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Recenzja

w postepowaniu habilitacyjnym Pani Doktor Nauk Farmaceutycznych Pauliny
Koczurkiewicz-Adamczyk, ubiegajacej si¢ o stopien naukowy doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, w dyscyplinie nauki farmaceutyczne.

1. Podstawa przygotowania recenzji

Podstawg formalng sporzadzenia niniejszej recenz;ji jest uchwata nr 5/11/X/2023 z dnia
30 pazdziernika 2023 roku Rady Dyscypliny Nauki Farmaceutyczne Uniwersytetu
Jagiellonskiego o powotaniu komisji habilitacyjnej w postgpowaniu habilitacyjnym Pani
dr Pauliny Koczurkiewicz-Adamczyk, w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu,
w dyscyplinie nauki farmaceutyczne oraz pismo o sygnaturze RDN Farmaceutyczne UJ-
730.5110.6.2023/5 z dnia 6 listopada 2023, powotujgce mnie na recenzenta.
Oceny osiggnig¢ naukowych dokonatam zgodnie z wymaganiami okreslonymi w art. 219 ust.
1 pkt. 2 i 3 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. 2018,
poz. 1668 z pdzn. zm). Przedstawiony do oceny komplet dokumentéw odpowiada ustawowym
wymogom postepowania 0 nadanie stopnia naukowego doktora habilitowanego Stwierdzam,
1z dostarczona dokumentacja jest kompletna.

2. Sylwetka naukowa i zawodowa Kandydatki do stopnia doktora habilitowanego

Pani doktor Paulina Koczurkiewicz-Adamczyk ukonczyta studia magisterskie w 2009
roku na Wydziale Biologii i Nauk o Ziemi Uniwersytetu Jagiellonskiego oraz Wydziale
Biochemii Biofizyki i Biotechnologii Uniwersytetu Jagiellonskiego w Krakowie (specjalizacja
— biologia komarki). Stopien naukowy doktora nauk farmaceutycznych uzyskata w 2015 roku
konczac studia doktorskie na Wydziale Farmaceutycznym CM UJ w Krakowie. Stopien
doktora nauk farmaceutycznych Habilitantka uzyskata na podstawie obrony dysertacji pt.:
., Wplyw wybranych saponin triterpenowych na komorki nowotworow prostaty w badaniach in
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vitro” - Promotor: prof. dr hab. Zbigniew Janeczko; Promotor pomocniczy: dr hab. Marta
Michalik.

W 2013 roku Pani Koczurkiewicz-Adamczyk zostatla zatrudniona jako asystent
w Zakladzie Biochemii Farmaceutycznej, Wydzialu Farmaceutycznego Uniwersytetu
Jagiellonskiego Collegium Medicum w Krakowie. Tutaj rowniez, od 2016 roku do chwili
obecnej pracuje na stanowisku adiunkta. Niezaleznie, Pani doktor w latach 2016 — 2018
pracowata jako wykladowca na kierunku Biotechnologia, Politechniki Krakowskiej im.
Tadeusza Kosciuszki w Krakowie.

W opinii Recenzenta, wybor studiow, temat rozprawy doktorskiej, fakt zatrudnienia
od ukonczenia studiow do chwili obecnej w Zakladzie Biochemii Farmaceutycznej,
prowadzona dziatalno§¢ naukowo-badawcza pokazuja konsekwencje w realizacji
zainteresowan naukowych Kandydatki.

3. Ocena osiagniecia naukowego bedacego podstawa postepowania habilitacyjnego

Habilitantka zgodnie z wymaganiami Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. — Prawo
0 szkolnictwie wyzszym i nauce, o ktorych mowa w art. 219 ust. 1. pkt 2 ustawy (Dz.U. 2018,
poz. 1668 z p6zn. zm), jako osiagni¢cie naukowe przedstawita spojny tematycznie cykl szesciu
prac (H.1-H.6) pt. ,,Badania nad terapiami skojarzonymi poprawiajgcymi efektywnosé
| bezpieczenstwo leczenia przeciwnowotworowego”, gdzie cykl ten omoéwiony zostat
i W sposOb logicznie uporzadkowany przedstawiony w zataczonym Autoreferacie. Cykl
obejmuje prace powstate w latach 2016-2023; praca H2 ma charakter pogladowy, pozostate
prace, to prace oryginalne (badawcze). Wszystkie z prac byly zamieszczone w punktowanych
czasopismach naukowych, co przelozylo si¢ na sumaryczny wspotczynnik oddziatywania IF
prezentowanego osiggnigcia naukowego réowny 30,326 (punktacja Ministerstwa Edukacji
i Nauki to 535 punkty). Dr Paulina Koczurkieiwcz-Adamczyk prace z wykazanego osiggnigcia
opublikowala w uznanych czasopismach o zasiggu miedzynarodowym, takich jak Planta
Medica (IF=2,342), Phytotherapy Research (IF=4,087), Pharmaceutics (IF=6,525), European
Journal of Pharmaceutical Science (IF=4,384), International Journal of Molecular Science
(IF=6,208) oraz Life Science (IF=6,780). We wszystkich publikacjach wchodzacych w sktad
dzieta (H1-H6) Habilitantka jest zar6wno pierwszym, jak i korespondencyjnym autorem.

