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dorobku naukowego, cyklu publikacji powiazanych tematycznie

pt.: »Biologiczna charakterystyka nanomateriatow:
polielektrolitowych nanokapsutek oraz samoorganizujacych sie
miceli alginianu sodu z kurkuming pod katem ich wykorzystania
w nanomedycynie” oraz osiggnigé dydaktycznych i organizacyjnych
dr Moniki Bzowskiej adiunkta w Zaktadzie Biochemii Komérki, Wydziatu
Biochemii, Biofizyki i Biotechnologii Uniwersytetu Jagielloniskiego

w Krakowie.

W zwigzku z powotaniem mnie przez Rade Dyscypliny Nauki biologiczne
Uniwersytetu Jagiellonskiego jako recenzenta w postepowaniu
w sprawie nadania dr Monice Bzowskiej stopnia doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk S$cistych i przyrodniczych w dyscyplinie nauki
biologiczne przedstawiam ocene catoksztattu dorobku naukowego
oraz cyklu prac stanowigcych podstawe habilitacji, jak réwniez osiagnie¢
dydaktyczno- organizacyjnych dr Moniki Bzowskie;j.

Niniejsza ocena zostata przygotowana na podstawie kompletu
materiatéw przestanych przez Przewodniczacego Rady Dyscypliny Nauki

biologiczne Uniwersytetu JagielloAskiego w Krakowie.
1. Dane osobowe i rozwéj naukowy i zawodowy

Dr Monika Bzowska jest absolwentka Wydziatu Biologii i Nauk o Ziemi
Uniwersytetu Jagielloriskiego. Studia ukonczyta w 2000 roku i uzyskata
tytut magistra biotechnologii na podstawie pracy magisterskiej
pt: ,Optymalizacja procesu uzyskiwania linii komérek hybrydom
produkujqgcym  przeciwciata monoklonalne’ wykonanej w Zaktadzie
Biochemii Zwierzat, Instytutu Biologii Molekularnej, Wydziatu Biologii
i Nauk o Ziemi Uniwersytetu Jagiellofskiego pod kierunkiem
dr hab. Joanny Berety. W 2004 roku rozpoczeta prace jako asystent
w Zaktadzie Biochemii Komoérki, Wydziatu Biochemii, Biofizyki
i Biotechnologii Uniwersytetu Jagiellonskiego. W 2006 roku uzyskata

stopien doktora nauk biologicznych w zakresie biochemii na podstawie
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rozprawy: ,Regulacja ekspresji i aktywnosci sekretazy ADAM17(TACE)
przez czynniki zwiqzane ze stanem zapalnym (praca obroniona
z wyrdznieniem). Promotorem pracy byta dr hab. Joanna Bereta,
a recenzentami: prof. dr hab. Hanna Rokita (Pracownia Genetyki -
Molekularnej i Wirusologii, Wydziat Biochemii, Biofizyki i Biotechnologii
Uniwersytetu Jagiellonskiego) i prof. dr hab. Zdzistaw Krawczyk
(Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie, Panstwowy
Instytut Badawczy, Oddziat w Gliwicach, Centrum Badan Translacyjnych
i Biologii Molekularnej Nowotworéw.

Od 2009 roku do chwili obecnej jest zatrudniona na stanowisku adiunkta
w Zaktadzie Biochemii Komérki, Wydziatu Biologii, Biofizyki
i Biotechnologii Uniwersytetu Jagiellofiskiego.

2. Ocena dorobku naukowego

Zataczone do cyklu prac wchodzacych w zakres osiagniecia naukowego
materiaty wskazujg, iz droga naukowa dr Moniki Bzowskiej jest zwiazana
z Zaktadem Biochemii Komoérki Woydziatu Biochemii, Biofizyki
i Biotechnologii UJ w Krakowie. Poszukiwania badawcze dr Moniki
Bzowskiej skupiaty sie na zaplanowaniu badan biologicznych,
koncentrujacych sie na badaniu markeréw stanu zapalnego, wybranych
bioaktywnych sktadnikéw diety o wiaéciwosciach przeciwzapalnych
i przeciwnowotworowych oraz poszukiwaniu nanomateriatéw, ktore
mozna bytoby zastosowa¢ w medycynie jako noéniki lekéw
przeciwzapalnych, onkostatycznych, antybiotykéw; komponentéw

szczepionek czy zwigzkéw do obrazowania.

