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Recenzja zostala wykonana na wniosek Rady Dyscypliny Nauki Biologiczne

Uniwersytetu Mikolaja Kopernika w Toruniu z dnia 22 marca 2024 r.

‘ Przedstawiona do recenzji praca doktorska zostata wykonana w Katedrze Fizjologii
Zwierzat i Neurobiologii na Wydziale Nauk Biologicznych i Weterynaryjnych Uniwersytetu
Mikotaja Kopernika w Toruniu, pod opiekg naukowa Promotora prof. dr hab. Justyny
Rogalskiej oraz Promotora pomocniczego dr hab. Lukasza Peptowskiego, prof. UMK.

Podstawe do ubiegania si¢ o stopien doktora stanowig jedna praca przegladowa oraz
dwie oryginalne prace naukowe opublikowane w latach 2021 1 2022 w czasopismach z listy
JCR, ktorych taczny wspotczynnik oddziatywania Impact Factor wynosi 14,54 i punktacja
ministerialna facznie 300 punktow, przedstawione ponizej:

1. A. Klimek, J. Rogalska (2021) Extremely Low-Frequency Magnetic Field as a Stress
Factor—Really Detrimental?>—Insight into Literature from the Last Decade. Brain
Sciences, 2021, 11(2):174, IF: 3,13 (2021), MNiSW: 100

2. A. Klimek, A. Nowakowska, H. Kletkiewicz, J. Wyszkowska, J. Maliszewska, M.
Jankowska, L. Peplowski, J. Rogalska (2022) Bidirectional Effect of Repeated Exposure
to Extremely Low-Frequency Electromagnetic Field (50 Hz) of 1 and 7 mT on

Oxidative/Antioxidative Status in Rat’s Brain: The Prediction for the Vulnerability to
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Diseases, Oxidative Medicine and Cellular Longevity, 2022(2):1-14, IF: 7,31 (2022),

MNiSW: 100

3. A.Klimek, H. Kletkiewicz, A. Siejka, J. Wyszkowska, J. Maliszewska, M. Klimiuk, M.

Jankowska, J. Seckl, J. Rogalska (2022) New view on the impact of the low-frequency

electromagnetic field (50 Hz) on stress responses - hormesis effect,

Neuroendocrinology, 2023;113(4):423-441, IF: 4,1 (2023), MNiSW: 100

Dodatkowo Doktorantka zataczyta manuskrypt pod tytutem The electromagnetic field (50 Hz)
can establish a new “set-point” for the activity of the locus coeruleus—noradrenergic (LC-NA)
system in rat, autorstwa A. Klimek, H. Kletkiewicz, A. Siejka, J. Wyszkowska, J. Maliszewska,
M. Klimiuk, M. Jankowska, J. Rogalska, ktéry w najblizszym czasie zostanie skierowany do
redakcji czasopisma Neuroscience, co sprawia, ze rozprawa ma charakter hybrydowy i zdaniem
recenzenta pozwolito to Doktorantce zaprezentowac najbardziej aktualne wyniki i istotnie
podnosi wartos$¢ prezentowanych badan. Zatozenia pracy, stosowane metody, uzyskane wyniki
i forma ich przedstawienia oraz dyskusja pozwalajg recenzentce przypuszczaé, ze praca
zostanie przyjeta do druku w renomowanym czasopismie 0 $wiatowym zasiggu.
W bazie bibliometrycznej Scopus Doktorantka jest 3 razy indeksowana z wspotautorami z
Katedry jako pierwszy autor, oraz 1 raz jako wspétautor, z 29 cytowaniami, indeks Hirsha 3
(dostep z dnia 28.04.2024). Taka aktywno$¢ w ciggu ostatnich trzech lat $wiadczy o duzym
zaangazowaniu w badaniach i o zdolnosci publikacyjne;.

’ Badania przedstawione w niniejszej rozprawie doktorskiej zostaly sfinansowane z
grantu Narodowego Centrum Nauki “Nowe spojrzenie na wptyw pola elektromagnetycznego
niskiej czestotliwosci (50 Hz) na reakcje stresowe i plastycznosé moézgowg — efekt hormezy”
(OPUS nr 2017/25/B/NZ7/00638) oraz projektu Universitas Copernicana Thoruniensis In
Futuro- modernizacja Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w ramach Zintegrowanego Programu
Uczelni. (Nr projektu: POWR.03.05.00-00-2302/17-00).