Pani doktor Paulina Koczurkiewicz-Adamczyk przedstawita wymagane ustawowo
o$wiadczenia wspotautorow co do zakresu prowadzonych prac, opisata takze Swoj udziat
W publikacjach zgloszonych do osiggnigecia naukowego $wiadczacy o Jej wiodacej roli
w planowaniu profilu badan, pracach badawczych, interpretacji otrzymanych wynikoéw oraz ich
dyskusji.

Badania, ktorych wyniki opisane zostaty w publikacjach cyklu (H1-H6) Habilitantka
przeprowadzila w Swojej macierzystej Jednostce, tj. w Zaktadzie Biochemii Farmaceutycznej
UJ CM oraz w innych instytucjach ramach wspoétpracy prowadzonej z innymi jednostkami
naukowo-badawczymi, t.j., odpowiednio: w odniesieniu do pracy H1 badania zostaly
wykonane we wspotpracy z Katedrg Farmakognozji UJ CM oraz Zaktadem Biologii Komorki
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Wydziatu Biochemii Biofizyki i Biotechnologii (WBBIiB) UJ.; dla pracy H3 badania zostaty
wykonane w Zakltadzie Medycyny Diagnostycznej i Laboratoryjnej, Chemii Klinicznej i
Patobiochemii w Uniwersytecie Charit¢é w Berlinie oraz czgsciowo w Zaktadzie Biologii
Komoérki WBBiB UJ; dla pracy H4 badania zostaly wykonane we wspotpracy z Zaktadem
Biologii Komoérki WBBiB UlJ, Zaktadem Chemii Bioorganicznej Katedry Chemii Organicznej
UJ CM oraz Katedrg Chemii Lekéw UJ CM; dla pracy H5 badania zostaly wykonane we
wspotpracy z Zaktadem Chemii Bioorganicznej Katedry Chemii Organicznej UJ CM,
Zaktadem Biologii Komoérki WBBiB UJ oraz Zaktadem Biotechnologii Medycznej WBBIB
UJ; natomiast dla pracy H6 badania zostaly wykonane we wspotpracy z Zakladem Chemii
Bioorganicznej Katedry Chemii Organicznej UJ CM, Katedra Chemii Lekéw UJ CM oraz
Zaktadem Biochemii Analitycznej WBBIB UJ.

Habilitantka wskazata Zrodta finansowania prowadzonych badan, gdzie wsrdd
wymienionych czterech projektow badawczych, w dwoch Pani dr Koczurkiewicz Adamczyk
byta kierownikiem (projekt pt.: ,,Nowe amidowe pochodne kwasu cynamonowego jako
inhibitory reduktaz karbonylowych, modulujgce aktywnosé doksorubicyny - nowa perspektywa
w terapii nowotworow” nr 2016/21/D/NZ7/01546, finansowany ze $Srodkéw Narodowego
Centrum Nauki, grant Sonata oraz projekt pt.: ,, Wplyw wybranych saponozydow triterpenowych
stosowanych tgcznie z chemioterapeutykiem na komorki nowotworow prostaty w badaniach in
vitro” nr K/DSC/001434, projekt statutowy, finansowany przez UJ CM ze $§rodkéw MNiSW
w ramach dotacji celowej na rozwdj mtodych naukowcow).

Zebrane w cyklu prace przedstawiaja wyniki kompleksowych badan, ktére mialy
zweryfikowaé skuteczno$¢ zalozen przeciwnowotworowej terapii skojarzonej, gdzie obok
klasycznych chemioterapeutykow Habilitantka weryfikowala dziatanie zwiazkow pochodzenia
naturalnego wraz z wybranymi syntetycznymi pochodnymi, traktowanymi catosciowo jako
substancje chemiouwrazliwiajgce poprawiajace efektywno$¢ oraz bezpieczenstwo leczenia
przeciwnowotworowego. Badania prowadzone byty gtdéwnie z wykorzystaniem testow in vitro
analizowanych zwigzkoéw: Habilitantka postuzyta si¢ miedzy innymi modelami komérkowymi
raka prostaty, raka sutka, raka watroby i niedrobnokomorkowego raka ptuca. Testy weryfikacji
bezpieczenstwa stosowanych zwiazkéw Pani dr Koczurkiewicz-Adamczyk prowadzita m.in.
Z wykorzystaniem ustalonych linii komdérkowych kardiomiocytow ale, co szczeg6lnie cenne
z punktu widzenia naukowo-badawczego, rowniez z zastosowaniem komorek pozyskiwanych
z ludzkich indukowanych pluripotencjalnych komoérek macierzystych hiPSC (w tym
zroznicowanych kardiomiocytow hiPSC-CMs). Warsztat badawczy Habilitantki obejmuje szereg
technik, od tych zwigzanych z izolacjg substancji czynnych z organizméw modelowych, syntezy
chemicznej pochodnych zwigzkéw naturalnych, ich analizy fizykochemicznej; catym szeregiem
testow analizy aktywnosci, cytotoksycznosci, genotoksycznosci, potencjatu mutagennego, poprzez
badania czynnos$ciowe z wykorzystaniem modeli in vitro komoérek eukariotycznych. Pani doktor
wykorzystuje rowniez narzgdzia inzynierii genetycznej oraz specjalistyczne testy, jak np. ocena
stabilnoéci metabolicznej zwiazkow w modelu ludzkich mikrosoméw czy zdolnosci zwigzkow
do pokonywania bariery krew-mozg w tescie PAMPA. To tylko wybrane z technik badawczych
prezentowanych w metodyce opublikowanych przez Panig Koczurkiewicz-Adamczyk prac
naukowych. Nalezy bezsprzecznie podkresli¢ to bogate zaplecze badawcze odzwierciedlajace
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szeroki aspekt prowadzonych badan na najwyzszym poziomie naukowym.