Metody leczenia choréb przewleklych w tym nowotworéw
z wykorzystaniem substangji bioaktywnych wymagaja wykorzystywania
substangji bezpiecznych, o niskiej cytotoksycznoéci wobec tkanek
zdrowych; dobrej rozpuszczalnosci oraz dobrej farmakodynamice
i biodystrybucji. W swoich pracach Kandydatka ocenia wtaéciwosci
biologiczne nanomateriatéw koncentrujac sie na ocenie bezpieczenstwa
i dostgpnosci dla komérek docelowych (nowotworowych). Wskazuje
naich szerokie zastosowanie kliniczne (terapia nowotworéw, dziatanie

przeciwzapalne) oraz bezpieczefstwo terapii z ich zastosowaniem.
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Pierwsze badania, w ktérych aktywnie uczestniczyta Habilitantka
realizowane byty juz w 2001 roku, jeszcze przed uzyskaniem stopnia
dr nauk biologicznych. Dotyczyty one oceny dynamiki stanu zapalnego
poprzez oceng stezenia cytokin prozapalnych i innych mediatoréow
zapalenia zas otrzymane wyniki zostaty przedstawione w 5 pracach
o tacznym IF- 12, 604; MNiSW - 380 pkt; cytowania (bez autocytacji) -
199; -oraz w 8 doniesieniach zjazdowych krajowych i zagranicznych.

Po uzyskaniu stopnia naukowego doktora nauk biologicznych
Kandydatka kontynuowata swoje zainteresowania naukowe poszerzajac
je o badania dotyczace cytokin i innych mediatoréw zapalenia
(NO, metaloproteinazy), produkcji i zastosowania przeciwciat
monoklonalnych [poz. pism. 7,15,17,19,24,26,29,30-32] oraz rozpoczeta
badania, ktére kontynuuje juz do przewodu habilitacyjnego, w zakresie
opracowywania nowych przeciwnowotworowych strategii
terapeutycznych; poszukiwaniu c¢zastek zdolnych do hamowania
angiogenezy i limfoangiogenezy w obrebie nowotworéw [poz. 26,33];
oceny przydatnosci nanoczastek jako systemu transportujacego leki
cytostatyczne [poz.1,2,4,6,9,10,11,12,18,20,23,27] oraz w zakresie
wtasciwosci przeciwzapalnych i przeciwnowotworowych bioaktywnych
sktadnikéw diety (m.in. kurkumina) [poz. 13,16,36 ]. taczny IF- 126,12;
MNiSW- 3560; cytowania (bez autocytacji) - 503.

Wyniki swoich badan przedstawita réwniez w 33 doniesieniach
zjazdowych krajowych i zagranicznych opublikowanych réwniez

w materiatach zjazdowych.

Podsumowujac rezultaty dziatalnosci naukowej dr Moniki Bzowskiej - nie
bedace przedmiotem habilitagji - zostaty upowszechnione w 64 pracach
oryginalnych i pogladowych o tacznej punktacji wg IF — 116,943; MNiSW-
3350.

Potwierdzeniem rzetelnosci naukowej i wysokiej jakosci prowadzonych

badan s3 nagrody Il stopnia Rektora UJ za szczegdlne osiagniecia
naukowe i dydaktyczne (indywidualna -2011r. i zespotowa -2019 r.).

Dr Monika Bzowska, mimo mtodego wieku, nawigzata juz szeroka
wspotprace z licznymi oérodkami zaréwno w kraju jak i za granica.
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Wspétpraca ta niewatpliwe pozwala Jej na poszerzenie wiedzy
i umiejetnosci, ale takze przynosi wymierne efekty pod postacia
publikacji i patentéw.

Swéj rozwéj naukowy po uzyskaniu stopnia doktora nauk biologicznych
Kandydatka ugruntowata i poszerzyta na licznych stazach w jednostkach

naukowych do ktoérych naleza:

- Instytut Katalizy i Fizykochemii Powierzchni im. Jerzego Habera Polskiej
Akademii Nauk w Krakowie — Kandydatka juz od 2012 roku wspétpracuje
naukowo z dr hab. Krzysztofem Szczepanowiczem z zespotu prof. dr hab.

Piotra Warszynskiego (grupa: Nanostruktury materii miekkiej)

Efektem tej wspétpracy jest 10 publikacji windeksowanych czasopismach
oraz  uzyskanie finansowania w ramach grantu SONATA
(pod kierownictwem dr hab. K. Szczepanowicza).

