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Recenzja osiagniecia naukowego
Pani dr Martyny Krzykawskiej-Serda w zwiazku z postepowaniem w sprawie nadania
stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk scistych i przyrodniczych,

w dyscyplinie nauki biologiczne

Dr Martyna Krzykawska-Serda ukorczyta studia i uzyskata tytut magistra na Wydziale Biologii i Nauk
o Ziemi Uniwersytetu Jagiellonskiego w 2009 r. (praca magisterska pt: Biostymulacja swiatlem komdrek
melanoma, promotor: prof. dr hab. Krystyna Urbanska z Wydziatu Biochemii, Biofizyki i Biotechnologii UJ).
Stopien doktora nauk biologicznych w zakresie biofizyki uzyskata w 2013 r. na Wydziale Biochemii, Biofizyki
i Biotechnologii U] na podstawie rozprawy doktorskiej pt. Przeciwnowotworowa terapia fotodynamiczna z
zastosowaniem pochodnej bakteriochloryny. Wybrane efekty komdrkowe, naczyniowe i immunologiczne
(promotorzy: prof. dr hab. Krystyna Urbanska z WBBIB i prof. dr hab. Grazyna Stochel z Wydziatu Chemii
ul).

Od stycznia 2014 r. dr Krzykawska-Serda jest zatrudniona na Wydziale Biochemii, Biofizyki i
Biotechnologii UJ, najpierw na etacie asystenta, a od 2017 r. — na etacie adiunkta. W miedzyczasie odbyta 3
staze podoktorskie w USA: 14-miesieczny i 3-miesieczny w Zaktadzie Onkologii Radiacyjnej i Komdrkowej
Uniwersytetu Chicago (odpowiednio w latach 2014-2015 i w 2022 r.) oraz 15-miesieczny w Zaktadzie
Chirurgii w Baylor College of Medicine w Houston (2015-2017). Od 2022 r. jest konsultantka w Zakfadzie

Onkologii Radiacyjnej i Komérkowej Uniwersytetu Chicago.

Ocena osiggnigcia naukowego przedstawionego jako cykl powigzanych tematycznie artykutéw

oraz pozostatej dziatalnosci naukowej

Dr Martyna Krzykawska-Serda jako osiggniecie naukowe pt. Nowe spgjrzenie na metody
obrazowania do planowania i prowadzenia wieloczynnikowego leczenia przeciwnowotworowego
przedstawita cykl 8 publikacji (7 oryginalnych i 1 przeglagdowa) opublikowanych w latach 2017-2023. S3 to

nastepujgce artykuly (wedtug kolejnosci podanej w autoreferacie, cho¢ nie wiem, jaki byt klucz):



1. M. ). ware*, M. Krzykawska-Serda*, J. Ho, J. M. Newton, S. Corr, S. Suki, J. Law, L. Nguyen, V.
Keshishian, M. Serda, K. Taylor, S. A. Curley. Optimizing non-invasive radiofrequency hyperthermia
treatment for improving drug delivery in 4T1 mouse breast cancer model. Scientific Reports 2017,
7:43961
IF2017 = 5,23; punkty MNISW = 40; cytowane 12 razy (wg WoS z 18.08.2023)

2. N. A. Lapin*, M. Krzykawska-Serda*, S. Dilliard, Y. Mackeyev, M. Serda, L. J. Wilson, S. A. Curley, S.
1. Corr. The effects of non-invasive radiofrequency electric field hyperthermia on biotransport and
biodistribution of fluorescent [60]fullerene derivative in a murine orthotopic model of breast
adenocarcinoma. Journal of Controlled Release 2017, 260: 92-99
IF2017 = 7,88; punkty MNiSW =140; cytowane 18 razy

3. M. Krzykawska-Serda*, M. S. Agha*, J. Chak-Shing Ho, M. J. Ware, J. J. Law, J. M. Newton, L.
Nguyen, S. A. Curley, S. J. Corr. Chemotherapy and radiofrequency-induced mild hyperthermia
combined treatment of orthotopic pancreatic ductal adenocarcinoma xenografts. Translational
Oncology 2018, 11: 664-671
IF2015 = 3,14; punkty MNiSW = 100; cytowane 5 razy

