czym ttumaczy¢ ponad 100% ilo$¢ uwolnionego INH z kompozytu INH-MOF (ryc. 10, str.
2 opracowania)

w publikacji I znalazto sie chyba kilka chochlikéw drukarskich, np. na ryc. 3 btedny podpis:
3ato zdjecia SEM a 3 b to rycina z rozktadem wielkoSci czastek

czym wyttumaczy¢ zupeinie inny przebieg profilu uwalniania INH z formulacji konncowej
(ryc. 1 panel e publikacja II i ryc. 6 publikacja 1)? Z informacji zawartych w obu
publikacjach wynika, Ze mamy do czynienia z tym samym materiatem, z tymi samymi
warunkami prowadzenia badan i z tg samg koncowa metoda oznaczania INH w prébkach
identycznego medium?

Pragne zwroci¢ uwage, Ze pytania i watpliwosci przedstawione powyzej w Zaden sposdb nie

umniejszaja wysokiej warto$ci merytorycznej recenzowanej pracy. Uwazam, ze Doktorantka

w pelni zrealizowata zaplanowany niezwykle ambitny program badan a uzyskane przez nig

wyniki zawierajg elementy nowoSci, do ktorych zaliczy¢ nalezy m.in. dostarczenie pierwszych
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dowoddéw na mozliwo$¢ wykorzystania paramagnetycznych nosnikow MOF jako substancji
kontrastujacych w obrazowaniu magnetyczno-rezonansowym ptuc oraz zaproponowanie wg
mojej wiedzy, pierwszej teranostycznej formulacji INH do podania wziewnego (w przypadku

jej wdrozenia) dajacej mozliwos¢ spersonalizowanej terapii gruZzlicy.

Podsumowanie

W koncowej konkluzji pragne wyrazi¢ przekonanie, ze przedstawiona do oceny rozprawa
doktorska stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego, potwierdza ogélng wiedze
teoretyczng Kandydatki w dyscyplinie nauki farmaceutyczne, a takze umiejetno$¢ organizacji

i prowadzenia pracy naukowe;j.

Nie mam rdéwniez zadnych watpliwosci, Ze rozprawa doktorska przygotowana przez mgr
Gabriele WYSZOGRODZKA-GAWEL spetnia warunki okreslone w artykule 13 ust. 1 Ustawy i
moze stanowi¢ podstawe do ubiegania sie o nadanie stopnia naukowego doktora w
dyscyplinie nauki farmaceutyczne. W zwigzku z tym wnosze do Rady Dyscypliny Nauki
Farmaceutyczne Uniwersytetu Jagiellonskiego w Krakowie o dopuszczenie mgr Gabrieli

WYSZOGRODZKIE]-GAWEL do kolejnych etapéw przewodu doktorskiego.

/\\%\wkt AL
Prof. dr hab. Janina LULEK
Poznan, 2020-07-15
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