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dorobku  naukowo-badawczego oraz dydaktycznego dr Iwony COLLEGIUM
Radziejewskiej adiunkta w Zakladzie Chemii Medycznej Wydziatu MEIEEUM
Farmaceutycznego z Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej Uniwersytetu

Medycznego w Biatymstoku, w zwiazku z ubieganiem si¢ o nadanie stopnia

doktora habilitowanego.

Dr lwona Radziejewska ukonczyta studia na Wydziale Farmaceutycznym
Akademii Medycznej w Biatymstoku na kierunku analityka medyczna w 1988 Wydziat Farmaceutyczny
roku. W 1989 roku podjeta prace Zaktadzie Chemii Ogéinej Akademii Medycznej
w Biatymstoku na stanowisku technika. W latach 1992 — 2008 kontynuowata
prace w Zakladzie Chemii Ogoinej (obecnie Zaktad Chemii Medycznej) na EakiaEikeniiolagt
stanowisku asystenta, a od 2008 roku, do chwili obecnej, adiunkta. W 1996 roku Farmaceutycznej
uzyskata stopien doktora nauk medycznych, w zakresie biologii medycznej na
podstawie rozprawy doktorskiej pt.. ,Badania produktéw redukcji i alkilacji

mucyny zotadkowej izolowanej w obecnosci inhibitoréw proteolizy”.

1. Ocena dorobku naukowo — badawczego

Dorobek naukowy dr Iwony Radziejewskiej obejmuje tgcznie 26
oryginalnych, petnotekstowych prac (w tym 1 praca przyjeta do druku)
opublikowanych po uzyskaniu stopnia doktora, w czasopismach zagranicznych
(16) oraz polskich (10), 1 prace pogladowa, 1 ustny referat zjazdowy i 17
komunikatéw zjazdowych prezentowanych na zjazdach krajowych (w tym 1 przed
uzyskaniem stopnia doktora). Skumulowany wspétczynnik oddziatywania IF
wynosi 22.130 (+ 0.176 za prace przyjeta do druku). Punktacja KBN/ MNiSW
oraz Index Copernicus wynoszg, odpowiednio, 337 (+ 15 za prace przyjetg do
druku) oraz 41.22. Liczba cytowan wedtug bazy SCI za lata 1999-2012 wynosi
26, a Index Hirscha 3. Na uwage zastuguje wiodgcy udziat habilitantki
w opublikowanych pracach obejmujgcy: koncepcje podjgtych badan,
opracowanie metod badawczych, interpretacje wynikéw oraz przygotowanie
pracy do druku, czego wyrazem jest pozycja dr Radziejewskiej jako pierwszego SL-BEGSeakon

autora w 14 pracach. ul. Medyczna 9

Gtownym  tematem zainteresowan naukowych pani dr lwony fall SHE G Ee S 00

Radziejewskiej od rozpoczecia pracy zawodowej byly mucyny zotadkowe. fax +48 (12) 620 57 58
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molekularnego na sefarozie (CL2B) i sefakrylu (S-500), nastgpnie redukcja MEDICUM
i alkilacja jodo['*C]acetamidem, umozliwita uwolnienie biatek o masie 75kDa,
a takze biatek zwigzanych z podjednostkami dwusiarczkowymi o masach 100

i 140 kDa. Uzyskane wyniki wykorzystano w rozprawie doktorskiej.

W pracach, prowadzonych po uzyskaniu stopnia doktora jako
wspotwykonawca, uczestniczyta w doswiadczeniach nad zastosowaniem 50%
roztworu hydrazyny do uwalniania O-glikanéw, poddawanych analizie HPLC. Wydziat Farmaceutyczny
Prace zostaly wysoko ocenione, o czym $wiadczy ich publikacja w czasopismach
z listy filadelfiiskiej takich jak: Acta Biochimica Polonica, Biochemical and 7gyiad Mikrohiologii

Biophysical Research Communications, Toxicology Mechanisms and Methods. )
Farmaceutycznej