4. M. Krzykawska-Serda, J. Chak-Shing Ho, M. J. Ware, J. J. Law, J. M. Newton, L. Nguyen, M. Agha, S.
A. Curley, S. J. Corr. Ultrasound Doppler as an imaging modality for selection of murine 4T1 breast
tumors for combination radiofrequency hyperthermia and chemotherapy. Translational Oncology
2018, 11:864-872
IFa015 = 3,14; punkty MNiSW = 100; cytowane 4 razy

5. B. Epel, M. Krzykawska-Serda, V. Tormyshev, M. C. Maggio, E. D. Barth, C. A. Pelizzari, H. J. Halpern.
Spin lattice relaxation EPR pO. images may direct the location of radiation tumor boosts to
enhance tumor cure. Cell Biochemistry and Biophysics 2017, 75:295-298
IF2017 = 1,46; punkty MNiSW =70; cytowane 12 razy

6. M. Krzykawska-Serda#, D. Szczygief, S. Gawet, A. Drzat, M. Szczygiet, M. M. Kmie¢, A. Mackiewicz,
C. Kieda, M. Elas. Oxygen therapeutic window induced by myo-inositol trispyrophosphate (ITPP)—
Local pO; study in murine tumors. Plos One 2023, 18: e0285318
IF2023 = 3,7; punkty MNiSW =100; cytowane 0 razy

7. M. Krzykawska-Serda#, R. C. Miller, M. Elas, B. Epel, E. D. Barth, M. Maggio, H. J. Halpern.
Correlation between hypoxia proteins and EPR-detected hypoxia in tumors. W: Halpern H,,
LaManna J., Harrison D., Epel B. (eds) Oxygen Transport to Tissue XXXIX. Advances in Experimental
Medicine and Biology. Springer 2017: 319-325
IF2017 = 1,95; punkty MNiSW =25; cytowane 4 razy

8. A. Bienia, 0. Wiecheé-Cudak, A. A. Murzyn, M. Krzykawska-Serda#. Photodynamic therapy and
hyperthermia in combination treatment—Neglected forces in the fight against cancer.
Pharmaceutics 2021, 13: 1147
IF2021 = 6,53; punkty MNiSW =100; cytowane 11 razy

(gdzie * oznacza réwnorzednych autoréw, # - autora korespondencyjnego)

Dr Krzykawska-Serda jest w tych pracach pierwszym autorem lub wspdtdzieli to miejsce z inng

osobg (dotyczy to 6 prac), drugim autorem (w 1 pracy) lub autorem korespondujgcym (3 prace, w tym w



dwodch jest tez pierwszym autorem). Z zatgczonych os$wiadczenn wynika, ze Habilitantka w znakomitej

wiekszosci tych prac miata znaczny lub wiodacy udziat w ich powstaniu, zaréwno na etapie koncepcyjnym,

eksperymentalnym, jak i w opracowaniu wynikow i przygotowaniu manuskryptow.

Sumaryczny IF dla tego cyklu wynosi 33.03, a suma punktow ministerialnych — 675. Byly one
cytowane 66 razy (nie wliczajgc autocytowan, wg danych z sierpnia 2023 r.). Gtéwnym celem badan
prowadzonych przez Habilitantke bylo opracowanie metod do fizjologicznego obrazowanie guzdéw
nowotworowych, aby mozna byto to wykorzysta¢ w planowaniu i $ledzeniu postepdw terapii. Jest to
niezmiernie ciekawy obszar badan wpisujacych sie w potrzeby indywidualizacji terapii oraz zastosowania
nieinwazyjnych metod, jak na przyktad obrazowania przezyciowego, w celu dobrania efektywnego
leczenia. A to w przypadku choroby nowotworowej, gdzie mamy do czynienia z rdznorodnoscig
fenotypowa, plastycznoscia komodrek nowotworowych oraz  zmiennymi  uwarunkowaniami
mikroérodowiska
(przeptyw krwi, ci$nienie parcjalne tlenu, stan redoks, itp.) za pomoca technik obrazowania mogtoby
wspoméde diagnostyke i dobdr terapii dostosowanej do konkretnego przypadku.

