UNIWERSYTET MARII CURIE-SKLODOWSKIEJ W LUBLINIE
Instytut Nauk Biclogicznych

Prof. dr hab. Matgorzata Cytryriska

Prof. dr hab. Malgorzata Cytrynska Lublin, 28. 08. 2023 r.
Katedra Immunobiologii

Instytut Nauk Biologicznych

Wydziat Biologii i Biotechnologii

Uniwersytet Marii Curie-Sktodowskiej w Lublinie

Recenzja
osiagni¢cia naukowego oraz caloksztaltu dorobku Pani dr Justyny Karkowskiej-Kulety
w zwigzku z postgpowaniem w sprawie nadania stopnia doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk Scislych i przyrodniczych w dyscyplinie nauki biologiczne

1. Sylwetka Habilitantki

Pani dr Justyna Karkowska-Kuleta uzyskala tytul zawodowy magistra biologii
(specjalizacja: biochemia) w 2007 r. na Wydziale Biologii i Nauk o Ziemi Uniwersytetu
Jagiellonskiego w Krakowie, na podstawie pracy magisterskiej pt.: ,,Wiazanie kininogenu
wysokoczasteczkowego i niskoczasteczkowego przez wybrane gatunki rodzaju Candida”
wykonanej pod opieka prof. dr hab. Marii Rgpaty-Kozik. Stopiefi naukowy doktora nauk
biologicznych w zakresie biochemii uzyskata w 2013 r. na Wydziale Biochemii, Biofizyki i
Biotechnologii UJ, na podstawie rozprawy doktorskiej pt.: ,,Adsorpcja i aktywacja sktadnikéw
osoczowego ukiadu produkeji kinin na powierzchni grzybow z rodzaju Candida™ (promotor:
prof. dr hab. Andrzej Kozik). Po doktoracie Habilitantka kontynuowata tematyke dotyczaca
interakcji patogen-gospodarz w uktadzie Candida-organizm cztowieka, rozwijajac zagadnienie
roli powierzchniowych bialek wielofunkcyjnych (moonlighting proteins) w tych
oddziatywaniach.

W 2010 r. Habilitantka zostala zatrudniona na Wydziale Biochemii, Biofizyki i
Biotechnologii UJ w Krakowie na stanowisku asystenta. Przez pierwsze pieé lat pracowata w
Zakladzie Biochemii Analitycznej, a nastepnie w Zakladzie Biochemii Poréwnawczej i
Bioanalityki, gdzie od 1. 10. 2016 r. jest zatrudniona na stanowisku adiunkta.

Dr Justyna Karkowska-Kuleta odbyla szereg stazy szkoleniowych i naukowych w
roznych osrodkach naukowych, w tym zagranicznych: European Molecular Biology
Laboratory, Heidelberg (Niemcy), EMBL, Hinxton (Wielka Brytania), Academy and
University Center, Nove Hrady (Czechy), Charles University, Praga (Czechy), University of
Szeged, Segedyn (Wegry), University of Milan, Mediolan (Wlochy), co zostalo
udokumentowane odpowiednimi certyfikatami. Wykazala sie aktywnoscia naukowa
realizowang w wigcej niz jednej instytucji naukowej, co stanowi jeden z parametréw oceny
potencjatu naukowego kandydata do stopnia doktora habilitowanego.