Przedstawiona do oceny rozprawa, wraz z dotgczonymi pracami liczy 177 stron.
Zawiera nastgpujace rozdziaty: Wykaz publikacji wchodzacych w  skiad rozprawy,
Wprowadzenie, Cele i hipotezy, Metody badawcze, Omoéwienie wynikow, Podsumowanie,
Whioski, Literatura, Prace 1-4, Streszczenie w jezyku polskim i angielskim oraz Wkiad w
autorstwo publikacji.

W pracy nr 1 Doktorantka dokonata przegladu $wiatowego piSmiennictwa i
zaprezentowata wiedze $ci$le zwigzang z efektami oddzialywania pol elektromagnetycznych
na stres oraz informacje dotyczace stresu, jako czynnika determinujacego funkcjonowanie

organizmu na wszystkich poziomach jego organizacji. Doktorantka zauwazyla, iz wyniki
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dotychczasowych badan nie daja jednoznacznej odpowiedzi w jaki sposob pola
elektromagnetyczne dziatajg na uklad nerwowy. W badaniach wykazywano zaréwno
pozytywna, jak i negatywng odpowiedz organizmu na ekspozycj¢. Wykazywano negatywny
wplyw pél w przypadku zastosowania pol o duzych wartosciach indukeji magnetycznej, pola o
nizszych warto$ciach indukeji wykazywaty stabszy efekt. Doktorantka zauwazyla, 1z
oddziatywanie p6l na organizmy ma charakter hormetyczny. Pole elektromagnetyczne
emitowane w duzej dawce moze byé szkodliwe dla organizmu, w matej dawce moze wywota¢
odpowiedz adaptacyjng organizmu.
Po analizie pi$miennictwa Doktorantka postawita hipotezg, iz pole elektromagnetyczne
wykazuje hormeze, powtarzana ekspozycja na pola elektromagnetyczne zmienia set point -
,punkt nastawczy” aktywnosci ukfadow stresu, a dynamika tego procesu i kierunek zmian
zaleza od wartosci indukcji magnetycznej. Pole elektromagnetycznej o niskiej wartosci indukcji
magnetycznej mogtoby pobudza¢ mechanizmy antyoksydacyjne organizmu i indukowa¢ szlaki
komérkowe zaangazowane w neuroplastyczno$é, zachowujgc homeostazg organizmu. Pole o
wysokiej wartosci indukcji magnetycznej wywota uszkodzenia komorek przy braku
mechanizméw ochronnych.
Doktorantka podjeta sie badan, w ktorych zweryfikowata cztery hipotezy robocze:
1. U podioza dwukierunkowego dzialania pola elektromagnetycznego leza zmiany statusu
oksydacyjno-antyoksydacyjnego mézgowia (hipoteza I)
2. Pole elektromagnetyczne inicjuje zmiany w odpowiedzi stresowej, ktorych kierunek i
nasilenie zaleza od natgzenia pola elektromagnetycznego (hipoteza II)
3. Pole elektromagnetyczne trwale modyfikuje status oksydacyjno-antyoksydacyjny i poziom
aktywnosci uktadéw stresu i tym samym zmienia odpowiedz na kolejne czynniki stresogenne
(hipoteza III)
4. Zmiany w odpowiedzi stresowej indukowanej przez pole elektromagnetyczne modulujg
plastyczno$¢ mozgowa (hipoteza IV),
a rezultaty tych badan przedstawita w publikacjach 2-3 oraz dotgczonym manuskrypcie.
Doktorantka prowadzita badania z uzyciem samcOw szczuréw rasy Wistar Han. Na
badania uzyskata zgode Lokalnej Komisji Etycznej w Bydgoszczy nr 3/2018. Zwierzgta zostaty
podzielone na 6 grup badawczych. Emiterem pola elektromagnetycznego uzytym w badaniach
byt generator o polu jednorodnym, sinusoidalnym, czgstotliwosci 50 Hz i indukcji
magnetycznej o wartosciach z zakresu 0,1 — 8 mT. W badaniach Doktorantka wykorzystata
dwie wartodci indukcji magnetycznej: 1 mT i 7 mT. Ekspozycje byly powtarzane codziennie
przez 1 h przez 7 dni i byly powtarzane 3-krotnie w 3-tygodniowych odstgpach czasu. Czgs¢
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zwierzat byla poddawana testom behawioralnym. W celu okreslenia stopnia aktywnosci
lokomotorycznej oraz eksploracyjnej badanych zwierzat Doktorantka wykonata test otwartego
pola. Do obserwacji zachowan lgkowych uzyla podwyzszonego labiryntu krzyzowego.
Behawior zwierzat analizowata przy uzyciu oprogramowania EthoVision 11. Grupa kontrolna
byta poddawana identycznym procedurom, z pominieciem ekspozycji na pole
elektromagnetyczne.

