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dorobku naukowego oraz zestawu publikacji skladajacych si¢ na osiagniecie
naukowe

p.t. "Wplyw myriocinu (farmakologicznego inhibitora palmitylotransferazy
serynowej) na metabolizm lipidéw i aktywnos¢ sfingomielinowego szlaku
transmisji sygnaléow w chorobach metabolicznych”

dr n. med. Krzysztofa Kurka

Klinika Gastroenterologii i Choréb Wewngtrznych
Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku

Dr n. med. Krzysztof Kurek ukoficzyl Wydziat Lekarski z Oddzialem
Stomatologii i Oddziatem Nauczania w Jezyku Angielskim Uniwersytetu
Medycznego w Biatymstoku i uzyskal dyplom lekarza. Po ukoniczeniu
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku w 2008 roku rozpoczat pracg w
Klinice Gastroenterologii i Choréb Wewngtrznych. W 2012 roku uzyskal tytut
Doktora Nauk Medycznych na podstawie rozprawy doktorskiej pt. "Wplyw
hamowania syntezy de novo ceramidu na aktywnos¢ sfingomielinowego szlaku
transmisji sygnaléw i metabolizm lipidéw w watrobie” . W 2015 roku uzyskat
specjalizacje¢ w dziedzinie Choréb Wewngtrznych, a w 2016 roku rozpoczat
szkolenie  specjalizacyjne ~w  dziedzinie  Gastroenterologii.  Posiada
dziesiecioletnie doswiadczenie w zakresie diagnostycznej i terapeutycznej
endoskopii przewodu pokarmowego, zdobyte podczas pracy w Klinice, jak
rowniez podczas krajowych i zagranicznych szkoleni m.in. w Rzymie, Brukseli,

Pradze, Warszawie, Szczecinie i Katowicach, potwierdzone Dyplomem
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Umiejetnosci Wykonywania Badan Endoskopowych Polskiego Towarzystwa
Gastroenterologii.

1. Ocena osiggni¢¢ naukowo-badawczych Habilitanta

Jak wykazano w przedfozonej mi do oceny analizie bibliometrycznej dorobek
naukowy Habilitanta obejmuje 16  artykuléw opublikowanych —w
anglojezycznych czasopismach indeksowanych w bazie ISI Web of Science
posiadajacych ,.impact factor”. W 5 pracach dr Kurek jest pierwszym autorem.
Sumaryczny wspdtczynnik oddziatywania tych prac wynosi 54,510 (punktacja
KBN/MNiSW=430). Habilitant opublikowat réwniez 5 opiséw przypadkéw w
czasopismach bez ,impact factor” (punktacja KBN/MNiSW=367,68). Prace
pogladowe w dorobku Habilitanta to 5 prac pogladowych w czasopismach z
impact factor”(punktacja KBN/MNiSW=84) oraz 11 prac pogladowych w
czasopismach bez ,,impact factor”(punktacja KBN/MNiSW=37). Jest réwniez
autorem jednego rozdzialu w podrgczniku w jezyku polskim oraz 28
komunikatéw zjazdowych. Laczna liczba cytowan (wg bazy ISI Web of
Science) wynosi 124 (wg Core Collection) lub 136 (wg All Databases), nie
podano czy sa to dane bez autocytowan, za$ indeks Hirscha = 7. Laczna
punktacja IF wynosi 59,467, punkty KBN/MNiSW = 597. Wykazujac udziat w
realizacji projektéw badawczych Habilitant wskazat udzial w charakterze
kierownika i gléwnego wykonawcy w 3 projektach badawczych oraz jako
wspélwykonawca w 16 projektach. Jest to imponujaca liczba, niestety nigdzie
nie podano zZrédta finansowania i czasu realizacji, w jakich konkursach
Habilitant zdobywat finansowanie na realizacj¢ projektéw, czy byty to konkursy
oglaszane przez NCN, NCBIR, czy finansowanie pochodzito z innych Zrodet.
Do$wiadczenie zdobyte w kraju i za granica Habilitanta polegalo na
wielokrotnym wyglaszaniu wykladéw w ramach konferencji krajowych i
zagranicznych  dotyczacych gastroenterologii i endoskopii przewodu
pokarmowego. Habilitant odby} rowniez kilka kurséw doskonalacych w zakresie
gastroenterologii i endoskopii przewodu pokarmowego. W 2015 roku uzyskat