2. Ocena osiagniecia naukowego
Dr Justyna Karkowska-Kuleta jako osiggnigcie naukowe stanowigce znaczny wkiad
autora w rozwdj okresSlonej dyscypliny naukowej wskazata cykl pieciu publikacji
zatytutowany: ,,Wystepowanie bialek wielofunkcyjnych (moonlighting proteins) na
powierzchni komérek grzybéow z rodzaju Candida. Zréinicowana powierzchniowa
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ekspozycja oraz transport zewngtrzkomoérkowy nietypowych biatek $ciany komérkowej
patogennych grzybdéw drozdzopodobnych C. albicans, C. glabrata, C. parapsilosis i C.
tropicalis”. Wéréd nich sg 4 oryginalne prace do$wiadczalne oraz jedna praca przegladowa.
Wszystkie prace zostaly opublikowane w jezyku angielskim w latach 2014-2021 w
czasopismach z listy Journal Citation Reports: Molecular Oral Microbiology, Acta Biochimica
Polonica, BMC Microbiology, Cells, Cellular Microbiology. Sumaryczny wspolczynnik
oddziatywania IF prac stanowiacych osiagniecie naukowe wynosi 17,675, a liczba punktéw
MNiSW/MEIiN wynosi 400. Artykuly te sa pracami wsp6tautorskimi; we wszystkich dr Justyna
Karkowska-Kuleta jest pierwszym autorem, a w trzech z nich jest autorem korespondencyjnym.
Swdj udzial w powstaniu tych publikacji Habilitantka ocenia na 50%-80%. Jej udzial polegat
m.in. na: opracowaniu koncepcji i metodyki badan, planowaniu, organizacji i przeprowadzaniu
eksperymentéw (w tym hodowle grzybéw, wykonywanie analiz LC-MS/MS), analizie i
opracowaniu wynikéw, opracowaniu koncepcji artykuldow, przygotowaniu manuskryptéw,
przygotowaniu odpowiedzi na recenzje (zatgcznik 3 do wniosku). Wspétautorzy publikacji w
oswiadczeniach (zatgcznik 5 do wniosku) okreslili swoj merytoryczny i procentowy wkiad
pracy w powstanie publikacji wlaczonych do cyklu stanowigcego osiagniecie naukowe
wskazane przez dr Justyng Karkowska-Kulete.

Cykl publikacji stanowigcy osiggnigcie naukowe Habilitantki jest spéjny koncepeyjnie,
merytorycznie i metodycznie. Obejmuje prace dotyczace identyfikacji biatek moonlighting
wystgpujgcych na powierzchni komérek grzybéw Candida non-albicans, wptywu warunkow
srodowiska na ich ekspozycj¢ na powierzchni komérek (co jest zwigzane réwniez ze
zréznicowang obecnoscia w zaleznosci od typu morfologicznego), a takze badan nad
mechanizmem ich transportu i wigzania w $cianie komérkowej Candida. Podjecie takich badan
jest szczegolnie wazne, ze wzglgdu na udziat biatek moonlighting w patogenezie infekcji
drozdzakami (czynniki wirulencji) oraz fakt, ze zakazenia wywotywane mogg byé nie tylko
przez najbardziej znanego przedstawiciela tego rodzaju, czyli Candida albicans, ale réwniez
przez inne gatunki, np. C. glabrata, C. parapsilosis czy C. tropicalis. Biorac to pod uwage,
obranie gatunkéw Candida non-albicans jako przedmiotu badaf jest niezmiernie istotne, gdyz
dotychczas biatka wielofunkcyjne obecne w $cianie komérkowej tej grupy patogenéw nie byty
poddawane takim analizom. Nalezy tez podkreslié znaczenie badafi nad mechanizmem
transportu tych bialek do Sciany komérkowej, zwlaszcza, ze w swojej sekwencji nie zawieraja
one peptydow sygnatowych, a wigc nie podlegaja klasycznemu systemowi sekrecji.
Habilitantka podijeta si¢ sprawdzenia, czy mozliwa jest inna, nieklasyczna droga sekrecji biatek
moonlighting i wykazala, ze badane gatunki Candida wytwarzaja i wydzielaja pecherzyki
zewngtrzkomdrkowe niosgce biatka moonlighting. Wskazata przez to mozliwy mechanizm
transportu tego typu bialek u gatunkéw Candida non-albicans. Cheac blizej okresli¢, w jaki
sposob biatka moonlighting mogg by¢ wigzane do $ciany komorkowej, wykazata, na
przykladzie adhezyny Als3 C. albicans, ze typowe biatka Sciany komérkowej drozdzakéw
mogg stanowi¢ zakotwiczenie dla bialek moonlighting, takich jak enolaza. Ponadto, okreslita
regiony czasteczki biatka zaangazowane w to oddziatywanie.