Do analizy statystycznej uzyskanych wynikéw Doktorantka zastosowata Ogolny Model

Liniowy okreslajgc wptyw pola na rownowage oksydacyjno-antyoksydacyjng mozgu oraz
zmiany parametréw reakcji stresowej. Uzyla takze wieloczynnikowej analizy wariancji
MANOVA do oceny zmian behawioralnych, a nastgpnie wykonata test post-hoc z poprawka
Bonferroniego. Analizy wykonata przy pomocy programu SPSS 25.0.
Doktorantka w celu wykonania analiz wyizolowata hipokamp, podwzgorze, przysadke, miejsce
sinawe oraz kore przedczotowa, nadnercza oraz krew z serca. W celu weryfikacji zalozonych
hopotez oznaczyta markery stresu oksydacyjnego — stezenie grup karbonylowych biatek (CP),
stezenie 8-izoprostanow oraz calkowitg pojemnosé antyoksydacyjng (TAC), a ich wyniki
przedstawita w pracy 2. Oznaczyla stgzenia hormondw osi podwgorzowo-przysadkowo-
nadnerczowej (HPA) — kortykoliberyny (CRH), kortykotropiny (ACTH) i kortyzolu (CORT),
oznaczyla ekspresje receptorow: glukokortykoidowego (GR), mineralokortykoidowego (MR),
receptora 1 hormonu uwalniajgcego kortykotroping (CRH-R1) oraz receptora 2 hormonu
adrgnokortykotropowego (MC2R) prezentujac wyniki w pracy 3, oraz oznaczyla st¢zenia
hormonéw ukladu noradrenergicznego — noradrenaliny (NA) i 3-metoxy-4-
hydroksyfenyloglikolu (MHPG) oraz ekspresj¢ receptora andrenergicznego beta-2 (f2-AR)
prezentujac wyniki w dotgczonym manuskrypcie.

Weryfikujac hipoteze 1 Autorka wykazata, ze powtarzajaca sie ekspozycja na pole
elektromagnetyczne o czestotliwosci 50 Hz zmienia status oksydacyjno-antyoksydacyjny kory
przedczotowej szczuréw i zalezy od liczby ekspozycji i wartoéci indukcji magnetycznej. W
przypadku szczuréw poddanych ekspozycji na pole o wartoéci indukcji magnetycznej 1 mT
poziom wskaznikéw stresu oksydacyjnego i antyoksydantow nie wykazat roznic statystycznie
istotnych w poréwnaniu z grupg kontrolng. Mechanizmy kompensacyjne w odpowiedzi na
dziatanie pola utrzymywaty rownowagg oksydacyjna po dwoch ekspozycjach, a po trzeciej
Doktorantka zauwazyta skumulowany efekt wszystkich ekspozycji, skutkujgcy wzrostem
poziomu grup karbonylowych biatek (CP). Kazda kolejna ekspozycja powodowata tendencj¢
do zmniejszania si¢ poziomu 8-izoprostanow. Powtarzajaca sie ekspozycja zwierzat na pole o

