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RECENZJA
osiggniecia naukowego zatytutowanego , Aktywnos¢ przeciwzapalna i
przeciwzwitdéknieniowa nowych inhibitoréw fosfodiesteraz z grupy

pochodnych puryno-2,6-dionu o potencjalnym zastosowaniu w terapii astmy

oskrzelowej” oraz ocena pozostatych osiggnieé¢ naukowych stanowigcych

znaczny wktad w rozwdj dyscypliny w zwigzku z postepowaniem w sprawie
nadania Pani dr Katarzynie Wdjcik-Pszczole stopnia doktora habilitowanego w

dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, dyscyplinie nauki
farmaceutyczne

1. Dane osobowe, rozwdj naukowy i zawodowy.

Pani dr Katarzyna Wajcik-Pszczota ukoniczyta studia na Wydziale Biologii i Nauk
o Ziemi Uniwersytetu Jagiellonskiego w 2009r. W 2015 r. obronita rozprawe
doktorskg o tytule: ,Czynniki regulujgce transformacje fibroblastow
oskrzelowych w miofibroblasty u chorych na astme” na Wydziale Lekarskim
Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum w Krakowie, uzyskujgc
stopien naukowy doktora nauk medycznych w zakresie biologia medyczna. Od
2013 r. do chwili obecnej jest pracownikiem naukowym w Zaktadzie Biochemii
Farmaceutycznej Wydziatu Farmaceutycznego Uniwersytetu Jagielloriskiego
Collegium Medicum w Krakowie, zatrudnionym najpierw na stanowisku
asystenta, a od 2016r. adiunkta. W trakcie zatrudnienia odbyta miesieczny staz
naukowo-szkoleniowy w Department of Molecular Pharmacology, University of
Groningen, Groningen, Holandia.

Pani dr Katarzyna WoOjcik-Pszczota jest wspdtautorkg 46 publikacji o
sumarycznym [F=152.255, cytowanych 599 razy, Indeks Hirscha 15. Byia
kierownikiem 9 projektéw badawczych (2 finansowane ze Zrddet
zewnetrznych), w 9 innych uczestniczyta jako wykonawca.

2. Ocena osiggnie¢ naukowych stanowigcych podstawe ubiegania sie o
stopien naukowy doktora habilitowanego

2.1. Ocena cyklu powigzanych tematycznie artykutéw naukowych pt.
»Aktywnos¢ przeciwzapalna i przeciwzwtdknieniowa nowych inhibitorow
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fosfodiesteraz z grupy pochodnych puryno-2,6-dionu o potencjalnym
zastosowaniu w terapii astmy oskrzelowej”.

W sktad osiggniecia naukowego weszto 6 oryginalnych spdjnych tematycznie
prac, opublikowanych w czasopismach posiadajgcych dobry i bardzo dobry
wspotczynnik wptywu IF. Nalezy podkreslié, ze we wszystkich pracach
Habilitantka jest autorem zaréwno pierwszym jak i korespondencyjnym. Biorac
pod uwage rowniez opis jej wktadu w publikacje, oswiadczenia wspdétautoréw
oraz fakt uzyskania finasowania dla opisanych badarn (dwa granty NCN:
Miniatura i Opus) wiodacy udziat Habilitantki nie budzi zadnych watpliwosci.
Zdobyciem zewnetrznego finansowania na budowanie zespotu i realizacje
wtasnych pomystéw Habilitantka potwierdzita umiejetnosci swiadczace o jej
duzej samodzielnos$ci naukowej.