- Akademickie Centrum Materiatébw i Nanotechnologii, Akademia
Gorniczo-Hutnicza im. Stanistawa Staszica, Krakéw - od 2016 roku
Kandydatka wspétpracuje naukowo z dr Dorota Lachowicz-Bielska
z grupy Nanomateriatow Polimerowych i Hybrydowych do Zastosowan
Badawczych kierowanej przez prof. dr hab. S. Zapotocznego, zaé efektem

tej wspotpracy s3 2 oryginalne publikacje w indeksowanych czasopismach
- Glasgow Biomedical Research Center, Glasgow University dr R. Aitken

Efektem wspoétpracy w ramach powyiszego s3 2 publikacjet
w indeksowanych czasopismach, 2 patenty przyznane przez Urzad
Patentowy Rzeczpospolitej Polskiej, oraz uzyskanie grantu

finansowanego przez KBN (obecnie NCN).

- Institute of Chemical and Bioengineering, Dept. of Chemistry
and Applied Biosciences, Swiss Federal Institute of Technology, Zurich
prof. M. Morbidelli - 1 publikacja

Kandydatka realizuje granty naukowe finansowane przez Komitet Badan
Naukowych/ Narodowe Centrum Nauki zaréwno jako wykonawca
(5 projektow) jak i kierownik (1 projekt) oraz Wydziatu Biochemii,
Biofizyki i Biotechnologii UJ; Narodowe Centrum Badai i Rozwoju
(2 projekty), Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa Wyzszego (1 projekt),
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finansowanych  z  funduszy Unii  Europejskiej (1  projekt)
oraz Polsko- Szwajcarski Program Badawczy (1 projekt). Przedstawiona
aktywnos¢ naukowa jest warta podkreslenia, wskazuje na duza odwage
naukowa Kandydatki i Jej determinacje w poszukiwaniu wiedzy
i umiejetnosci.

Wiedza i kompetencje Kandydatki pozwolity Jej réwniez na wspétprace

naukowa z jednostkami naukowymi z zagranicy;

2019 rok - wspétpraca wieloosrodkowa z National Center For Scientific
Research in France- CNRS, Paris Descartes University (prof. Natalie
Mignet, dr hab. Yohann Corvis), francuska firma V-nano, SINTEF-
Trondheit, Norwegia (dr Geir Klinkenberg), w ramach wspétpracy
przygotowano projekt badawczy , Nanocrystals of anticancer drugs-scale
up and safety evaluation” w ramach konkursu EURONANOMED, Joint
Translational Call for Proposals (JTC2020) fFor European Innovative
Research and Technological Projects in Nanomedicine. Zadania
badawcze zaplanowane przez Kandydatke w ramach tego projektu miaty
na celu szczegétowa charakterystyke biologiczna nanokrysztatéw lekow
przeciwnowotworowych i obejmowaty badania in vitroi in vivo aktywnoéci
przeciwnowotworowej i toksycznosci nowych nanokrysztatéw tych
lekow. Projekt nie uzyskat finansowania, ale zespét przygotowat kolejny
projekt na Konkurs FETOPEN;

W kolejnym (2020) roku we wspotpracy z Yohann Corvis (National Center
for Scientific Research in France- CNRS, Paris Descartes University)
przygotowano projektu badawczy na konkurs w ramach europejskiego
programu HORIZON 2020 - Research and Innovation Framework
Programme. Cho¢ projekt nie otrzymat finansowania zostat bardzo

wysoko oceniony.

- we wspotpracy z dr Sylvia Hernandez Ainsa (University of Zaragoza,
Insititute of Nanoscience and Materials of Aragon w Hiszpanii)
przygotowano projekt badawczy w ramach konkursu EURONANOMED,
Joint Tranlational Call for Proposals (JTC2021) for European Innovative
Research and Technological Projects in Nanomedicine. Projekt zostat
zakwalifikowany do koncowego etapu konkursu, nie uzyskat
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finansowania, ale pozwolit Kandydatce rozwing¢ umiejetnodci

planowania i zarzagdzania zespotem oraz,

-wspotpraca z dr D. Lachowicz (Akademia Gérnicza- Hutnicza w Krakowie)
oraz zespotami kierowanymi przez prof. Sophie Laurent (University
of Mons, Belgia) oraz prof. Franka Wichorst’a (Physikalisch-Technische
Bundesanstalt, Niemcy). W ramach tej wspétpracy zostat przygotowany
wspolny projekt badawczy w ramach: The EU Joint Programme-
Neurodegenerative Disease Research (JPND: Novel Imaging and brain
stimulation methods and technologies related to neurodegenerative

disease). Projekt niestety nie uzyskat finansowania.