Analizujac publikacje wchodzace w cykl pt.: ,,Badania nad terapiami skojarzonymi
poprawiajgcymi  efektywnos¢ i bezpieczenstwo  leczenia  przeciwnowotworowego’”
zauwazalnym jest konsekwencja 1 rozw6j prowadzonego zakresu badan, jakie zaplanowata do
realizacji Habilitantka. Jeszcze w trakcie badan zwigzanych z projektem prowadzacym do
uzyskania stopnia doktora Pani Koczurkiewicz-Adamczyk zainteresowala si¢ potencjalng
mozliwo$cig zastosowania terapeutycznego saponin trojterpenowych; tu pozyskata frakcje
saponin z Lysimachia ciliata L. (tojes¢ orzesiona), gdzie kolejno otrzymane zwigzki testowata
w aspekcie potencjalnego ich wykorzystania w terapiach przeciwnowotworowych.
Kontynuacja tych badan byly testy zastosowania wytypowanych saponin do mozliwo$ci
poprowadzenia terapii skojarzonych w modelu raka prostaty u czlowieka. Dyplomantka
w swoich badaniach udowodnita potencjalny mechanizm skojarzonego dziatania testowanych
zwigzkOw wskazujac na uruchomienie w komorce kaskad sygnalowych zwigzanych
z zahamowaniem procesOwW promocji i progresji nowotworowej, dodatkowo wykazujac,
iz dziatanie testowanych saponin bylo selektywne, nie wykazujace w omawianym zakresie
istotnego wptywu uwrazliwiajagcego na komorki prawidtowe. Wyniki omawianego obszaru
badan zostaty opublikowane w pracy H1 cyklu: Koczurkiewicz P, Kowolik E, Podolak I, Wnuk
D, Piska K, Labedz-Mastowska A, Wojcik-Pszczola K, P¢kala E, Czyz J, Michalik M.
Synergistic Cytotoxic and Anti-invasive Effects of Mitoxantrone and Triterpene Saponins from
Lysimachia ciliata on Human Prostate Cancer Cells. Planta Med. 2016, 82(18):1546-1552.

Habilitantka, celem usystematyzowania wiedzy w zakresie wykorzystania
i poszukiwania nowych mechanizméw dziatania saponin trojterpenowych opracowata prace
pogladowsa (pozycja H2 cyklu: Koczurkiewicz P, Klas K, Grabowska K, Piska K, Rogowska
K, Wojcik-Pszczota K, Podolak I, Galanty A, Michalik M, Pe¢kala E. Saponins as
chemosensitizing substances that improve effectiveness and selectivity of anticancer drug-
Minireview of in vitro studies. Phytother Res. 2019, 33(9):2141-2151), gdzie w sposob
merytorycznie uzasadniony 1 powigzany z prowadzong problematyka badawcza Pani doktor
podjeta si¢ zadania opisania podstaw molekularnego mechanizmu dziatania w odniesieniu do
podania skojarzonego chemioterapeutykow takich jak cisplatyna, doksorubicyna,
cyklofosfamid, mitoksantron, paklitaksel czy docetaksel w powigzaniu 2z réznymi typami
saponin. Waznym problemem opisanym w publikacji stato si¢ takze zwrdcenie uwagi na
ograniczenie mozliwosci wykorzystania saponin (m.in. aktywno$¢ hemolityczna, niska
biodostepnos¢ oraz genotoksycznosé, kardiotoksycznosé czy kumulacja narzagdowa). Zwrdcenie
uwagi na ograniczenia zastosowania saponin najprawdopodobniej przetozyly si¢ na
poszukiwania przez Habilitantk¢ rozwigzan, ktére wplynetyby korzystnie na efektywne
i bezpieczne wykorzystanie saponin jako zwigzkéw chemiouwrazliwiajacych. Trend
poszukiwania rozwigzan odzwierciedla kolejna praca cyklu: H3 Koczurkiewicz-Adamczyk P,
Grabowska K, Karnas E, Piska K , Wnuk D, Kla$ K, Galanty A, Wojcik-Pszczota K, Michalik
M, Pekala E , Fuchs H, Podolak I. Saponin fraction CIL1 from Lysimachia ciliata L. enhances
the effect of a targeted toxin on cancer cells. Pharmaceutics. 2023, 15(5)1350.
doi.org/10.3390/pharmaceutics15051350. Pani dr Paulina  Koczurkiewicz-Adamczyk
wykorzystujac mozliwosci badawcze osrodka, w ktérym odbyta staz naukowy pod kierunkiem
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Profesora Hendrika Fuchsa (Instytut Medycyny Laboratoryjnej, Chemii i Patobiochemii, Charité,
Berlin, Niemcy), wykonata seri¢ eksperymentow majacych na celu ocen¢g mozliwosci
wykorzystania frakcji saponin w terapii celowanej z zastosowaniem diantyny - toksyny celowanej
sprzgzonej Z receptorem dla czynnika wzrostowego EGF. Habilitantka wykazata mozliwosci
wykorzystania badanych saponin triterpenowych pochodnych 13[3,28-epoksy-oleananau
W terapii adjuwantowej z zastosowaniem toksyn celowanych, gdzie wtasnie strategia celowane;j
terapii adiuwantowej stanowi najwigkszy aspekt nowatorstwa badan tak testowanych saponin,
jak i rekombinowanych toksyn.