Nastepnie, Pani dr Iwona Radziejewska podjeta badania nad izolacjg
oraz charakterystykg mucyny MUC1 z plyndw puchlinowych. Nawigzana
wspdipraca z Oddziatem Gastroenterologii Wojewoédzkiego Szpitala Zespolonego
udostepnita do badan materiat kliniczny pobierany od pacjentow, z réznymi
jednostkami chorobowymi, nowotworowych oraz nienowotworowych. Do izolacji
MUC1 Habilitantka zastosowata metode chromatografii powinowactwa na
sefarozie 4B aktywowanej CNBr sprzezonej z przeciwcialem monoklonalnym
anty-MUC1.  Zastosowana metodyka, z  wykorzystaniem:  rozdziatu
elektroforetycznego, Western blottingu oraz analizy chromatograficznej, ujawnita
sktad cukrowy MUC1 z obecnoscig krotkich struktur typu antygen T i Tn,
typowych dla mucyn nowotworowych. W kolejnym etapie badan, Habilitantka
zajeta sie charakterystykg poréwnawczg sktadu cukrowego MUC1, wyizolowanej
z ptynéw puchlinowych od pacjentéw nowotworowych oraz nienowotworowych.
W pracy zastosowata chromatografie gazowa. Wyniki badan nie potwierdzity
znaczacych roznic w glikozylacji MUC1, wskazujgcych na proces nowotworowy.
Na podkreslenie zastugujg jednak wyniki uzyskane w nastepnych badaniach,
wykonanych w wiekszych grupach pacjentéw, w ktérych do oceny glikozylacji
dr lwona Radziejewska zastosowata test ELISA z wykorzystaniem
biotynylowanych lektyn. Wykazata, ze w zwigzku z wystepowaniem u chorych 30-688 Krakéw
nowotworowych kwasu sjalowego oraz antygenu T na wyzszym poziomie,

) . ) ) ul. Medyczna 8
parametry te moga by¢ traktowane jako rodzaj markera zmian nowotworowych.
Wyniki badan opublikowano w czasopismach o zasiegu migdzynarodowym takich tel. +48 (12) 620 57 50
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jak réwniez, przedstawiono na konferencji naukowej w Olsztynie w 2008 roku. JAGIELLON SKI

Na podkreslenie zastuguje wspdtpraca dr lwony Radziejewskiej z réznymi COLLEGIUM
jednostkami naukowymi, co $wiadczy o Jej umiejetnosci nawigzywania kontaktow HHDICUM
naukowych, wykonywania badan w zespotach interdyscyplinarnych oraz
umiejetnosci korzystania z wszystkich atutéw pracy zespotowej. Praca zespofowa
zaowocowata cennymi osiagnieciami naukowymi oraz wspélnymi publikacjami.

W ramach podjetej wspdtpracy Habilitantka uczestniczyta w roznotematycznych

pracach, wérod ktérych znaczace byly badania enzymu N-acetylo-B-

heksozoaminidazy, w zakresie ktorych przeprowadzono ocene denzytometryczna Wydziat Farmaceutyczny
oraz statystyczng izoform izoenzyméw A i B enzymu pochodzacego ze zdrowej

i nowotworowe] tkanki nerkowej. W kolejnych eksperymentach Habilitantka zaktad Mikrobiologii
uczestniczyta w badaniu aktywnoéci izoenzyméw A i B énzymu N-acetylo-f- Farmaceutyozns]
heksozoaminidazy pochodzacego ze zdrowej i nowotworowej tkanki $linianek.

Wykazano wyzszy poziom aktywnosci catkowite] enzymu w tkance
nowotworowej, co moze byé rodzajem markera w ocenie rozwoju stanu
nowotworowego $linianek. Podjeto réwniez badania nad oceng wptywu palenia

papieroséw na aktywno$é enzymu w krwi i w moczu, w grupie oséb zdrowych

oraz pacjentéw z rakiem nerki. Badania potwierdzity hamujacy efekt palenia

tytoniu na aktywnosé enzymu oraz wyzszg aktywnos¢ enzymu u chorych
nowotworowych. Wyniki badan réwniez opublikowano w czasopismach z listy

filadelfijskiej takich jak: Clinical Biochemistry, Clinical Chemistry and Laboratory

Medicine o wysokim wspotczynniku IF.

W badaniach prowadzonych we wspdipracy z Zaktadem Biochemii
Farmaceutycznej Pani dr Radziejewska brata udziat w ocenie roznic glikozylacji
biatek pochodzacych ze zdrowych i nowotworowych $linianek ludzkich i tkanki
nerkowej. Wyniki badan opublikowano w Folia Histochemica et Cytobiologica.