Cykl przedstawionych prac dotyczy poszukiwania zwigzkéw o podwdjnym,
przeciwzapalnym i przeciwzwtdknieniowym dziataniu do potencjalnego
zastosowania w terapii astmy. Podjety przez Habilitantke problem jest
niezwykle wazny i aktualny, poniewaz w terapii astmy stosuje sie przede
wszystkim leki przeciwzapalne i rozszerzajgce oskrzela, brakuje natomiast
leczenia, ktére ograniczatoby zmiany strukturalne zachodzace w Scianie droég
oddechowych i ich remodeling. Zainteresowanie Habilitantki skupito sie na
zwigzkach z grupy inhibitoréw fosfodiesteraz (PDE), projektowanych w Katedrze
Chemii Farmaceutycznej. Habilitantka wybrata do badain kilka 7,8-
dipodstawionych pochodnych 1,3-dimetylo-3,7-dihydro-1H-puryno-2,6-dionu,
ktdre miaty zdolno$é hamowania kilku izoform PDE, i badata ich wptyw na rézne
procesy komdrkowe, zwigzane z przebudowg drzewa oskrzelowego w astmie.
Habilitantka najpierw w starannie przemyslany sposdb wyselekcjonowata
zwigzki o najkorzystniejszej aktywnosci, poddajgc je nastepnie, z
zastosowaniem bogatej metodologii badawczej, dalszym badaniom, nie tylko in
vitro, ale takze in vivo, witgcznie z poréwnaniem ich dziatania do zwigzkéw
referencyjnych.

Niewatpliwie osiggniecie naukowe zaprezentowane w przedstawionym cyklu
prac stanowi znaczny wktad w rozwdj dyscypliny nauki farmaceutyczne.

Wsréd najwazniejszych osiggniec¢ Habilitantki nalezy wymienic:

- Wykazanie, ze 7,8-dipodstawione pochodne puryno-2,6-dionu (inhibitory pan-
PDE), posiadajg bardzo dobrg aktywnos¢ przeciwzapalng i
przeciwzwidknieniowg w badaniach na komodrkach drég oddechowych takich
jak: miesnie gtadkie, fibroblasty ptucne, komdrki nabtonka pecherzykdow
ptucnych typu Il, komadrki nabtonka oskrzeli pochodzacych od astmatykéw oraz
w mysim modelu przewlektej astmy alergicznej. W badaniach in vivo
potwierdzono skutecznos¢ wziewnej droga podania inhibitoréw umozliwiajgce
bezposrednie dziatanie inhibitorow pan-PDE w tkance docelowej i jednoczesnie
ograniczajace efekty ogdlnoustrojowe.
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- Potwierdzenie profilu bezpieczenstwa in vitro oraz korzystnego profilu
farmakokinetycznego po podaniu dootrzewnowym wybranych inhibitoréw;

- Wykazanie, ze za witasciwosci przeciwzwidknieniowe wybranych inhibitoréw z
grupy 7,8-dipodstawionych pochodnych 1,3-dimetylo-3,7-dihydro-1H-puryno-
2,6-dionu, odpowiada hamowanie szlaku sygnalizacji TGF-B poprzez biatka
Smad, co wskazuje obiecujagcy cel dla  potencjalnych terapii
przeciwzwidknieniowych.

Podsumowujac, odkrycie powyzszych zjawisk stanowi oryginalne osiggniecie
naukowe o charakterze nie tylko poznawczym, wskazujgcym interesujacy
kierunek w poszukiwaniu lekow przeciwastmatycznych, ale takze aplikacyjnym.
Przebadane zwigzki wydajg sie by¢ dobrymi kandydatami do stosowania w
terapii astmy o dziataniu nie tylko przeciwzapalnym, ale rdéwniez
ograniczajagcym remodeling drég oddechowych.

2.2. Ocena pozostatych osiggnie¢ naukowych.

Pozostate osiggniecia naukowe Habilitantki réwniez oceniam wysoko.
Habilitantka prowadzita badania nad procesem fenotypowego réznicowania sie
fibroblastéw w miofibroblasty (FMT) w ramach ktérych dowiodta jako pierwsza,
ze fibroblasty oskrzelowe pochodzgce od pacjentéw z astmg oskrzelowg
wykazujg silng ekspresje i wydzielanie czynnika wzrostowego tkanki tgcznej
(CTGF) pod wptywem pro-zwtéknieniowego TGF-B oraz, ze sumujgce sie
dziatanie obu tych czynnikéw nasila proces FMT w komdrkach pobranych od
astmatykow. Odkrycie to, wskazujgce na nowe punkty uchwytu dla
potencjalnych terapii wptywajgcych na proces przebudowy drég oddechowych
w przebiegu astmy, zostato opublikowane w dwéch pracach oryginalnych. W
obu Habilitantka jest autorem pierwszym.