Ewaluowanie i rozwoj naukowy w aspekcie prowadzonych badan Pani doktor
Koczurkiewicz-Adamczyk z zakresu tematyki chemiouwrazliwiania komorek nowotworowych
i poprawy efektywnosci i bezpieczenstwa terapii odzwierciedla wyraznie cigg kolejnych trzech
publikacji wigczonych w osiggnigcie naukowe w formie cyklu prac pt. ,,Badania nad terapiami
skojarzonymi poprawiajgcymi efektywnosé i bezpieczenstwo leczenia
przeciwnowotworowego”. Pozycje H4-H6 omawianego cyklu odnoszg si¢ do poszerzenia
obszaru badan o nowag grupe zwigzkow (pochodne i analogi kwasu cynamonowego)
Zz uwzglednieniem zagadnien mozliwosci weryfikacji 1 modulacji opornosci wielolekowe;j
testowanych komorek nowotworowych. Habilitantka prowadzi nie tylko badania skriningowe
pozwalajace wyloni¢ z nowo syntetyzowanych zwigzkow te, o potencjalnej mozliwosci
zastosowania w terapii. Pani doktor podejmuje si¢ dziatan, ktorych celem ma by¢ opracowanie
strategii poprawy skutecznos$ci terapii konkretng grupa lekéw — antracyklinami, w obecnosci
syntetycznych pochodnych kwasu cynamonowego jako inhibitorow enzymu reduktazy
karbonylowej 1 (CBR1) w modelu komérek niedrobnokomorkowego raka ptuca. Prace H4-
H6 odzwierciedlaja wyrazne ukierunkowanie badan na grupg¢ antracyklin, jako lekow
przeciwnowotworowych, powigzanie opornosci wielolekowej nowotworéw na antybiotyKi
antracyklinowe z aktywnoscia katalityczng reduktazy karbonylowej 1 - enzymu cytozolowego,
z grupy krotkotancuchowych dehydrogenaz, odgrywajacego wazng role w metabolizmie
antracyklin. W zatozeniach badan Pani doktor Koczurkiewicz-Adamczyk bardzo ciekawym
jest powigzanie wykorzystania zwigzkoéw typu: Kwas cynamonowy i jego pochodne, (u ktérych
obecno$¢ uktadu 3-fenyloprop-2- enowego, z karbonylowym atomem wegla C1 jest
charakterystyczna dla inhibitorow reduktazy karbonylowej 1 i aldoketoreduktazy),
Z mozliwoscig modulacji opornosci na antracykliny poprzez wptyw na CRBI1 i obranie CRB1
jako ,.targetu” do tejze modulacji. Zatozenie to wprost pokazuje logiczne powiazanie pomi¢dzy
poszukiwaniem  przez  Habilitantk¢  zwigzkéw 0  zadowalajagcym  dziataniu
chemiouwrazliwiajacym, a specyfikg nabywania opornosci na antracykliny w wybranych
grupach nowotwordéw. Zaprezentowana praca H4: Koczurkiewicz-Adamczyk P, Piska K,
Gunia-Krzyzak A, Bucki A, Jamrozik M, Lorenc E, Ryszawy D, Wojcik-Pszczota K, Michalik
M, Marona H, Kotaczkowski M, Pekala E. Cinnamic acid derivatives as chemosensitising
agents against DOX-treated lung cancer cells - Involvement of carbonyl reductase 1. European
Journal of Pharmaceutical Science, 2020, 1;154:105511 przedstawia propozycj¢ nowego
zastosowania ~ potencjalnych  inhibitorow = enzymu  CBRI, jako  zwigzkoéw
chemiouwrazliwiajacych komoérki nowotworowe na antybiotyki antracyklinowe oraz poprawe
bezpieczenstwa terapii z zastosowaniem antracyklin.
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Zgodnie z zawartym w tytule osiagni¢cia naukowego poszukiwaniem ,, bezpieczenstwa leczenia
przeciwnowotworowego ~ Habilitantka kontynuuje tematyke badawcza przedstawiong w pracy
H4 i sposrod wytonionych przez Siebie w trakcie badan zwigzkow z grupy pochodnych kwasu
cynamonowego o0 potencjale chemiouwrazliwiajgcym stara si¢ wyodrebnic te, ktore dodatkowo
posiadaja aktywnos¢ kardioprotekcyjnag, co jest szczegdlnie pozadang cechg przy stosowaniu
antracyklin w terapii. Prowadzac badania Kandydatka wykorzystuje nowatorski i trudny model
badawczy: kardiomiocyty, w tym lini¢ kardiomiocytoéw wyprowadzonych z ludzkich
indukowanych pluripotencjalnych komorek macierzystych (populacja hiPSC-CMs) — model
komorkowy fizjologicznie bardziej zblizony do warunkéw in vivo z uwagi na zdolno$é
komorek do spontanicznej kurczliwosci. Pani doktor wykazala, ze wytypowane w badaniach
przez Nig zwiazki, (w szczegolnosci (E)-1-(4- hydroksypiperydyn-1-ylo)-3-fenyloprop-2-en-
1on) cechuje zarowno zdolnos¢ do uwrazliwiania komorek na dziatanie doksycykliny ale takze
dziatanie ochronne wobec stresu oksydacyjnego indukowanego doksykling (w tym protekcja
btony mitochondrialnej, blokowanie indukcji apoptozy i utrzymanie prawidtowej morfologii
komorek kardiomiocytow). W pracy H5: Koczurkiewicz-Adamczyk P, Klas K, Gunia-Krzyzak
A, Piska K, Andrysiak K, Stepniewski J, Lasota S, Wojcik-Pszczota K, Dulak J, Madeja Z,
Pe¢kala E. Cinnamic Acid Derivatives as Cardioprotective Agents against Oxidative and
Structural Damage Induced by DOXorubicin. International Journal of Molecular Science,
2021, 9;22(12):6217 Habilitantka na podstawie przeprowadzonych badan wyklucza dziatanie
cytotoksyczne, genotoksyczne, potencjal mutagenny oraz potencjal proarytmiczny
wytypowanych w Swoich badaniach skriningowych pochodnych kwasu cynamonowego.