indukcji magnetycznej 7 mT podwyzszata poziom stresu oksydacyjnego. Po drugiej i trzeciej
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ekspozycji Autorka wykazata znaczny wzrost poziomu grup karbonylowych biatek (CP). Z
kazda ekspozycja wzrastat poziom 8-izoprostandw, a po trzeciej ekspozycji ich poziom byt
statystycznie istotnie wyzszy w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Doktorantka wnioskowata, iz
pole elektromagnetyczne o indukcji magnetycznej o wartosci 1 mT nie zaburza rownowagi
oksydacyjno-antyoksydacyjnej, a pole o indukcji magnetycznej 7 mT indukuje uszkodzenia
oksydacyjne biatek oraz lipidow i ma potencjat do ostabiania obrony antyoksydacyjnej mozgu.

Weryfikujac hipoteze 2 Autorka wykazata, ze aktywnos$¢ uktadow stresu w przypadku
powtarzajacej sie ekspozycji na pole elektromagnetycznej jest zalezna od wartosci indukcji
magnetycznej i liczby ekspozycji. Wykazata, iz hormony osi HPA wykazywaty tendencje
wzrostowe po jednokrotnej ekspozycji na pole elektromagnetyczne o indukcji magnetycznej 1
mT, a z kazda kolejng ekspozycja nastgpowat spadek ich stgzefi. Wykazata rébwniez wzrost
stezenia ACTH po pierwszej i drugiej ekspozycji, a po trzeciej wykazata spadek jego poziomu.
Stezenie noradrenaliny i poziomy MHPG po ekspozycji na takie pole nie roznily sig
statystycznie istotnie od grupy kontrolnej. Ekspozycja na pole o wysokiej wartosci indukcji
magnetycznej 7 mT spowodowata wzrost stezef hormonéw osi HPA w poréwnaniu do grupy
kontrolnej i do grupy eksponowanej na pole o indukcji magnetycznej 1 mT. Stezenie CRH
wzrastato po kazdej ekspozycji na pole o indukcji magnetycznej 7 mT. Doktorantka wykazata
4-krotny wzrost stgzenia ACTH w przysadce moézgowej po pierwszej ekspozycji na takie pole,
kazda nastgpna ekspozycja wywotywata wzrost jego stezenia. Doktorantka zasugerowala, ze
ekspozycja na pola o wartoéci 1 mT jest sygnatem pobudzajacym mechanizmy kompensacyjne
w organizmie i uznata, iz ekspozycja na takie pola jest bezpieczna dla ukfadu nerwowego,
natomiast pola o warto$ci indukcji 7 mT sg silnym stresorem, wywotujg wptyw na uktady stresu
i zaburzajg ich funkcjonowanie.

Weryfikujac hipoteze 3 Doktorantka stwierdzita, iz powtarzajaca sig ekspozycja na pole
elektromagnetyczne ma dwukierunkowy wptyw na poziom stresu oksydacyjnego i aktywnos¢
uktadow stresu i zalezy od dawki. Poddajac szczury ekspozycji na pole o wartosci indukcji
magnetycznej 1 mT Autorka zauwazyla zmiany w statusie oksydacyjno-antyoksydacyjnym,
ktéry byt indukowany w odpowiedzi na kolejny czynnik stresowy — test otwartego pola.
Niewielki wzrost poziomu grup karbonylowych biatek (CP) wywolany testem otwartego pola
ulegal obnizeniu po kolejnych ekspozycjach. Zmiany w poziomie stresu oksydacyjnego
spowodowane ekspozycjg na pole o indukcji magnetycznej 1 mT byly wystarczajace, aby
zmieni¢ profil procesow oksydacyjnych po zadziataniu innego czynnika stresowego, jakim by}
test otwartego pola. Analiza procentowych zmian w stgzeniach hormondéw u zwierzat