uprawnienia do samodzielnego wykonywania badan endoskopowych gérnego i
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dolnego odcinka przewodu pokarmowego. Dziatalno$¢ ekspercka Kandydata do
chwili obecnej sprowadzata si¢ wylacznie do roli Edytora — Guest Editor w
numerze specjalnym czasopisma Journal o Diabetes Research.

1.1. Ocena osiagni¢cia naukowego

Jako osiagniecie naukowe dr Kurek przedstawil cykl 4 prac zatytulowany
~Wplyw  myriocinu  (farmakologicznego  inhibitora palmitylotransferazy
serynowej) na metabolizm lipidow i aktywnos¢ sfingomielinowego szlaku
transmisji sygnatéw w chorobach metabolicznych ".

Jak podaje Autor, jego wkiad w publikacjach stanowiacych osiagnigcie byt
znaczacy i wiodacy, wynosi ponad 60% (60-75%). We wszystkich 4 pracach jest
pierwszym autorem. Prace opublikowane s3 w uznanych czasopismach
specjalistycznych, co $wiadczy o wysokim poziomie przedstawionych prac.
Laczny IF prac tego cyklu wynosi 10,224, a taczna suma punktéw MNiSW
wynosi 105.

Wspolnym zagadnieniem przedstawianym w osiggnigciu jest zbadanie zmian w
sfingomielinowym szlaku transmisji sygnaléw oraz znaczenia ceramidu w
patogenezie choréb metabolicznych. Dane literaturowe wskazuja, ze bioaktywne
lipidy - sfingolipidy, petnia istotng rolg w procesach przekazywania sygnalow i
sa przedmiotem zainteresowan badaczy w ciggu ostatnich dwoch dekad.
Ceramidy stanowig centralne miejsce w metabolizmie sfingolipidéw i biora
udziat w regulacji takich proceséw komorkowych jak: proliferacja i
réznicowanie, wzrost, starzenie si¢ oraz $mieré komoérki. Ceramid moze ulegaé
fosforylacji z wytworzeniem ceramido-1-fosforanu (CIP) lub tez moze by¢
przeksztalcany przy udziale ceramidaz do sfingozyny, ktéra ulega fosforylacji
przez kinazy sfingozyny typu 1 i 2 do sfingozyno-1-fosforanu (SIP). Jak
wykazaty dotychczasowe badania, istnienie $ciezki, ktérej metabolity maja
przeciwstawne pro- i anty-apoptotyczne dzialanie (ceramid/S1P) sugeruje, iz
zachwianie jej regulacji moze mie¢ niezwykle istotne znaczenie w wielu
procesach patologicznych. Wobec powyzszego badania Habilitanta, ktore

zlozyly si¢ na osiggnigcie naukowe s3 niezwykle istotne i moga przyczyni€ sig

3/7



i%Q

—

>
IMDIK

POLSKA AKADEMIA NAUK

02-106 Warszawa

ul. A. Pawinskiego 5
Tel.: {48-22) 608 65 72
Fax: (48-22) 608 66 13
www.imdik.pan.pl