Cennym aspektem prowadzonych przez Panig doktor Pauling Koczurkiewicz-
Adamczyk badan jest podjecie si¢ weryfikacji zdolnosci inhibicji enzymy CRBI1 przez
wytypowany w testach chemiouwrazliwajacy (E)-1-(4- hydroksypiperydyn-1-ylo)-3-
fenyloprop-2-en-1lon. Habilitantka przygotowala w oparciu o techniki inzynierii
genetyczne] rekombinowang czasteczke bialka CRBI1 izolujac ja z rekombinantow
komorek szczepdw ekspresyjnych Escherichia coli BL21(DE3) oraz Rosetta (DE3). Prace
z tego zakresu sg niejako efektem wykorzystania umiejetnosci zdobytych podczas stazu
naukowego w Instytucie Medycyny Laboratoryjnej, Chemii i Patobiochemii, Charité
w Berlinie, gdzie Habilitantka poznata warsztat badawczy rekombinacji drobnoustrojow
i pozyskiwania biatek rekombinantowych.

W ostatniej z prac wchodzacych w cykl stanowigcy osiggniecie naukowe pt.: ,,Badania
nad terapiami skojarzonymi poprawiajgcymi efektywnos¢ i bezpieczenstwo leczenia
przeciwnowotworowego ”, (H6 Koczurkiewicz-Adamczyk P, Gasiorkiewicz B, Piska K, Gunia-
Krzyzak A, Jamrozik, M, Bucki A, Stoczynska K, Bojdo P, Woéjcik-Pszczota K, Wiadyka B,
Kotaczkowski M, Pekala E. Cinnamamide derivatives with 4-hydroxypiperidine moiety
enhance effect of DOXorubicin to cancer cells and protect cardiomyocytes against drug-
induced toxicity through CBR1 inhibition mechanism. Life Science. 2022, 305:120777), Pani
doktor podejmuje si¢ zSyntetyzowania dwoch analogow  strukturalnych  (E)-1-(4-
hydroksypiperydyn-1-ylo)-3-fenyloprop-2-en-lonu.  Otrzymane pochodne analizuje
w aspekcie aktywnosci chemiouwrazliwiajacej, przy czym badania rozszerza do testow
prowadzonych z zastosowaniem czterech modeli komoérkowych reprezentujacych raka sutka,
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raka watroby, niedrobnokomoérkowego raka ptuca oraz prawidtowych fibroblastow ptucnych
linii MRC. Habilitantka potwierdza dziatanie chemiouwrazliwiajace nowych pochodnych,
wigze je z hamowaniem enzymu CBR1; zwraca uwage na obnizenie potencjatu
metastatycznego komorek, (wykazuje zahamowanie migracji komorek skorelowane
Z obnizonym poziomem metaloproteinazy 9 oraz MMP2), dodatkowo wykazuje dziatanie
przeciwzapalne i hamujgce proces autofagii. Wykazanie wlasciwoSci przeciwzapalnych
Dyplomantka proponuje jako jeden z obszarow dalszych mozliwych badan ukazujac tym
samym Swoj potencjat badawczy i kreatywno$¢ w poszukiwaniu nowych aspektow badan,
w tym poglebianie eksplorowanych dotychczas obszaréw badawczych.

Zaplanowane przez Habilitantk¢ badania zostaly bardzo dobrze przeprowadzone,
zinterpretowane w niezwykle ciekawy i trafny sposéb. Uzyskane wyniki dowiodty unikalnych,
chemiourwazliwiajacych i adjuntowych wilasciwosci badanych saponin triterpenowych oraz
chemiouwrazliwiajacych i kardioprotekcyjnych wiasciwosci nowych pochodnych kwasu
cynamonowego. Pani doktor wykazata selektywnos$¢ dzialania testowanych przez Siebie
zwigzkow, opisala potencjalne mechanizmy ich dziatania w testowanych modelach
komoérkowych oraz naswietlita nowa perspektywe dla wykorzystania tych zwigzkow
w potencjalnej terapii.