Badania przeprowadzone byly na modelu mysim z ortotopowym nowotworem sutka (komaorki 4T1)
lub trzustki (linia PANC-1), gdzie stosowano terapie tgczace lek(i) i hipertermie, na myszach z fibrosarkoma
do wizualizacji stopnia natlenienia guza oraz myszach z ortotopowym czerniakiem (komérki linii B16F10)
lub rakiem sutka (linia 4T1), ktérym podawano zwigzek podwyziszajgcy pO>, aby wyznaczy¢ tzw.
terapeutyczne okno tlenowe, nieodzowne dla powodzenia niektérych form terapii nowotworéw. Prace
eksperymentalne dokumentujg szereg cennych spostrzezen, m.in.

1. pokazuja, ze umiarkowana miejscowa hipertermia generowana falami radiowymi zwieksza przeptyw
krwi w guzie, co moze wplywaé na lepszg dystrubucje lekéw. Zauwazono, ze hipertermia zwieksza
nawet o 40% akumulacje w guzie (nowotwér sutka) znacznika fluorescencyjnego o podobnych cechach
farmakokinetycznych do nab-paclitaxelu w poréwnaniu do kontroli nie poddanych hipertermii.
Dodatkowo zauwazono, ze zastosowanie fal radiowych do indukcji hipertermii jest bezpieczniejsze dla
zdrowych tkanek niz hipertermia kontaktowa (praca nr 1);

2. wskazujg, Zze umiarkowana hipertermia zwieksza przepuszczalno$¢ naczyfi krwionosnych, przy czym
zjawisko to jest ok. 4-krotnie wyisze w naczyniach zwigzanych z guzem. Lepsza perfuzja powoduje
bardziej efektywne dostarczenie do tkanki nowotworu sutka potencjalnego leku, ktérym w tej pracy
byta rozpuszczalna w wodzie pochodna fluorescencyjna [60]fullerenu jako modelowa nanoczasteczka
do stosowania jako nosnik lekéw. Jej ekstrawazacje z naczyrh rejestrowano za pomocg mikroskopii
przezyciowej IVM (praca nr 2);

3. wykazuja, ze dzieki obrazowaniu ultrasonograficznemu przeptywu krwi moina wytypowaé myszy z
nowotworem sutka, u ktérych chemioterapia poprzedzona hipertermia moze daé korzysé lecznicza.

Umiarkowana hipertermia (39-41°C) zwieksza przeptyw krwi w tkance, co daje korzy$¢ nawet w terapii



guzow o niskim unaczynieniu. Z kolei zwiekszenie temperatury powyzej 41°C ma niekorzystny wptyw
na efekt terapeutyczny (praca nr 4);

4. pokazujg, ze umiarkowana hypertermia kierowana obrazowaniem przy uzyciu ultrasonografii nie
podnosi efektywnosci chemioterapii w krotkoterminowych i diugoterminowych testach, przynajmniej
u myszy z nowotworem trzustki z komérek PANC-1 (praca nr 3), co generuje kolejne hipotezy do
walidacji odnos$nie biologii raka trzustki;

5. wykazuja, ze elektronowy rezonans paramagnetyczny moze by¢ stosowany do opracowania map
tlenowych tkanek, a wiec i wykrywania obszaréw hipoksji w guzie. Wyznaczone dzigki tej metodzie
rejony guza fibrosarkomy mysiej z niskim ci$nieniem parcjalnym tlenu korelowaly z wyzszg iloscig
markerdow hipoksji, tj. biatek HIF-1a, VEGF i CAIX (praca nr 7);

6. pokazujg, Zze dzieki analizie EPR pO. mozna wytypowac hipoksyczne rejony guza, ktére wymagajg
dodatkowej dawki napromieniowania. Na przyktadzie mysiej fibrosarkomy pokazano, ze radioterapia
celowana, kierowana poziomem tlenu, wydtuzata czas przezycia zwierzat (praca nr 5);

7. pokazuja, ze podanie trispiryfosforanu myo-inozytolu (ITPP, modulator hemoglobiny) powoduje wzrost
ciénienia parcjalnego tlenu w guzie, szczegdlnie w rejonach hipoksycznych, co wzmaga przeptyw krwi.
Kinetyka okna tlenowego zalezy od typu nowotworu i schematu podania ITPP i wiedza na ten temat,
uzyskana dzieki obrazowaniu funkcjonalnemu, moze by¢ przydatna do wzmocnienia efektu terapii
przez wezeéniejsze dotlenienie komérek nowotworowych, szczegélnie w obszarze hipoksji (praca nr 6).