Podsumowujac ten aspekt dziatalnosci Kandydatki warto podkresli¢ duza
aktywnos¢, zaangazowanie, udziat w projektowaniu badad o duzym
znaczeniu klinicznym i praktycznym zwtaszcza w aspekcie nowoczesnego

leczenia choréb przewlektych/cywilizacyjnych.

Poza szeroky dziatalnoscia naukowg w zakresie badan z zakresu
zastosowania nanomateriatbw w medycynie, na uwage zastuguje
wspotpraca Habilitantki ze specjalistami w zakresie réznych dziedzin
(onkologii, biochemii, biotechnologii i biofarmacji w zakresie technik
badan genetycznych i biologii molekularnej). Wynikiem tej wspétpracy
sq liczne prace naukowe opublikowane w uznanych czasopismach
migdzynarodowych, uzyskane patenty krajowe (w sumie 4 w tym
2 wymienione wczesniej) oraz 1 zagraniczny oraz udostepnienie
do komercyjnego wykorzystania wynikéw badan (firma Ximbo- Cancer
Research UK). Nie mozna tez poming¢ artykutéw popularnonaukowych
i realizowanej dziatalnosci szkoleniowej (BioScientia sp.z.0.0.;
Regionalne Centrum Krwiodawstwa i Krwiolecznictwa Katowice)

3. Ocena dorobku naukowego stanowigcego szczegélne osiagniecie
naukowe (cykl powigzanych tematycznie artykutow naukowych,
zgodnie z art. 219 ust.1. pkt 2b Ustawy)

Wiodacy kierunek pracy badawczej stanowi cykl powiazanych
tematycznie pieciu oryginalnych prac badawczych dotyczacych
biologicznej charakterystyki nanomateriatéw: polielektrolitowych
nanokapsutek oraz samoorganizujacych sie miceli alginianu sodu
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z kurkuming pod katem ich wykorzystania w nanomedycynie. Tematyka
prac miesci sie w sformutowanym przez Habilitantke tytule cyklu.
Wszystkie prace zostaty opublikowane w prestizowych czasopismach
z listy Filadelfijskiej. Ich sumaryczny impact factor wedtug listy Journal
Citation Reportszgodnie z rokiem opublikowania wynosi 21,74; punktacja
MNiSW 590. Chociaz w pracach tych dr Monika Bzowska nie jest jedynym
autorem, a tylko w jednej pracy pierwszym, to na podkreslenie zastuguje
fakt, ze we wszystkich jest autorem o inacznym udziale w projektowaniu
i wykonaniu. Wspotautorzy publikagji sktadajacy sie na dorobek objety
postepowaniem habilitacyjnym w stosownych oswiadczenia wskazywali
na udziat wtasny od 5-40% co wskazywatoby na wiekszosciowy udziat
Habilitantki w autorstwie prac.

Gtownym celem badari prowadzonych przez dr Monike Bzowska byta
biologiczna charakterystyka nanomateriatéw: polielektrolitowych
nanokapsutek oraz samoorganizujgcych sie miceli alginianu sodu
z kurkuming pod katem ich wykorzystania w nanomedycynie.

Nanotechnologia jest preznie rozwijajgca sie interdyscyplinarng
dziedzing nauki dostarczajacg nowoczesnych materiatéw, ktére moga byé
zastosowane w elektronice, budownictwie, rolnictwie, kosmetologii,
jak réwniez w medycynie. Zgodnie z danymi opublikowanymi w 2019
roku, Amerykanska Agencja do Spraw Zywnosci i Lekéw (FDA)
zatwierdzita dotad 28 nanofarmaceutykéw podawanych dozylnie
lub bezposrednio do guza, a skuteczno$¢ oraz bezpieczenstwo kolejnych
jest obecnie weryfikowane w badaniach klinicznych. Nanomateriaty
stosowane w medycynie to przede wszystkim nosniki réznych lekow
(chemioterapeutykéw, antybiotykéw, lekéw przeciwzapalnych).

Wobec powszechnie znanej toksycznosci lekéw stosowanych w terapii
choréb przewlektych w tym choréb nowotworowych (toksycznoéé
zalezna od dawki i drogi podania) poszukiwania sposobu i drogi podania
jak najbezpieczniejszej, jak najlepiej tolerowanym jest dziataniem
ze wszech miar pozadanym i dorobek naukowy bedacy przedmiotem
habilitacji doskonale wpisuje sie w ten trend. Badania, ktére prowadzita

Kandydatka koncentrowaty sie na bardzo szczegdtowej analizie
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pod katem uzytecznosci do transportu lekéw oraz toksycznosci takich

wtasnie nanomateriatow.