Na podkreslenie zastuguje ztozono$¢ kazdego z przedstawionych przez Panig Pauling
Koczurkiewicz-Adamczyk badan, a ich jako$¢ zostala potwierdzona poprzez fakt ich
opublikowania w bardzo dobrych, recenzowanych, wysoko punktowanych czasopismach
naukowych.

Reasumujgc, recenzowany cykl prac wskazany przez Kandydatke jako osiggniecie
naukowe bedace podstawa ubiegania si¢ o nadanie stopnia doktora habilitowanego, oceniam
jako interesujgce 1 wartoSciowe opracowanie naukowe. Wyniki badan wnoszg istotny wktad
w rozwdj wiedzy na temat zastosowania substancji adiuwantowych, chemiouwrazliwajacych
i selektywnie protekcyjnych w  terapii nowotworéw. Moga stanowi¢ podstawy
do wykorzystania wyszukanych i poddanych analizie zwigzkow w terapii, stanowig tym samym
znaczny wktad w rozwoj dyscypliny nauki farmaceutyczne.

4. Ocena pozostalych osiagnie¢ naukowo — badawczych Kandydatki

Habilitantka prowadzita i1 prowadzi szeroko zakrojong dzialalno$¢ naukows,
doskonalac Swoj warsztat badawczy i nawigzujac szereg kontaktow naukowych w kraju i za
granicg. Obszary dziatalno$ci 1 zwigzane z nimi osiggni¢cia naukowe mozna pogrupowac
miedzy innymi kolejno jako:

1. Badanie wlasciwos$ci przeciwnowotworowych saponin triterpenowych

2. Badanie wykorzystania warstw polimerowych do zastosowan biomedycznych

3. Opracowanie modelu do badania aktywnosci cytoprotekcyjnej in vitro

4. Oceny aktywnosci przeciwnowotworowej nowych metalokompleksow zawierajacych

iryd oraz platyne.
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5. Badanie bezpieczenstwa zwigzkow aktywnych

6. Badania nad potencjalnymi substancjami promieniochronnymi

7. Badania z zakresu oceny patomechanizméw astmy oskrzelowej oraz poszukiwania
nowych potencjalnych terapeutykow

8. Analiza aktywno$ci przeciwzapalnej, antyoksydacyjnej oraz kardioprotekcyjnej

barwnikow gomfreninowych

Powyzsze zainteresowania badawcze i1 osiggni¢cia naukowe Habilitantka potwierdzita
66 publikacjami po uzyskaniu stopnia doktora, w prestizowych krajowych i zagranicznych
czasopismach naukowych (sumaryczny IF: 263,61; sumaryczna liczba punktéw MEiN:
4683).

Sumaryczny wskaznik Impact Factor calego dotychczasowego dorobku naukowego
Habilitantki wynosi 285,232, Wskaznik cytowan prac, w ktorych Habilitantka jest autorem lub
wspotautorem wynosi 929 (833 bez autocytowan), wspotczynnik Hirscha, wedlug Web
of Science Core Collection wynosi 16.

Laczna liczba doniesien zjazdowych to 71, z czego wyodrebnione sg 2 prezentacje
ustne, 4 wyklady na zaproszenie, 51 prezentacji posterowych.

Kandydatka zostata réwniez wspoitworca jednego patentu oraz dwoéch zgloszen
patentowych (po uzyskaniu stopnia doktora).

Pani doktor Paulina Koczurkiewicz-Adamczyk wykazuje sie istotna aktywnoscig
naukowgq realizowana w wiecej niz jednej uczelni, w tym zagranicznej. Warto przytoczy¢
wspolprace Pani doktor kolejno:

1. wspobtpraca naukowa z dr Pavel Starha z Department of Inorganic Chemistry, Faculty
of Science, Palacky University w Olomouc, Czechy

2. miesigczny staz naukowy w 2016 r. w Instytucie Medycyny Diagnostycznej i Laboratoryjnej,
Chemii Klinicznej 1 Patobiochemii, Uniwersytet Charité w Berlinie, Niemcy

3. wspotpraca z Laboratorium Fotochemii i Spektroskopii, Politechniki Krakowskiej
im. Tadeusza Kosciuszki w Krakowie w ramach programu POWROTY w latach 2017-2019
4. staz naukowy w 2010 r. w Zakladzie Biologii Molekularnej w Instytucie Biochemii
i Biofizyki Panstwowej Akademii Nauk w Warszawie

5. wspotpraca z grupg badawcza pani prof. Kvetoslawy Burdy z Akademii Gorniczo-Hutniczej
im. Stanistawa Staszica w Krakowie

Niezaleznie, Kandydatka wspotpracowata i wspotpracuje naukowo z innymi niz
macierzysta jednostka, w ktorej Jest zatrudniona, a ktére naleza do UJ, miedzy innymi sg to:
- Zaktad Biologii Komorki, Wydzialu Biochemii, Biofizyki i Biotechnologii UJ
- Katedra Farmakognozji, Wydziatu Farmaceutycznego UJ CM
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- Zespot Nanotechnologii Polimeréw i Biomateriatoéw, Wydzialu Chemii UJ
- Katedra Chemii Organicznej UJ CM

Tak szeroka wspolpraca wigzata si¢ rowniez z uczestnictwem w realizacji szeregu projektow
badawczych (tzw. grantow w liczbie 12), gdzie do tych realizowanych po uzyskaniu stopnia
doktora nalezy zaliczyc¢:

PR1.