Habilitantka wykazala si¢ ogromna konsekwencja w realizacji badan przedstawionych
w cyklu publikacji, poczynajac od szczegétowej analizy literatury dotyczacej biatek
moonlighting i ich roli jako czynnikéw wirulencji u grzybéw i innych pasozytéw cztowieka,
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poprzez identyfikacje biatek moonlighting u wybranych gatunkéw Candida non-albicans,
okreslenie wplywu réznych czynnikéw (w tym nasladujacych panujace w réznych niszach
organizmu cztowieka) na ekspozycj¢ tych bialek na powierzchni komérki, az po
zaproponowanie mechanizmu transportu przy udziale pegcherzykéw zewnatrzkomorkowych
oraz sposobu wigzania tych bialek na powierzchni komérki przez biatka normalnie wystepujace
w $cianie komorkowej Candida. Nalezy tu podkresli¢, ze kolejne etapy badan mozliwe byly
dzigki cigglemu i konsekwentnemu doskonaleniu warsztatu badawczego przez Habilitantke
podczas wyjazdow szkoleniowych i stazy naukowych. Cel kazdego z wyjazdéw byl konkretnie
okreslony, a osrodek naukowy, w ktorym odbywalo si¢ szkolenie, zostat doskonale dobrany.
Warto tu zauwazy¢, ze otrzymywanie i identyfikacja bialek moonlighting gatunkow Candida
non-albicans byta mozliwa dzigki dopracowaniu i zastosowaniu przez Habilitantke szczegdlnej
metodyki — cell surface shaving, ktéra pozwala na uwolnienie biatek $ciany komdrkowej bez
uszkodzenia ciaglosci blony komoérkowej. W ten sposob unika sig¢ zanieczyszczenia
uzyskiwanych bialek biatkami blonowymi i wewnatrzkomérkowymi. Dr Justyna Karkowska-
Kuleta wykorzystata t¢ metode rowniez do otrzymywania i identyfikacji biatek moonlighting
obecnych w pecherzykach zewnatrzkomérkowych badanych gatunkéw Candida.

Przeprowadzone przez Habilitantke badania, ktérych wyniki zaprezentowano w cykiu
publikacji, realizowane byly w ramach kilku projektow badawczych finansowanych przez
Narodowe Centrum Nauki (OPUS 2012, 2016, 2019), w ktérych Kandydatka byla wykonawca.
Nalezy podkresli¢, ze na dalsze badania roli pecherzykdéw zewnatrzkomérkowych w wirulencji
Candida Habilitantka uzyskata finansowanie w ramach grantu NCN MINIATURA (realizacja
w 2020 roku), ktérego byla kierownikiem. Obecnie kontynuuje t¢ tematyke kierujac realizacja
projektu NCN SONATA (realizacja 2022-2025).

Pragne szczegdlnie podkreslic wysoka wartoé¢ naukowa nastepujgcych osiagnie¢ dr
Justyny Karkowskiej-Kulety:

- identyfikacja szeregu bialek moonlighting $ciany komoérkowej gatunkéw Candida non-
albicans: C. tropicalis, C. parapsilosis, C. glabrata,

- wykazanie zaleznos$ci migdzy obecnosdcig biatek moonlighting w §cianie komoérkowe;j
Candida non-albicans a typem morfologicznym oraz warunkami $rodowiska nasladujacymi
rozne nisze organizmu czlowieka zasiedlane przez drozdzaki Candida,

- wskazanie zaangazowania bialek moonlighting w oddzialtywania z biatkami ludzkimi oraz
wplywu biatek gospodarza na obecnos¢ biatek moonlighting na powierzchni komérek Candida,
- izolacja, charakterystyka i identyfikacja proteomu pecherzykéw zewnatrzkomérkowych C.
glabrata, C. parapsilosis i C. tropicalis,

- wskazanie pecherzykdéw zewnatrzkomérkowych jako ,$rodka transportu” bialek
moonlighting na powierzchni¢ komorek C. glabrata, C. parapsilosis i C. tropicalis,

- wykazanie mozliwosci wiazania pozakomorkowej enolazy do sciany komorkowej C. albicans
przy udziale typowego bialka sciany komorkowej — Als3.