Jak wspomniano wyzej chemioterapia jest wciaz najczesciej stosowana
metoda leczenia nowotwordw, choé skutecznoé¢ jej stosowania jest
zwykle nizsza niz wynikatoby to z dziatania leku a jest skutkiem
cytotoksycznosci, ograniczonej rozpuszczalnosci w roztworach wodnych
oraz niekorzystnej farmakokinetyki i biodystrybucji. Od wielu lat
opracowywane i badane s3 rézne nanonoéniki, ktére maja poprawi¢
skutecznos¢ stosowanych lekéw onkostatycznych lub umozliwié
wykorzystanie nowych. W efekcie poszukiwania nanokapsutek
przenoszacych lek (tu: paklitaksel i kamptotecyna), ktére zmniejszatyby
alergie czy inne objawy niepozadane za ogromnie wartoéciowe uwazam
potwierdzenie ze okreslone (puste) nanokapsutki (opracowane
wczesniej przez kierownika zespotu badawczego) nie s3 toksyczne dla
komérek nowotworowych, natomiast, co wazne, po zamknieciu w nich
leku (paklitaksel) wskazujg na skutecznoéé cytotoksyczng i powoduja
dawko-zalezne obnizenie zywotnosci zaréwno komoérek 4T1 jak i CT26-
CEA (ostateczne, badane stezenie paklitakselu wolnego i zamknietego
w kapsutkach zawsze byto takie samo). Przeprowadzone analizy wyraznie
wskazaty, ze wszystkie badane nanoczastki s pobierane przez komorki
nowotworowe, a aktywnos¢ zamknietego w nich leku zostaje zachowana.
To, czy nanokapsutki preferencyjnie gromadzg sie w quzie i komérkach
nowotworowych, nalezy ustali¢ w doswiadczeniach in vivo, cho¢ w mojej
ocenie opisane obserwacje pozwalaja mie¢ nadzieje na nowoczesne
leczenie skuteczne z ograniczonymi objawami niepozadanymi. Kolejnym
etapem badan byto zamkniecie innego leku onkostatycznego
kampotecyny w nanokapsutkach. Préby kliniczne przeprowadzone
z uzyciem rozpuszczalnej w wodzie soli sodowej kamptotecyny byty
przedwczesnie przerwane z powodu powaznych dziatan niepozadanych.
Obecnie, jej dwa rozpuszczalne w wodzie analogii kamptotecyny
zatwierdzone zostaty przez FDA do leczenia raka jajnikéw, raka szyjki
macicy i drobnokomérkowego raka ptuca (topoteka i irynotekan), analogi
te maja jednak nieco nizsza aktywno$é przeciwnowotworowa

niz wtasciwa kamptotecyna. Uwaza sie, ze ograniczenia w klinicznym
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zastosowaniu kamptotecyny mogg zosta¢ przezwyciezone dzieki
nanotechnologii. Jak wykazaty wczeéniej opisane badania zespotu,
w ktérym pracuje dr Monika Bzowska, polielektrolitowe nanokapsutki
mogtyby by¢ wykorzystane do dostarczania paklitakselu do komoérek
rakowych, sprawdzono zatem czy nie moga byé wykorzystane
do transportu kamptotecyny. Badania dr Monik Bzowskiej wykazaty,
ze nanokapsutki polielektrolitowe mozna zastosowa¢ do pasywnego

dostarczania nie tylko paklitakselu, ale takze kamptotecyny.

W kolejnym etapie pracy nad zastosowaniem polielektrolitowych
nanokapsutek Kandydatka podjeta sie oceny ich toksycznoéci
w warunkach in vitro, stwierdzajac na podstawie przeprowadzonych
analiz, ze badane polielektrolitowe nanokapsutki (opracowane i opisane

przez zespot) nie sg toksyczne dla wybranych ludzkich i mysich modeli.

Kolejnym etapem badan nad polelektrolitowymi nanokapsutkami byta ich
szczegbtowa charakterystyka in vivo na modelu mysim (myszy szczepu
Balb/C). Badania przeprowadzone zostaty dla scharakteryzowanych
wczesniej  nanokapsutek  funkcjonalizowanych  PGA  (NC-PGA)
oraz nanokapsutek funkcjonalizowanych PEG (NC-PEG). Toksycznoéé
tych nanokapsutek wczesniej zostata szczegbétowo scharakteryzowana

in vitro.