Habilitantka konsekwentnie zajmuje sie samym procesem FMT oraz
poszukiwaniem substancji mogacych ten proces ograniczaé. Prowadzac badania
w komodrkach pochodzacych od astmatykéw potwierdzita skutecznosé w
hamowaniu FMT przez lowastatyne, apigenine, sole litu, i nalezgce do
metyloksantyn teofiline, pentoksyfiline i lizofiline. Wyniki zostaty opublikowane
w szesciu oryginalnych publikacjach.

Kolejnym, choé nie ostatnim aspektem jaj pracy naukowo-badawczej jest udziat
w badaniach bezpieczeristwa nowo syntetyzowanych kandydatéw na leki czy
tez potencjalnych sktadnikdw nowych preparatéw kosmetycznych w warunkach
in vitro, w roznych typach komdrek. Badania te przyczynity sie do
wyselekcjonowania optymalnych pod katem bezpieczenstwa i stabilnosci
metabolicznej struktur do dalszych badan, staty sie takze podstawg licznych
publikacji, ktory Habilitantka jest wspotautorem.
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Podsumowujac, Habilitantka wykazuje sie duzg aktywnoscia naukowa czego
rezultatem jest istotnie zwiekszony dorobek naukowy po uzyskaniu stopnia
doktora. Nalezy takze podkreslic jej duzg samodzielnos¢ w uzyskiwaniu
finansowania swoich pomystow naukowych ze Zrdodet zewnetrznych.
Dodatkowym atutem jest zaangazowanie w kierowanie i realizacje projektow
we wspotpracy z otoczeniem gospodarczym.

3. Ocena aktywnosci naukowej realizowanej w wiecej niz jednej uczelni,
instytucji naukowej lub instytucji kultury, w szczegélnosci zagranicznej

Habilitantka odbyta miesieczny staz w Zaktadzie Genetyki Instytutu Biochemii i
Biofizyki, Polskiej Akademii Nauk w Warszawie w 2010 r., majacy na celu
opanowanie technik biologii molekularnej, ktére zostaty wykorzystane w
prowadzonych przez nig badaniach. Od czerwca 2010 do lipca 2011 roku,
Hablitantka brata udziat w prowadzeniu badan dotyczacych wtasciwosci
nanomechanicznych fibroblastéw oskrzelowych pochodzgcych od pacjentéw z
astmg oskrzelowg oraz zajmujacych sie wptywem wybranych saponin
triterpenowych na elastycznos$¢ i potencjat inwazyjny komdrek ludzkiego raka
prostaty w Zespole Biofizyki Molekularnej i Bioenergetyki, na Wydziale Fizyki i
Informatyki Stosowanej AGH.

Dr Katarzyna Wojcik-Pszczota odbyta rowniez miesieczny, zagraniczny staz
naukowo-badawczy w Department of Molecular Pharmacology, University of
Groningen, w Holandii w 2017 r., na ktdry uzyskata stypendium Europejskiego
towarzystwa Oddechowego - Short Term Research Fellowship. Celem
realizowanego projektu badawczego byto badanie wptywu dualnych
inhibitorow PDE3/4 na funkcje komdérek miesni gtadkich drég oddechowych w
astmie oskrzelowej, a uzyskane wyniki weszty w skfad publikacji H1, wchodzacej
w sktad osiggniecia. Niewatpliwie wszystkie staze przyczynity sie nie tylko do
rozwoju  warsztatu  badawczego  Habilitantki, ktéry  konsekwentnie
wykorzystywata realizujac kolejne zadania badawcze, ale takze do jej rozwoju
naukowego. Brakuje w jej dorobku dtugiego stazu podoktorskiego, natomiast
dwa ostatnie ktore odbyta pozwolity jej na nawigzanie wieloletniej wspotpracy
naukowej, co zostato potwierdzone licznymi artykutami we wspodtautorstwie z
jednostkami, w ktorych prowadzita badania. Uznaje zatem, ze Dr Katarzyna
Wojcik-Pszczota wykazata sie istotng aktywnoscia naukowg realizowang w
wiecej niz jednej instytucji naukowej, w tym jednej zagraniczne;.
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4. Ocena, dziatalnosci dydaktycznej, popularyzatorskiej i organizacyjne;j