Praca nr 8 jest wartosciowym kompendium wiedzy na temat hipertermii i terapii fotodynamicznej

nowotworéw i mozliwosciach ich stosowania w terapiach tgczonych.

W pracach eksperymentalnych zwraca uwage biegtos¢ Habilitantki w stosowaniu réznych technik
obrazowania, jak magnetyczny rezonans jadrowy, tomografia komputerowa, ultrasonografia (réwniez z
obrazowaniem Dopplerowskim), elektronowy rezonans paramagnetyczny, fluorescencyjna mikroskopia
przezyciowa, a takze umiejetnos¢ ich twdrczego modyfikowania, aby uzyska¢ odpowiedzi na precyzyjnie
stawiane pytania. Habilitantka jest tez niewatpliwie specjalistky w pracy z matymi zwierzgtami
laboratoryjnymi. Wyniki badan skfadajacych sie na osiggniecie naukowe dr Krzykawskiej-Serdy sg cenne z
naukowego punktu widzenia i niezwykle obiecujace w kontekscie planowania terapii spersonalizowanych.
W mojej opinii przedstawione osiggnigcie naukowe stanowi znaczacy wkiad w rozwéj nauk

biologicznych.

Poza pracami sktadajgcymi sie na osiagniecie naukowe dr Krzykawska-Serda jest wspotautorky 20
publikacji, z czego 3 powstaly przed obrong doktoratu. Prace te sa opublikowane w renomowanych
czasopismach o zasiegu miedzynarodowym, m.in. Free Radicals Biology & Medicine (IF2014=5,74), Drug

Discovery Today (IF23=8,37), czy Nanomaterials (IF2021=5,72). W jednej z publikacji Habilitantka jest



pierwszg autorkg, w trzech innych — autorkg korespondujaca. Jest tez wspdtautorky 3 rozdziafow w
ksigzkach.

Tematyka tych prac jest réwniez zwigzana z obrazowaniem funkcjonalnym nowotwordw mysich
(np. stanu redoks w guzach), ale tez badano w nich wplyw pochodnych fullerenowych C60 na komdrki w
celu wykorzystania ich jako nosnikéw lekéw lub jako fotouczulaczy, wptyw hipertemii indukowanej falami
radiowymi na odpowiedz immunologiczng, konstruowano urzadzenia do hipertermii tkanek
okotonaczyniowych w celu catkowitej eliminacji komdrek nowotworowych pozostajgcych po zabiegu
chirurgicznym, opracowywano skuteczne sposoby uzyskania map tlenowych mdzgu myszy za pomocg EPR
oraz badano, jak hipoksja wptywa na rozwdéj przewodowego raka sutka.

Sumaryczny wspdtczynnik wptywu dla catego dorobku publikacyjnego Habilitantki wynosi 104,58,
Prace, ktérych Habilitantka jest wspotautorkg byty cytowane 338 razy (nie wliczajgc autocytowan), a
indeks Hirscha wynosi 10 {wg Web of Science Core Collection z 04.09.2023).

Dr Krzykawska-Serda swoje wyniki prezentowata na konferencjach o zasiegu miedzynarodowym (8
wystgpien ustnych i 17 plakatow). Za dziatalnos¢ naukowa uhonorowana byfa stypendium Matopolskiego
Osrodka Medycyny Translacyjnej na rok 2014, Stypendium Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego na lata
2018-2021 i zespotowa nagroda naukowa Rektora Uniwersytetu Jagielloriskiego w 2018 r.