Przeprowadzona analiza farmakokinetyki, biodystrybucji oraz drég
eliminacji fluorescencyjnie znakowanych nanokapsutek wykazata,
ze mimo réznego polimeru zastosowanego do Funkcjonalizacji, NC-PGA
jak i NCPEG majag niemal identyczne profile Farmakokinetyczne
i po podaniu dozylnym wykrywalne s3 w osoczu, watrobie, nerkach
i sledzionie jeszcze po 240 minutach a nawet 24 godzinach. Wykazano,
ze obydwa rodzaje kapsutek moga byé bardzo dobrymi nanonoénikami
o niemal identycznych profilach farmakokinetycznych.

W kolejnym etapie przeprowadzono szczegétowa analize toksycznoéci
nanokapsutek po podaniu dozylnym na podstawie badan
morfologicznych i analizy uszkodzen DNA z komérek izolowanych
ze szpiku kostnego zwierzat. Analizujac i pordéwnujgc profil
immunotoksycznosci nanokapsutek PGA i NC-PEG Kandydatka wykazata,
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ze PGA moze byc bezpieczniejszym polimerem do Ffunkcjonalizacji
nanokapsutek. Warto jednak podkreéli¢, ze wymagane sa dalsze badania
w zakresie stymulacji wydzielania cytokin prozapalnych pod wptywem
NC-PEG oraz odpowiedz na pytanie czy inne PEG-ylowane materiaty maja

podobny efekt.

Ostatnim etapem projektu byta ocena mozliwosici zastosowania
bioaktywnych sktadnikéw diety (kurkumina) w terapii
przeciwnowotworowej z wykorzystaniem miceli polimerowych
(tu alginianu sodu). Potencjalna aktywnosé¢ przeciwnowotworowa
kurkuminy w potaczeniu z alginianem sodu zostata oceniona na mysim
modelu nowotworowym (myszy z rakiem okreznicy i myszy z rakiem
sutka). Oceniano sredniag mase nowotworu, profil cytokin i dynamike
wzrostu guza (grupa badana i grupa kontrolna). Uzyskane wyniki badan
in vivo nie wykazaty istotnosci statystycznej w réznicy wielkosci guzéw
pomigedzy grupg traktowang AA-Cur a grupa kontrolna, dr Bzowska
wskazuje jednak, ze brak oczekiwanego efektu moze wiazac sie z dawka,

drogg podania preparatu czy tez rodzajem leczonego nowotworu.

Jako Recenzent chciatabym podkreéli¢, ze projekt badawczy
sfinalizowany poprzez przedstawione jako szczegélne osiagniecie
naukowe oméwione powyzej publikacje jest w rzeczywistoéci swoistym
~State of art" pracy naukowej, poczawszy od zaplanowania wszystkich
badan biologicznych, wyborze nanomateriatéw, wyborze modelu in vivo,
poprzez rozwinigcie metodyki badan i ich ukierunkowanie az do badan
na modelu zwierzecym mogacych by¢ podstawa dalszych badah

przedklinicznych.

Za oryginalne osiggniecie naukowe dr Moniki Bzowskiej, stanowigce
istotny wktad w wiedze w zakresie nanomedycyny i jej wykorzystania
w immunoterapii choréb przewlektych (nowotworéw) uwazam

wykazanie, ze:

1.wszystkie badane przez Kandydatke nanoczastki (polielektrolitowe
nanokapsutki NC6 oraz NC-PEG) nie s toksyczne dla wybranych mysich
i ludzkich komérek, majg podobne profile Farmakokinetyczne

(obserwacja cenna poniewaz PGA jest mniej poznane pod katem
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wykorzystania do funkcjonalizacji niz PEG); ponadto wykazanie,
ze aktywnos¢ zamknietego w nanokapsutce leku zostaje zachowana
oraz lek jest pobierany przez komérki nowotworowe, co wskazywac
moze na potencjalne wykorzystanie opisanych nanonoénikéw leku
w terapii oraz wykazanie, ze PGA moze by¢ bezpieczniejszym polimerem
do funkcjonalizacji nanokapsutek wykorzystywanych w medycynie
(cho¢ wymaga to jeszcze dalszych badan zwtaszcza w zakresie wptywu

na wydzielanie mediatoréw zapalenia w tym indukcji ekspresji cytokin)

Karabasz A, Szczepanowicz K, Cierniak A, Bereta J, Bzowska M. In vitro
toxicity studies of biodegradable, polyelectrolyte nanocapsules. Int J
Nanomedicine. 2018 Sep 6;13: 5159-5172. doi: 10.2147/IJN.5169120 1.