Dr Katarzyna WoOjcik-Pszczota posiada wieloletni dorobek dydaktyczny.
Zaangazowata sie w prowadzenie zaje¢ dydaktycznych juz w trakcie studidow
doktoranckich na Wydziale Lekarskim UJCM, i te dziatalnos¢ kontynuowata po
zatrudnieniu w Zaktadzie Biochemii Farmaceutycznej. Prowadzita zajecia
dydaktyczne dla studentéw kierunku farmacja, kosmetologia, biologia,
biotechnologia i biochemia i dla kierunku lekarskiego z biochemii, biologii
komorki, genetyki, biotechnologii itp. W ramach dotychczasowe] pracy
naukowo-dydaktycznej byta promotorem 4 prac magisterskich na kierunku
farmacja i 5 prac magisterskich na kierunku kosmetologia.
W latach 2017-2018 byta uczestnikiem programu Erasmus+ staff mobility for
teaching, ktéry zapewnit jej udziat w ksztatceniu studentéw uczelni
zagranicznych. Sprawowata réwniez opieke nad studentami realizujgcymi
projekty naukowe, prace magisterskie, stypendia, staze w Zaktadzie Biologii
Komorki, Wydziatu Biochemii, Biofizyki i Biotechnologii UJ i w Zakfadzie
Biochemii Farmaceutycznej,
W zakresie dziatalnosci organizacyjnej Habilitantka przez wiele lat
wspotorganizowata i koordynowata Matopolskg Noc Naukowcow, najpierw na
Wydziale Biochemii, Biofizyki i Biotechnologii UJ, a nastepnie na Wydziale
Farmaceutycznym UJ CM. Byfa réwniez cztonkiem komitetdw organizacyjnych
kilku krajowych konferencji. Nieobca jest jej rdwniez popularyzacja nauki. Jest
ona m.in. autorka kilku prac o charakterze popularnonaukowym, brata udziat w
Festiwalu Nauki, w materiale telewizyjnym pt. ”Jak odkrywaé¢ nowe leki?”,
promujgcym nowy kierunek studidw prowadzonych na Wydziale
Farmaceutycznym UJCM — Drug Discovery and Development.

Dorobek dydaktyczny, organizacyjny i popularyzatorski jest, w mojej
ocenie, wyrdzniajacy sie.

5. Wniosek koncowy

Dorobek naukowy, dydaktyczny i organizacyjny doktor Katarzyny Wéjcik-
Pszczoty spetnia wszystkie wymogi art. 219 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo
o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. z 30 sierpnia 2018 r., poz. 1668).
Osiggniecia naukowe, w tym cykl szesciu powigzanych tematycznie artykutow
naukowych pt. ,Aktywnos¢ przeciwzapalna i przeciwzwtdknieniowa nowych
inhibitorow fosfodiesteraz z grupy pochodnych puryno-2,6-dionu o
potencjalnym zastosowaniu w terapii astmy oskrzelowej” zostaty opublikowane
w czasopismach naukowych ujetych w wykazie sporzadzonym zgodnie z
przepisami wydanymi na podstawie art. 267 ust. 2 pkt 2 lit. b ustawy z dnia 20
lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce oraz inne dokonania
Habilitantki spetniajg warunki okreslone w art. 219 ust. 1 pkt 3 ww. ustawy.
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Kandydatka wykazuje sie istotng aktywnoscia naukowa realizowang w wiecej
niz jednej jednostce spetniajgc warunki okreslone w art. 219 ust. 1 pkt 3 ww.
ustawy.

Dorobek naukowy Habilitantki w dziedzinie nauk medycznych i nauk o
zdrowiu, w dyscyplinie nauki farmaceutyczne oceniam wysoko i dlatego
zwracam sie do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki Farmaceutyczne UJ o
dopuszczenie dr Katarzyny Wojcik-Pszczoty do dalszych etapdw postepowania
habilitacyjnego.

Warszawa, dn. 08.12.2023r.
Dr hab. n. med. Katarzyna Kaczynska
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