eksponowanych na pole o niskiej wartoéci wykazata ostabiong odpowiedz na kolejny czynnik
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stresowy, co jak sugeruje Doktorantka moze by¢ adaptacjg do innych czynnikéw stresowych.
Pole o niskiej wartodci indukcji magnetycznej (1 mT) moze dziata¢ jako prekondycjonowanie,
ktore ulatwia adaptacyjng odpowiedz na kolejne czynniki stresowe. Poddajac zwierzgta
ekspozycji na pole elektromagnetyczne o warto$ci indukcji magnetycznej 7 mT Doktorantka
zauwazyla zaklocenie réwnowagi oksydacyjno-antyoksydacyjnej mozgu indukowanej
ekspozycja na kolejny czynnik stresowy. Zwierzgta poddane oddziatywaniu na pola o wysokiej
wartoéei indukcji magnetycznej wykazywaly mniej zachowan lgkowych w pordwnaniu do
pozostatych grup. Doktorantka wyciggneta wniosek, iz u zwierzat poddanych takiemu
oddziatywaniu aktywno$¢ ukladéw stresu oraz zachowanie w odpowiedzi na stres sa
zaburzone.

Weryfikujac hipoteze 4 Doktorantka badata wptyw pol elektromagnetycznych na
zmiany w hipokampie. Opisata, iz oddziatywanie zalezato od warto$ci indukeji magnetycznej.
Pole o niskiej wartosci indukcji (1 mT) specyficznie stymulowato ekspresj¢ receptorow
mineralokortykoidowych (MR) w hipokampie, gdyz zdaniem Doktorantki niewielkie czynniki
stresowe mogly zwieksza¢ ekspresje tych receptorow w neuronach. Stanowi to mechanizm
kompensacyjny indukujacy plastyczno$¢ neuronalna. Receptory te determinujg aktywno$¢ osi
HPA i maja znaczenie neuroprotekcyjne. Ekspozycja szczur6w na pole elektromagnetyczne o
indukcji magnetycznej 7 mT obnizyla statystycznie istotnie ekspresj¢ receptorow
andrenergicznych beta-2 (B2-AR), co moze skutkowa¢ wystapieniem neuropatologii, takich jak
dep;esja. Doktorantka wnioskowala, iz ekspozycja na pole o duzej wartosci indukcji
magnetycznej moze stanowi¢ czynnik ryzyka rozwoju takich choréb.

Podsumowujac Autorka w dysertacji udowodnita, iz oddzialywanie pol
elektromagnetycznych ekstremalnie niskiej czgstotliwosci 50 Hz jest czynnikiem
determinujacym dwukierunkowy wplyw na moézg, zarGwno pozytywny, jak 1 negatywny,
zalezny od wartosci indukcji magnetycznej. Uzyskane przez Doktorantke wyniki po raz
pierwszy wykazaly hormetyczny mechanizm dzialania pol elektromagnetycznych o
czestotliwosci 50 Hz u szczuréw. Pole elektromagnetyczne moze by¢ wykorzystywane w
terapii nowych schorzen.

Po przeprowadzeniu badan Doktorantka wysungta nastgpujace wnioski:
Oddziatywanie polem elektromagnetycznym ekstremalnie niskiej czestotliwosci 50 Hz i niskie;j
wartosci indukeji magnetycznej 1 mT stanowi czynnik umiarkowanie wpty wajacy na organizm,
poprzez aktywacje ukladu stresu (0§ HPA i uklad LC-NA). Dodatkowo pole takie jest
czynnikiem pobudzajacym mechanizmy kompensacyjne i adaptacyjne w organizmie.
Natomiast pole elektromagnetyczne ekstremalnie niskie] czestotliwosci 50 Hz o wysokie]
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wartosci indukcji magnetycznej 7 mT jest silnym stresorem i zwigksza odpowiedz organizmu
po kazdej ekspozycji na czynnik stresowy. Pole elektromagnetyczne modyfikuje status
oksydacyjno-antyoksydacyjny i modyfikuje odpowiedz na kolejne oddziatywanie czynnikiem
stresowym. Pola o niskiej wartosci indukcji magnetycznej pozwalajg adaptowaé zwierzgta do
warunkéw stresogennych. Poddanie zwierzat dzialaniu zwierzat polem o indukcji
magnetycznej 1 mT nie powodowato zadnych zmian w behawiorze natomiast pole o wartosci
7 mT powodowaly zaburzenia. Pole o niskiej wartosci indukcji powoduje zwigkszong ekspresjg
receptorow mineralokortykoidowych w hipokampie, natomiast oddziatywania polem o
wysokiej warto$ci obniza ekspresje receptorow beta-adrenergicznych. Doktorantka
potwierdzita hormetyczny efekt oddziatywania pol o ekstremalnie niskiej czgstotliwosci.
Kierunek i intensywno$é odpowiedzi organizmu na taki rodzaj stresu sa zalezne od wartosci
indukcji magnetycznej.