Dr Krzykawska-Serda kieruje 2 projektami Opus z NCN: Natlenowanie raka trzustki jako marker
prognostyczny w terapii przeciwnowotworowej (2023-2027) oraz Hipoksja w wielomodutowym leczeniu
mysich nowotworéw trzustki (2019-2023). Woczesnie] kierowata grantem Preludium (Biomarkery
skutecznosci terapii fotodynamicznej nowotworow pfuca, lata 2012-2015), a takze projektami
finansowanymi przez uczelnig, tj. trzykrotnie grantami dla Mtodych Naukowcéw w 2013714, 2012/13 i
2011/12, a takze uzyskata finasowanie na staz badawczy w USA w 2022 r. Ma na swoim koncie udziat w
realizacji 7 innych projektéw: projekt Ventures (2012 r.), trzy granty prowadzone przez University of
Chicago (2014-2015 i 2022-2023), jeden prowadzony przez Baylor Collage of Medicine w Houston (2015-
2017), jeden - przez Uniwersytet Coimbra w Portugalii (2010-2013), jeden grant z NCN prowadzony przez
Uniwersytet Slaski w Katowicach (2023 r.).

Jest badaczky rozpoznawalng przez miedzynarodowe srodowisko naukowe, o czy $wiadczy fakt
zapraszania Jej do recenzowania manuskryptéw przez redakcje czasopism naukowych (recenzowata dla
Acta Biochimica Polonica, Biomedicine, Cancer, Journal of Molecular Imaging and Biology, Interantional

Journal of Environmental Research and Public Health, Scientific Reports).

Informacje o dziatalnosci dydaktycznej i organizacyjnej

Jedli chodzi o doswiadczenie dydaktyczne, to dr Krzykawska-Serda je posiada zaréwno w

przygotowaniu jak i prowadzeniu wyktadéw (na temat biologii i biofizyki nowotwordw, hipoksji, wykfady



kursowe i monograficzne), seminaridow i ¢wiczen {o tematyce zwigzanej z pracg ze zwierzetami
laboratoryjnymi, réwniez w j. angielskim dla studentéw zagranicznych oraz dla doktorantéw), seminariéw z
zakresu biofizyki, metodologii pracy naukowej, czy filozofii przyrody (réwniez z wykorzystaniem narzedzi
zdalnego nauczania). Habilitantka angazowata sie w opieke nad studentami z programu Erasmus oraz w
opieke nad dyplomantami — byta promotorka 6 prac licencjackich i 6 prac magisterskich (w tym 2 z
Akademii Gorniczo-Hutniczej w Krakowie).

Habilitantka byta trzykrotnie cztonkiem komitetéw organizacyjnych konferencji (Xl EPR Workshop
w Krakowie w 2022 r. i Winter School of Faculty of Biochemistry, Biophysics and Biotechnology w 2013 i
2021 r.). Angazowata sie w popularyzacje nauki, m.in. w ramach Matopolskiej Nocy Naukowcow (byta 4-
krotnie koordynatorem wydziatowym tego wydarzenia, ale tez tworca pokazéw, wyktadéw i warsztatow)
oraz miafa zajecia dla licealistéw, w ramach Matopolskiej Chmury Edukacyjnej, czy Swieta UJ. Ma
doswiadczenie w pracy z sektorem gospodarczym i w kwestii transferu technologii.

Z tych danych widaé, ze Habilitantka jest osobg wszechstronng i aktywng na wielu polach

zwigzanych z praca na wyzszej uczelni.
Whiosek koncowy

Uwazam, ze dziatalno$¢ naukowa dr Martyny Krzykawskiej-Serdy obejmujgca przedstawione
osiagniecie naukowe oraz realizowana w wigcej niz jednej uczelni w petni spetniajg wymagania okreslone
w art. 219 Ustawy z dn. 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. z 2023 r. poz. 742 ze
zm.).

W zwigzku z tym wnioskuje do Rady Dyscypliny Nauki biologiczne Uniwersytetu Jagiellofiskiego w
Krakowie o nadanie dr Martynie Krzykawskiej-Serdzie stopnia naukowego doktora habilitowanego w

dziedzinie nauk scistych i przyrodniczych, w dyscyplinie nauki biologiczne.
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