Karabasz A, Szczepanowicz K, Cierniak A, Mezyk-Kopec R, Dyduch G,
Szczech M, Bereta J, Bzowska M. In vivo Studies on Pharmacokinetics,
Toxicity —and Immunogenicity of Polyelectrolyte Nanocapsules
Functionalized with Two Different Polymers: Poly-L-Glutamic Acid or PEG.
Int J Nanomedicine 2019 Dec 5; 14:9587-9602 doi:10.2147/1JN.S230865

2.badane nanokapsutki polielektrolitowe mozna zastosowaé¢ do
pasywnego  dostarczania  wybranych  lekéw  onkostatycznych
(paklitakselu, ale takze kamptotecyny)

Szczepanowicz K, Bzowska M, Kruk T, Karabasz A, Bereta J, Warszynski P.
Pegylated polyelectrolyte nanoparticles containing paclitaxel as a

promising candidate for drug carriers for passive targeting. Colloids Surf B
Biointerfaces. 2016 Jul 1,143:463-471. doi:
10.1016/j.colsurfb.2016.03.064. Epub 2016 Mar 23

Bzowska M, Karabasz A, Szczepanowicz K: Encapsulation of camptothecin

into pegylated polyelectrolyte nanocarriers. Colloids and Surfaces. A,
Physicochemical and Engineering Aspects, 2018 Nov 20; 557:36-42.
doi.org/10.1016/j.colsurfa.2018.05.070.

3. poszukiwanie bioaktywnego sktadnika diety o potencjalnych
wiasciwosciach onkostatycznych, ocena toksycznosci i potencjalne;
aktywnosci przeciwnowotworowej micelli alginianu sodu z kurkumina
(AA-Cur) oraz wskazanie mozliwego, po przeprowadzeniu dalszych

badan, wykorzystania w nanomedycynie
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Karabasz A, Lachowicz D, Karewicz A, Mezyk-Kopec R, Stalifiska K, Werner
E, Cierniak A, Dyduch G, Bereta J, Bzowska M. Analysis of toxicity and
anticancer activity of micelles of sodium alginate curcumin. Int J
Nanomedicine. 2019 Sep 6,14: 7249-7262. doi: 10.2147/IJN.5213942.

Potwierdzaja one nie tylko znaczenie badawcze uzyskanych wynikdw,
ale takze mozliwos¢ praktycznego zastosowania uzyskanych wynikéw

w przygotowywaniu badan klinicznych.

4. Ocena dziatalnosci dydaktycznej i organizacyjnej

Na uwage zastuguje duza aktywno$¢ dydaktyczno-organizacyjna
Kandydatki. Dr Monika Bzowska aktywnie uczestniczy w organizowaniu
i prowadzeniu zaje¢ dydaktycznych w ramach szkolenia przed
i podyplomowego. W ramach szkolenia przeddyplomowego prowadzi
zajecia na kierunku biotechnologia na Wydziale Biochemii, Biofizyki
i Biotechnologii UJ. Jest wspétautorem programéw zaje¢ z biochemii,
genetyki molekularnej oraz wspétautorky interaktywnego skryptu:
~Genetyka molekularna” dla studentéw kierunku biotechnologia.

Jest rdéwniez opiekunem oraz recenzentem prac licencjackich
i magisterskich (na kierunku biotechnologia i biochemia), petnita role
opiekuna naukowego nad trzema wybitnymi studentami - stypendystami
Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego kierunkéw biochemia
i biotechnologia (w latach 2011-2015); petnita funkcje promotora
pomocniczego w jednym przewodzie doktorskim.

Realizuje takze szkolenia dla jednostek naukowych i firm.

W  zakresie popularyzacji nauki przygotowata i wygtaszata
oraz nadal prowadzi wyktady otwarte realizowane w macierzystym
Zaktadzie w ramach corocznych Spotkan w samo potudnie
u biotechnologéw (od 2007r.), prowadzi warsztaty dla licealistow (Life
Science dla licealistdw), w ramach Krakowskiego Mtodziezowego
Towarzystwa Nauk i Sztuki; dla dzieci w ramach Uniwersytetu Dzieci
w Krakowie czy w ramach NOCY Naukowcéw. Opisana dziatalnosc¢
przedstawia sie imponujaco i wydaje sie, ze Kandydatka swoj3 pasja
naukowa stara sie ,zarazi¢” mtodych adeptéw nauki.