do opracowania nowych strategii terapeutycznych w leczeniu otylosci oraz
cukrzycy. Celem szczegétowym badan dr Kurka byfa ocena wplywu myriocinu
na metabolizm lipidéw u szczuréw z zaburzeniami metabolicznymi. W
pierwszej pracy Autor wykazal, ze inhibitor syntezy ceramidu de novo —
myriocin redukuje gromadzenie si¢ w watrobie szczuréw z niealkoholowa
choroba stluszczeniowa watroby (NAFLD — non-alcoholic fatty liver disease)
hepatotoksycznych lipiddw. Wykazano u tych zwierzat obnizenie poziomu
ceramidu, DAG oraz TG, a takze spadek masy ciata i poprawg homeostazy
glukozy. Badania te sa niezwykle istotne dla zrozumienia patomechanizmu
choroby oraz sugeruja, ze myriocin moze mie¢ zastosowanie w leczeniu i
progresji NAFLD. Kontynuujac badania Habilitant konsekwentnie analizowat
wplyw myriocinu na metabolizm lipidéw w watrobie w przebiegu cukrzycy typu
1. Podobnie jak w przypadku zwierzat NAFLD z dieta wysokotluszczows
réwniez u szczuréw z indukowana cukrzyca typu 1 Autor wykazal korzystny
wplyw myriocinu na homeostazg glukozy. Na szczegdlng uwagg zastuguja
badania, w ktérych wykazano, ze myriocin obniza u zwierzat z cukrzycy
stezenie ceramidu oraz zwigksza poziom protekcyjnego S1P, a takze poziom
ufosforylowanej formy pro-zyciowej kinazy Akt w watrobie, co przyczynia sig
do poprawy insulinowrazliwoéci tego narzadu. Szczegélnie wazne s3 badania
zaprezentowane w pracy dotyczacej wptywu myriocinu na metabolizm lipidow
w mieéniach szkieletowych u szczuréw otytych. Protekcyjne znaczenie
myriocinu wykazano wylacznie w migsniu plaszczkowatym i czerwonych
wldknach miesnia brzuchatego tydki bez zmian we widknach biatych migsnia
brzuchatego tydki. Przeprowadzone badania wyjasniaja réwniez mechanizmy
rzadzace przemianami sfingolipidéw u szczuréw z otyloscia. Wykazano
bowiem, ze u zwierzat na diecie bogatottuszczowej nie zmienia si¢ stgzenie
sfingomieliny (SM), co wskazuje, ze za rozwdj insulinoopornosci migsni
szkieletowych odpowiada gléwnie ceramid syntetyzowany w komdrce de novo,
a nie uzyskiwany w wyniku hydrolizy SM. Ostatnia praca Habilitanta jest
kontynuacja badan i dotyczy analizy wptywu myriocinu na metabolizm lipidow
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w migéniach szkieletowych u szczuréw z cukrzyca typu 1. Podobnie jak w
poprzednich pracach wykazano, ze farmakologiczne zahamowanie syntezy de
novo ceramidu prowadzi do zmniejszenia akumulacji zwigzkoéw lipidowych w
miocytach, co prowadzi do poprawy insulinowrazliwosci migéni szkieletowych
w przebiegu cukrzycy typu 1. Badania, ktore zlozyly sie na 4 prace stanowiace
osiagniecie naukowe Habilitanta sugeruja, ze inhibitor syntezy ceramidu —
myriocin  poprzez zmniejszenie insulinoopornosci  watroby i  migsni
szkieletowych moze byé wykorzystany w terapii choréb metabolicznych.

1.2. Ocena pozostalych osiagnie¢ naukowych Habilitanta

Poza osiagni¢ciem habilitacyjnym dr Kurek jest autorem lub wspotautorem 12
publikacji oryginalnych opublikowanych w uznanych miedzynarodowych
czasopismach specjalistycznych, m.in. w Journal of Cellular Physiology,
Cellular Physiology and Biochemistry, Liver International, Prostaglandins and
Other Lipid Mediators. W publikacjach tych Autor zasadniczo zajmowal si¢
metabolizmem lipidéw ze szczegélnym uwzglgdnieniem sfingomielinowego
szlaku transmisji sygnatéw. Zatem badania te s3 Scisle zwigzane z tematyka
osiagnigcia naukowego oraz s3 kontynuacja badan prowadzonych przed
uzyskaniem stopnia doktora. Wskazuje to na skoncentrowanie badacza na
jednym zagadnieniu dotyczacym metabolizmu sfingolipidéw. Badania
Habilitanta wskazuja na istotne znaczenie sfingolipidéw nie tylko w otylosci i
cukrzycy, ale réwniez na ich istotng rolg w funkcji mézgu. Na szczegbdlng uwage
zastuguje praca, (FEBS J. 2012 Jun;279(11):1943-52. Ceramide profiles in the
brain of rats with diabetes induced by streptozotocin), w ktérej wprawdzie wkiad
Habilitanta jest niewielki poniewaz stanowi tylko 20%, ale wskazuje na
ogromna dojrzatosé naukowa Kandydata oraz rozszerzanie zainteresowan poza
problematyke choréb metabolicznych. W pracy wykazano po raz pierwszy
akumulacje ceramidéw w moézgu w warunkach hiperglikemicznych. Autorzy
sugeruja, ze zwigkszony poziom ceramidéw w moézgu jest spowodowany ich
transportem do OUN poprzez uszkodzenie BBB, syntezg de novo lub degradacje