Podsumowujgc, stwierdzam, ze osiagnieciec naukowe dr Justyny Karkowskiej-
Kulety, ndokumentowane cyklem 5 publikacji, bezsprzecznie wnosi istotny wklad do
rozwoju uprawianej przez Nia dyscypliny naukowej. Ustawowy warunek stawiany
kandydatom do stopnia naukowego doktora habilitowanego dotyczacy wypracowania
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osiggni¢¢ naukowych o znacznym wkladzie w rozwdj okreslonej dyseypliny uwazam za
spelniony.

3. Ocena pozostalego dorobku naukowego

Na dorobek naukowy dr Justyny Karkowskiej-Kulety, poza 5 publikacjami
stanowigcymi osiggniecie habilitacyjne, sktada si¢ 50 publikacji, sposréd ktérych 43
opublikowano po uzyskaniu stopnia naukowego doktora. Wsréd tych 50 publikacji sg 22
artykuly doswiadczalne i 9 prac przegladowych w czasopismach z listy JCR, 7 rozdziatéw w
monografii (w tym 3 w jezyku angielskim) oraz 12 prac przegladowych w jezyku polskim.
Sumaryczny wspotczynnik oddziatywania IF tych prac wynosi 116,588, liczba cytowan bez
autocytowan 628 (Web of Science, Core Collection; dostep 28.08.2023), a indeks Hirscha 19,
co $wiadczy o rozpoznawalnosci oraz wysokim wplywie publikowanych wynikow na §wiatowy
rozwdj dyscypliny. Habilitantka jest tez autorka badz wspétautorka 39 komunikatéw
konferencyjnych (w tym 16 na konferencjach migdzynarodowych), sposréd ktérych 18 (w tym
5 na konferencjach migdzynarodowych) przedstawita w formie prezentacji ustnej. Wygtosita
tez dwa wyklady na zaproszenie organizatoréw konferencji. O Jej rozpoznawalnosci na arenie
swiatowej $wiadczy réwniez powolywanie na recenzenta manuskryptéw nadsylanych do
renomowanych czasopism migdzynarodowych — dotychczas przygotowata 46 recenzji.

Tematyka badawcza Habilitantki zwigzana jest z zagadnieniem interakcji patogen-
gospodarz, w ramach ktérego zajmuje si¢ roznymi aspektami oddziatywania komérek
patogennych drozdzakéw Candida na organizm czlowieka. Jej dorobek, poza wynikami badan
przedstawionymi w cyklu publikacji stanowigcym osiagnigcie habilitacyjne, dotyczy
oddzialywania typowych bialek powierzchniowych oraz wybranych biatek moonlighting
Candida z biatkami gospodarza, m.in. z wielkoczasteczkowym kininogenem, plazminogenem,
fibronektyng, witronektyna, laminina. Ponadto, Habilitantka zaangazowana jest w badaniach
interakcji sekrecyjnych proteinaz aspartylowych drozdzakéw Candida z biatkami gospodarza,
w tym na ich wplywie na uktad produkcji kinin i wytwarzanie sieci NET przez neutrofile.
Innym aspektem badan, w ktérych uczestniczy dr Justyna Karkowska-Kuleta, sa badania
biofilmu mieszanego tworzonego przez C. albicans i beztlenowe bakterie Porphyromonas
gingivalis, do formowania ktérego moze dochodzi¢ w jamie ustnej w przebiegu zapalenia
przyzebia i paradontozy. Wykazano m.in., ze formy strzgpkowe C. albicans podczas tworzenia
biofilmu mieszanego w warunkach tlenowych tworzg mikrosrodowisko chroniace beztlenowe
P. gingivalis, przyczyniajac si¢ do dalszego rozwoju biofilmu. W konsekwencji utworzenia
takiego mieszanego biofilmu dochodzi do ostabienia odpowiedzi makrofagéw i fibroblastéw,
co z kolei przyczynia si¢ do zmiany charakteru zakazenia w kierunku infekcji przewleklej.
Habilitantka bierze tez udziat w badaniach majacych na celu poszukiwanie nowych molekut o
dzialaniu przeciwgrzybiczym, ktérych podstawa moga byé np. przeciwdrobnoustrojowe
peptydy owadzie.