PR2.

PR.3

PR.4

PR.5

PR.6

Wiasciwosci neuroprotekcyjne ligandow receptora 5-HT6 w grupie pochodnych 2-
arylopirolu - nowy wglad w strategi¢ leczenia choréb neurodegeneracyjnych
(Preludium)

Czas trwania: 2020-2023

Organ finansujacy: NCN

Charakter udziatu: Wykonawca

Odwracalne inhibitory monoaminooksydazy typu B, zwiagzki 0 potencjalnym
zastosowaniu w leczeniu zaburzen poznawczych i depresyjnych towarzyszacych
chorobom neurodegeneracyjnym

Czas trwania: 2019

Organ finansujacy: CITTRU

Charakter udziatu: Wykonawca

CBR1-zalezny metabolizm i1 ABCBIl-zalezny wyrzut doksorubicyny - W
poszukiwaniu nowego mechanizmu przetamywania opornosci komorek
nowotworowych. (Preludium)

Czas trwania: 2017-2020

Organ finansujacy: NCN

Charakter udziatu: Wykonawca

Badania aktywnosci i stabilnosci barwnikow gomfreninowych z ekstraktow Basella
alba L. (Opus)

Czas trwania: 2017-2020

Organ finansujacy: NCN

Charakter udziatu: Wykonawca

7,8-dipodstawione pochodne teofiliny bedace silnymi inhibitorami wybranych
izoenzymoéw PDE, jako nowe zwiazki o potencjale ograniczajagcym przebudowe
drzewa oskrzelowego w astmie - badania w modelach in vitro i in vivo. (Opus)
Czas trwania: 2017-2020

Organ finansujacy: NCN

Charakter udziatu: Wykonawca

Synteza i badania fotochemiczne/fotofizyczne inteligentnych
luminescencyjnych sensorow molekularnych dedykowanych do selektywnej
detekcji w biochemii i chemii. (Powroty)
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Czas trwania: 2017-2020
Organ finansujacy: FNP
Charakter udziatu: Wykonawca

Nowoczesna fotoprotekcja - opracowanie skutecznych

i bezpiecznych filtrow UV w grupach pochodnych arylidenohydantoiny i kwasu
cynamonowego. (Opus) Czas

trwania: 2016-2021 Organ

finansujacy: NCN

Charakter udziatu: Wykonawca

Funkcjonalnie selektywni odwrotni agonisci receptora 5-HT6 oraz podwojne
inhibitory 5-HT6/MAO-B - w poszukiwaniu nowych podej$¢ terapeutycznych do
leczenia choroby Alzheimera. (Opus)

Czas trwania: 2016-2019

Organ finansujacy: NCN

Charakter udziatu: Wykonawca

Nowe amidowe pochodne kwasu cynamonowego jako inhibitory reduktaz
karbonylowych, modulujgce aktywno$¢ doksorubicyny — nowa perspektywa w terapii
nowotworow. (Sonata)

Czas trwania: 2016-2020

Organ finansujacy: NCN

Charakter udziatu: Kierownik

oraz projekty w toku realizacji:

PR.1

PR.2

PR.3

Bioremediacja zanieczyszczen wody wywotanych lekami i kosmetykami przez
grzyby Cunninghamella - biotechnologiczna strategia oczyszczania $rodowiska.
(Opus)

Czas trwania: 2021-2025

Organ finansujacy: NCN

Charakter udziatu: Wykonawca

Podwadjni antagonisci receptora 5S-HT3 i 5-HT6 w chorobach
neuropsychiatrycznych i neurologicznych. (Opus)

Czas trwania: 2021-2024

Organ finansujacy: NCN

Charakter udziatu: Wykonawca

Innowacyjny produkt kosmetyczny wspomagajacy terapie przebarwien u ludzi.
(Lider)

Czas trwania: 2021-2023

Organ finansujacy: NCBIR

Charakter udziatu: Wykonawca
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5. Ocena osiagnie¢ dydaktycznych, organizacyjnych, popularyzujacych nauke
oraz osiagnie¢ z zakresu wspolpracy Kandydatki z podmiotami otoczenia zewnetrznego

Kandydatka posiada szereg osiagni¢g¢ w obszarze dziatalnosci dydaktycznej,
organizacyjnej, popularyzujacej nauke oraz w zakresie wspdlpracy z podmiotami otoczenia
zewngtrznego, w tym gospodarczego.

Od 2014 roku Habilitantka prowadzi zaj¢cia praktyczne i teoretyczne dla studentow
kierunkéw: farmacja, kosmetologia, Drug Discovery and Development oraz w ramach
ksztatcenia podyplomowego.

Pani doktor Koczurkiewicz-Adamczyk byta promotorem pomocniczym w dwoch
przewodach doktorskich; promotorem 9 prac magisterskich; recenzentem 11 prac
magisterskich. Kandydatka sprawowata opieke nad studentami programu ERASMUS oraz
Students Exchange Programme, a takze dwoch studentow z innych uczelni.