12
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Waznym elementem pracy na rzecz $rodowisk naukowych w kraju
| zagranica jest recenzowanie prac ztozonych do prestizowych czasopism
naukowych.

Dziatalnos¢ organizacyjna to cztonkostwo w Radzie Wydziatu Biochemii,
Biofizyki i Biotechnologii Uniwersytetu Jagielloriskiego; uczestnictwo
w Komisji do Spraw Jakosci Ksztatcenia, cztonkostwo w Radzie
Programowej  kierunku  Biochemia, w Wydziatowej Komisji
Egzaminacyjnej, Wydziatowej Komisji Wyborczej i Radzie Programowej
Klastra Life Science w Krakowie.

5. Podsumowanie

Dr Monika Bzowska jest stosunkowo mtodym pracownikiem nauki
0 ugruntowanym dorobku naukowym, szerokich horyzontach
badawczych i duzej aktywnosci naukowe;j.

Przedstawita 5 publikacji bedacych podstawa habilitacji oraz zestawienie
pozostatych oraz charakterystyki swojej dziatalnosci naukowej,
dydaktycznej i organizacyjnej.

Wyodrebnione prace cyklu wskazuja na szerokie zainteresowania
Habilitantki obejmujace badania podstawowe (genetyka, biologia
molekularna) oraz nauki kliniczne (onkologia). Nalezy podkreélié¢
aktualnos¢ tematyki prowadzonych badan oraz co wazne, umiejetnoéé
realizowania ich w oparciu o wspétprace z innymi zespotami badawczymi.
Uzyskane wyniki s3 niezwykle istotne z punktu widzenia badah
podstawowych i klinicznych. Spéjnoéé i wartoéé merytoryczna badah
prowadzonych przez Habilitantke, dobrze udokumentowanych
publikacjami w czasopismach o zasiegu miedzynarodowym daje
Jej ugruntowang pozycje w zakresie biotechnologii i biologii
molekularne;j.

6. Whniosek koncowy

Przedstawiona sylwetka naukowa, zawodowa i dydaktyczna dr Moniki
Bzowskiej wskazuje na bardzo dobre przygotowanie zawodowe,
umiejgtnos¢ korzystania z warsztatu naukowego oraz wysoka jakoéé
i rzetelnos¢ prowadzonych przez Nig badan naukowych. Pragne
podkresli¢ znaczacy udziat Habilitantki w doborze i zastosowaniu
odpowiednich metod badawczych. Uwazam, ze wspétpraca Habilitantki
z jednostkami naukowymi w kraju i Europie wpisuje sie w aktualny

13



DNUM

Slaski Uniwersytet
Medyczny w Katowicach

na Swiecie trend, w ktérym dla  klinicystéw  biolog
molekularny/biotechnolog jest partnerem zapewniajgcym z jednej strony
prawidtowe przeprowadzenie analiz, interpretacje wynikéw i weryfikacje
hipotez, z drugiej natomiast rozwéj metod diagnostycznych i leczniczych.

Dorobek naukowy Habilitantki wnosi liczne nowe pierwiastki poznawcze
i oryginalne koncepcje badawcze i jest wystarczajacy i w petni uzasadnia
Jej starania o uzyskanie stopnia doktora habilitowanego w dyscyplinie
nauki biologiczne.

Cykl prac bedacych podstawa habilitacji stanowi oryginalny wktad
Kandydatki w rozwéj biotechnologii biologii molekularnej. Stwierdzam,
ze Dr Monika Bzowska spetnia wymagania wynikajace z art. 219 ust. 1
ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce
(Dz.U. z 2018r. p0z.1668 ze zm.).

Przedktadam zatem Komisji Habilitacyjnej i Wysokiej Radzie Dyscypliny
Nauki biologiczne Uniwersytetu Jagiellonskiego w Krakowie wniosek
o nadanie dr n. biol. Monice Bzowskiej adiunktowi w Zaktadzie Biochemii
Komorki, Wydziatu Biochemii, Biofizyki i Biotechnologii Uniwersytetu
Jagiellonskiego  stopnia naukowego doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk Sscistych i przyrodniczych w dyscyplinie nauki

biologiczne.

Z wyrazami szacunku

08w~ Ubexety (

KIEROW NltnKtabollcznych
Katedry Profilaktyki Chor6b Me
$laskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach

prof. dr hab. n. med.
Barbara Zubelewicz-Szkodzirska
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