Nalezy podkregli¢, ze aktywnos¢ naukowa dr Justyny Karkowskiej-Kulety byta i jest
nadal realizowana we wspolpracy z réznymi o$rodkami naukowymi w kraju i za granica, a
takze w ramach stazy szkoleniowych organizowanych przez osrodki zagraniczne, m.in.
Uniwersytet w Biatymstoku, Uniwersytet Pedagogiczny im. Komisji Edukacji Narodowej w
Krakowie, University of Bristol (Bristol, Wielka Brytania), European Molecular Biology
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Laboratory, (Heidelberg, Niemcy oraz Hinxton, Wielka Brytania), Academy and University
Center (Nove Hrady, Czechy), Charles University (Praga, Czechy), University of Szeged
(Segedyn, Wegry), University of Milan (Mediolan, Wlochy). Wymiernymi efektami tych
wspotprac sa publikacje naukowe, a takze projekty badawcze uzyskane przez Habilitantke.

Dr Justyna Karkowska-Kuleta ma doswiadczenie w zakresie realizacji projektow
badawczych. Dotychczas, pieciokrotnie kierowata projektami badawczymi finansowanymi ze
srodkoéw przyznanych WBBIB UJ na dziatalnos$é naukowa mtodych naukowcdw, dwukrotnie
byta opiekunem naukowym/merytorycznym projektéw finansowanych przez MNiSW, a takze
byla wykonawca w pigciu projektach OPUS finansowanych przez Narodowe Centrum Nauki.
W 2020 roku byla kierownikiem projektu badawczego uzyskanego w ramach konkursu NCN
MINIATURA, a obecnie kieruje projektem otrzymanym w konkursie NCN SONATA.
Ponadto, jest kierownikiem projektu finansowanego w ramach Priorytetowego Obszaru
Badawczego BioS w programie strategicznym Inicjatywa Doskonatoéci w Uniwersytecie
Jagiellonskim — Minigranty we wspolpracy. Aktywnos¢ w pozyskiwaniu srodkéw finansowych
na badania oraz kierowanie projektami badawczymi $wiadezy o samodzielnosci naukowej
Habilitantki.

Podsumowujac, dotychczasowy dorobek naukowy dr Justyny Karkowskiej-Kulety
jest bogaty, bardzo wartosciowy i bez watpienia zasluguje na wysoka ocene. Habilitantka
ma sprecyzowany program badawczy oraz wyraznie okreslone plany dalszych badan, a
Jej warsztat naukowy i konsekwencja w realizacji celéw badawczych dowodzi zaréwno
samodzielnosci, jak i dojrzalosci naukowe;j.

4. Ocena dorobku dydaktycznego, organizacyjnego i popularyzatorskiego

Dr Justyna Karkowska-Kuleta, jako pracownik badawczo-dydaktyczny, legitymuje sie
bogatym dorobkiem dydaktycznym. Habilitantka prowadzi/prowadzila zajecia (éwiczenia,
seminaria, konwersatoria) z szeregu przedmiotéw dla studentéw biotechnologii, biotechnologii
molekularnej, biochemii, biofizyki, bioinformatyki. Uczestniczyla w przygotowaniu
materiatow dydaktycznych do nowych kursow dla studentéw kierunku biochemia (biochemia
analityczna, wprowadzenie do biochemii lekéw). Jest zaangazowana w prowadzenie pracowni
specjalistycznych, specjalizacyjnych i magisterskich. Pod Jej opieka naukowa powstaly 4 prace
licencjackie oraz 3 prace magisterskie, a 4 kolejne prace magisterskie sa w przygotowaniu. Byla
tez recenzentka 12 prac licencjackich i 5 prac magisterskich. W 2014 r. byla opiekunem
naukowym studenckiego projektu badawczego z dotacji projakosciowej MNiSW, a takze w
projekcie realizowanym w 2015 r. w ramach akcji Uniwersytet Miodych Wynalazcow.
Sprawuje réwniez opieke naukowa, jako promotor pomocniczy, w jednym przewodzie
doktorskim. Powyzsze aktywnoéci wyraznie wskazujg na gotowo$¢ Habilitantki do
samodzielnej opieki naukowej i promotorstwa w przewodach doktorskich.