Habilitantka jest opiekunem studenckiego kota naukowego Cytogenom dziatajacego
przy Zaktadzie Biochemii Farmaceutycznej CM UJ; Cztonkowie kota prezentowali szereg
wystapien konferencyjnych i opublikowali liczne publikacje naukowe; zdobyli réwniez
finansowanie na projekty badawcze — tzw. granty studenckie.

Pani doktor uhonorowana zostala nagroda Prorektora UJ ds. dydaktyki
za wyrdzniajace wyniki ankietowej oceny studentow za zajecia prowadzone w okresie
2019/2020 oraz wyrozniona przez Uczelniany System Jako$ci Ksztalcenia Uniwersytetu
Jagiellonskiego — styczen 2021.

W latach 2016, 2017 oraz 2019 Habilitantka odbyta trzy tygodniowe staze dydaktyczne
w ramach programu ERASMUS+ Mobility Teaching, kolejno w :
1. Uniwersytecie Islandzkim (Faculty of Pharmaceutical Sciences, School of Health
Sciences, University of Iceland, Reyjkjavik
2. Uniwersytecie w Ljublianie (Faculty of Pharmacy, University of Ljubljana, Slovenia)
3. Uniwersytecie Maltanskim (Department of Pharmacy, Msida, Malta)

Pani Paulina Koczurkiewicz-Adamczyk prowadzi aktywna dziatalno$¢ organizacyjna
i popularyzujaca nauke. Migdzy innymi zaangazowana byta w wydarzenia typu: Dni Otwarte,
projekty dla licealistow; W latach 2016-2019 czterokrotnie byta organizatorem oraz
Koordynatorem Matopolskiej Nocy Naukowcoéw na Wydziale Farmaceutycznym UJ CM.
Uczestniczyla w organizacji Konferencji, np.: 26th International Medical Students’
Conference, Krakow; byla cztonkiem Komitetu Organizacyjnego Konferencji Doktorantow
Wydzialu Lekarskiego i Farmaceutycznego, czy Komitetu Organizacyjnego Konferencji
Nowoczesna Kosmetologia - od Nauki do Biznesu na Wydziale Farmaceutycznym UJCM.

Pani doktor opublikowata 4 artykuly o charakterze popularnonaukowym.

Na uwage zasluguje rowniez zaangazowanie Pani doktor we wspotprace z sektorem
gospodarczym; tu mozna wymieni¢ wspotprace z firmami (Areo BW oraz Insignes Labs),
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dzigki ktorej Habilitantka byta zaangazowana w realizacje 4 projektow naukowych, w tym
w jednym jako kierownik projektu.

Kandydatka odbyla szereg szkolen doskonalgcych. Zdobyla stypendia finansujace

wyjazdy na kongresy organizowane przez FEBS (European Federation of Biochemistry
Society), odpowiednio: 22 IUBMB 37th FEBS Congress Sewilla, Hiszpania (2012), 38 th
FEBS Congress, Petersburg, Rosja (2013), 44th FEBS Congress Krakow, Polska (2019) oraz
25th IUBMB 46th FEBS 15th PABMB Congress Lizbona, Portugalia (2022).

Pani doktor Paulina Koczurkiewicz_Adamczyk zostala wielokrotnie nagradzana

I wyr6zniana za Swoja dziatalno$¢ dydaktyczng, organizacyjng, naukowag i innowacyjna.
Liczne nagrody podkreslajg Jej aktywno$é w wymienionych obszarach dziatalnosci.

6.

Podsumowanie oceny i wnioski kencowe

Wysoko oceniam cykl powigzanych tematyczne artykulow  naukowych
przedstawionych przez Panig dr Pauling Koczurkiewicz-Adamczyk, jako osiagnigcie
naukowe, o ktorym mowa w art. w art. 219 ust. 1 pkt. 2 b, ustawy z dnia 20 lipca 2018 r.
Prawo o szkolnictwie wyzszym 1 nauce (Dz.U. 2018, poz. 1668 z pdzn. zm), ktory
stanowi znaczacy wktad w rozwoj dyscypliny nauki farmaceutyczne.

Habilitantka  wykazuje si¢  istotng aktywnoScig naukows, realizowang
W mi¢dzynarodowych instytucjach naukowych. Tym samym spetnia wymog opisany
w art.219 ust. 1 pkt 3 ustawy z dnia 20 lipca 2018 roku Prawo o szkolnictwie wyzszym
i nauce.

Pani dr n. farm. Paulina Koczurkiewicz-Adamczyk jest dojrzatym pracownikiem
naukowym, ktory niezmiernie umiejetnie realizuje zalozone cele badawcze.
Charakteryzuje Ja wysoka dociekliwo$s¢ badacza, Wyniki jej badan majg aspekt
poznawczy oraz aplikacyjny.

Wobec powyzszego, przedstawiam Radzie Dyscypliny Nauki Farmaceutyczne CMUJ
pozytywna ocen¢ osiagnig¢ naukowych Kandydatki do uzyskania stopnia doktora
habilitowanego i wnioskuje o dopuszczenie Pani dr Pauliny Koczurkiewicz-Adamczyk
do dalszego postepowania w sprawie nadania stopnia doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, w dyscyplinie nauki farmaceutyczne.
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