SM. Badania sugeruja, ze ceramidy sa jednym z mediatordw zmian w mézgu
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indukowanych cukrzyca. W pozostatych pracach Habilitant zajmowal sig
metabolizmem sfingolipidéw w migsniu sercowym, w przebiegu nadczynnosci
tarczycy oraz w chorobach jelita grubego. Na uwagg zastuguje fakt licznej
wspotpracy dr Kurka z osrodkami wewnatrz Uniwersytetu Medycznego w
Biatymstoku, co wzbogaca jego mozliwosci metodyczne i umozliwia szersze
spojrzenie na zagadnienie badawcze. Prace Habilitanta s3 wieloautorskie,
badania prowadzono gléwnie we wspélpracy z naukowcami z Uniwersytetu
Medycznego w Bialymstoku. Nie wykazano wspdlpracy z osrodkami
zagranicznymi, co moze by¢é w przyszlosci pewnym utrudnieniem w
dynamicznym rozwoju kariery naukowej Habilitanta.

2. Ocena dorobku dydaktycznego i popularyzatorskiego oraz wspolpracy
mi¢dzynarodowej Habilitanta

Analiza dorobku naukowego Habilitanta wskazuje na jego znaczne
zaangazowanie w dziatalno$¢ dydaktyczng poza pracg badawcza. Jak wykazano
w Autoreferacie Habilitant prowadzil zajecia dydaktyczne dla studentow
Wydzialu Lekarskiego z Oddziatlem Stomatologii i Oddziatem Nauczania w
Jezyku Angielskim, Wydziau Nauk o Zdrowiu oraz Wydzialu
Farmaceutycznego. Ponadto, dr Kurek jest promotorem pomocniczym w
przewodzie doktorskim doktoranta na Wydziale Lekarskim z Oddziatem
Stomatologii i Oddziatem Nauczania w Jgzyku Angielskim. Dr Kurek wykazat
si¢ szeroka dzialalnoécia organizacyjng oraz zawodows zwigzang z posiadang
specjalizacja lekarska. Ponadto, jest czlonkiem kilku towarzystw naukowych:
Polskiego Towarzystwa Fizjologii, Towarzystwa Internistéw Polskich oraz
Polskiego  Towarzystwa  Gastroenterologii. ~Na  podstawie danych
przedstawionych w Autoreferacie stwierdzam, ze wspéipraca migdzynarodowa
nie jest istotnym elementem $ciezki kariery Habilitanta.

3. Podsumowanie

Dr Krzysztof Kurek jest do§wiadczanym i cenionym oraz uznanym specjalista w
zakresie gastroenterologii, a szczegélnie znaczenia metabolizmu sfingolipidow

w chorobach metabolicznych. Przedstawione osiagnigcie habilitacyjne wnosi
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przebiegu choréb metabolicznych. Dorobek naukowy Habilitanta zawiera wiele

twérczy wklad do zrozumienia patomechanizmu cukrzycy i innych chordb
metabolicznych. Zwracam si¢ wigc do Rady Wydziatu Lekarskiego z Oddziatem
Stomatologii i Oddziatem Nauczania w Jezyku Angielskim Uniwersytetu
Medycznego w Bialymstoku o prowadzenie dalszego postepowania w sprawie

nadania dr n. med. Krzysztofowi Kurkowi stopnia doktora habilitowanego.

Warszawa, 15. 04. 2018
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