Reasumujac w ocenianym opracowaniu Doktorantka wykazata si¢ dobrym
opanowaniem warsztatu badawczego, zrozumieniem rozpatrywanych problemow i
znajomodcia pismiennictwa z zakresu tematyki prowadzonych badan. Na szczegOlne
podkreslenie zastuguje moim zdaniem doskonaty wyboér tematyki badawczej, ktéra w
najblizszej przysztoéci moze mie¢ bardzo duze znaczenie. Pojawiajgce si¢ coraz czgsciej
fejkowe informacje o szkodliwosci pola elektromagnetycznego w wynikach badan doktorantki
zostaly catkowicie obalone. Warto$ci indukcji magnetycznej pél wystepujgcych w srodowisku
sg niewielkie (w zakresie mikro Tesli) i nie powinny by¢ czynnikiem epidemiologicznym
powodujgcym zagrozenie zdrowia ludzi.

Na podstawie analizy ocenianej rozprawy doktorskiej mozna przypuszczaC, ze
Doktorantka posiada wazne w pracy badawczej cechy, takie jak pracowitos¢, solidnos¢ i

dociekliwo$¢ oraz wiedze z zakresu nie tylko nauk biologicznych, ale i technicznych.

Chcac wywigza¢ sie w pelni z roli recenzenta chcg zwréci¢ uwagg na drobne
niedociagnigcia w nazewnictwie pola elektromagnetycznego. Pola elektromagnetyczne o
czestotliwosci z zakresu 1-300 Hz w pismiennictwie technicznym przyjeto nazywac polami
elektromagnetycznymi ekstremalnie niskich czgstotliwosci. Doktorantka w opracowaniu
uzywa okre$lenia pola niskiej czgstotliwosci. Na stronie 11 manuskryptu Doktorantka napisata,
iz weryfikuje wptyw pola magnetycznego, zaznaczajac iz w publikacjach bedzie stosowata
pojecie pola elektromagnetycznego. Pole elektromagnetyczne scharakteryzowane jest przez

dwie wielkosci wektorowe: natezenie pola elektrycznego i natg¢zenie pola magnetycznego.



Skladowa magnetyczna jest dominujgcg w przypadku czgstotliwosci 50 Hz i Doktorantka

weryfikowata wptyw skfadowej magnetycznej pola elektromagnetycznego.

Przedstawione uwagi maja na celu podniesienie wartosci i w zadnym stopniu nie
wplywajg na mojg wysoka oceng.

WNIOSEK KONCOWY

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska Pani mgr Angeliki Klimek pt. Wplyw pola
elektromagnetycznego o niskiej czestotliwosci (50 Hz) na status oksydacyjny i reakcje stresowe
u szczura — efekt hormezy w opinii recenzenta spetnia wszystkie wymagania — okreslone w art.
187 ustawy z dnia 20 lipca 2018 roku Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (tekst jednolity:
Dz. U. z 2021 r. poz. 478 ze zm.) — stawiane pracom doktorskim. W zwigzku z powyzszym
zwracam sie do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki Biologiczne Uniwersytetu Mikotaja

Kopernika w Toruniu o dopuszczenie do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Réwnoczednie majac na uwadze wysoki poziom naukowy zaprezentowanych badan, ich
interdyscyplinarno$¢ i nie tylko poznawczy charakter, ale rowniez aplikacyjny, co uznali
recenzenci kwalifikujacy prace do druku w czasopismach o $wiatowym zasiggu, pragng
przedtozyé Wysokiej Radzie w petni uzasadniony moim zdaniem wniosek o wyrdznienie pracy,

ktorego najlepsza rekomendacja niech bedzie podsumowanie zaprezentowanych wynikow

Woaomorte

badan taciniskag maksyma ,,Ad Bonum Hominis”.