Dr Justyna Karkowska-Kuleta, w latach 2017-2020, byla przedstawicielem nauczycieli
akademickich bez stopnia doktora habilitowanego w Radzie Wydzialu Biochemii, Biofizyki i
Biotechnologii UJ, a od 2016 r. jest cztonkiem Komisji ds. bezpieczefistwa biologicznego w
Zakladzie Inzynierii Genetycznej 11 na tym Wydziale. Aktywnie uczestniczyta w organizacji
konferencji naukowych: XLIV Winter School of the Faculty of Biochemistry, Biophysics and
Biotechnology UJ in Krakéw ,,No stress - no life” (Zakopane, 2017) oraz XLIX Winter School
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,»Omics research — from methodology to application” (Krakéw, 2022). Ponadto, byta cztonkiem
Komitetu Naukowego i/lub Organizacyjnego dziesigciu konferencji krajowych dla miodych
naukowcéw. Habilitantka angazuje si¢ tez w dziatalno$¢ redakcyjng w czasopismach z listy
JCR, jako redaktor wydania specjalnego, czlonek rady recenzentéw czy czionek tematycznej
rady redakcyjnej. Brata rowniez udzial w redakcji naukowej jednej monografii (2017) oraz
opracowaniu i korekcie materiatéw konferencyjnych ,,Dokonania Naukowe Doktorantéw V”
(2017). Od 2013 r. jest cztonkiem Polskiego Towarzystwa Biochemicznego, a w latach 2021-
2022 byla czlonkiem Microbiology Society.

Dr Justyna Karkowska-Kuleta angazuje si¢ tez w dziatalno$é popularyzujaca nauke,
m.in. poprzez udzial w konferencjach dla miodych naukowcéw (prowadzenie sesji, ocena
prezentacji plakatowych) oraz prowadzenie warsztatéw i wykladéw dla mtodziezy licealnej
(akcja Uniwersytet Mtodych Wynalazcéw we wspélpracy z V LO im. A. Witkowskiego w
Krakowie; dzialania Krakowskiego Mlodziezowego Towarzystwa Przyjaciét Nauk i Sztuki).

Podsumowujgc nalezy stwierdzi¢, ze dorobek dydaktyczny, organizacyjny oraz w
zakresie popularyzacji nauki dr Justyny Karkowskiej-Kulety spelnia wymagania
stawiane kandydatom do stopnia naukowego doktora habilitowanego.

5. Podsumowanie i Wniosek koncowy

Dr Justyna Karkowska-Kuleta przedstawila cykl pigciu publikacji, ktoéry jest
osiagnigciem naukowym stanowigcym znaczny wkiad w rozwdj dyscypliny naukowej
uprawianej przez Habilitantkg. Pozostaly dorobek naukowy Habilitantki jest bogaty i
wartosciowy. Kandydatka legitymuje si¢ tez szerokim dorobkiem dydaktycznym, aktywnoscia
organizacyjng i w zakresie popularyzacji nauki. W moim przekonaniu, dr Justyna
Karkowska-Kuleta spelnia ustawowe wymogi stawiane kandydatom ubiegajacym si¢ o
nadanie stopnia doktora habilitowanego.

W zwiazku z tym, przedstawiam pozytywna opini¢ w sprawie nadania dr Justynie
Karkowskiej-Kulecie stopnia naukowego doktora habilitowanego w dziedzinie nauk
scistych i przyrodmiczych w dyscyplinie nauki biologiczne i zwracam si¢ do Rady
Dyscypliny Nauki biologiczne Uniwersytetu Jagiellofiskiego w Krakowie o dopuszczenie

Jej do dalszych etapéw postgpowania habilitacyjnego.
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