Analiza dorobku naukowego Habilitantki po uzyskaniu stopnia naukowego
doktora, z wylgczeniem prac zgtoszonych do postgpowania habilitacyjnego,
wskazuje na wzrost aktywnosci naukowej zwigzanej z poszerzeniem tematyki
badawczej. Potwierdzeniem tego jest liczba prac naukowych, ktére w wigkszosci
zostaty opublikowane w czasopismach z listy filadelfijskiej. Wartos¢ IF tych prac B ekt
wynosi 15.181. Ponadto, dr Iwona Radziejewska jest wspotautorem 16 ul- Medyezna 3
komunikatow zjazdowych (po uzyskaniu stopnia doktora) przedstawionych na el +48 (12) 620 57 50

jazdach kowych w Polsce.
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Jest autorem 4 recenzji manuskryptéw proponowanych do publikacji
w czasopismach: Acta Biochimica Polonica: Evidence Based Complementary
and Alternative Medicine oraz Journal of Pediatric Biochemistry, co podkresla jej

wysoki poziom naukowy.

Za dziatalno$¢ naukowa otrzymata od JM Rektora wielokrotnie nagrody, wydziat Farmaceutyczny

w ramach nagréd zespotowych |, 1l oraz Ill stopnia.

Zaktad Mikrobiologii

2. Ocena osiagnigé naukowych zgtoszonych do postepowania Farmaceutycznej

habilitacyjnego

Tematyka osiggnie¢ naukowych zgloszonych przez Panig dr Iwone
Radziejewskg do postepowania habilitacyjnego dotyczy: Udziatu struktur
cukrowych Zotadkowej mucyny btonowej MUC1 w oddzialywaniach
z Helicobacter pylori. Habilitantka podaje spis publikacji wchodzgcych w zakres
osiggnieé¢ naukowych zgtoszonych do postepowania habilitacyjnego. Jest to cykl
8 prac naukowych, o sumarycznym |F = 7.125 i punktacji KBN /MNiSW 124,
opublikowanych w latach 2001 - 2012 w renomowanych czasopismach
o zasiegu miedzynarodowym takich jak: Clinical and Experimental Medicine,

Digestive Diseases and Sciences, Hepato-Gastroenterology.

Pani dr lwona Radziejewska przedstawita zatozenia, cel naukowy prac,
uzyskane wyniki oraz ich wykorzystanie. Przedmiotem podjetych badan byta
mucyna blonowa MUC1. Ta glikoproteina Zotadkowa sktadajaca sie z domeny
cytoplazmatycznej, transbtonowej oraz pozakomérkowej, jest obecna w $luzie
zotadkowym wraz mucynami wydzielniczymi ilosciowo dominujgcymi w $luzie,
w wyniku proteolitycznego odtaczenia ostatniej z domen. Mucyny $luzu
zotadkowego, odgrywajg istotng role w ograniczeniu zakazenia H. pylori.
Na szczegdlne podkreslenie zastuguje nawigzanie wspotpracy dr Radziejewskiej 30.688 Krakow
z Oddziatem Gastroenterologii Wojewodzkiego Szpitala Zespolonego, ktéra il Misdicia
umozliwita prowadzenie badan na materiale klinicznym, jakim byt sok zotagdkowy
pobierany od pacjentéw z zakazeniem H. pylori. BELARAS el 6205750
fax +48 (12) 620 57 58
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badanej mucyny z materiatu biologicznego. Materiat kliniczny uzyty do badan MEDICUM
pochodzit od pacjentéw przed i po leczeniu omeprazolem oraz od pacjentéw,

u ktérych dodatkowo zastosowano antybiotyk w celu eradykacji H. pylori.

W swoich badaniach, Autorka postanowita réwniez sprawdzié wptyw leczenia

omeprazolem na poziom MUC1 w soku Zotgdkowym. Stwierdzita, ze u chorych

przyjmujacych omeprazol, w wigkszosci badanych prébek soku zotgdkowego,

odnotowano wzrost poziomu mucyny MUC1, co ogranicza, sugerowany PrzeZ \yydzisi Farmaceutyczny
innych autoréw, hamujacy wptyw bakterii na ekspresje MUC1. Nastepnie

okreslita wptyw leczenia omeprazolem i zestawem eradykacyjnym (amoksycylina,

tynidazol) na poziom mucyny MUC1 oraz DNA w soku zotgdkowym chorych. Zaklad Mikrabiologil
Uzyskane wyniki wykazaty u 86% chorych po leczeniu eradykacyjnym, wzrost Farmaceutycznej
poziomu MUC1. Potwierdzity sugerowany przez niektérych autoréw, hamujacy

wplyw H. pylori na ekspresje mucyny MUC1. Zmniejszony jej poziom moze

indukowa¢ zmiany zapalne, w zwiazku z utatwiong transmisjg bakterii do

powierzchni nabtonka.

W kolejnym etapie, dr Radziejewska postanowita zbada¢ wptyw
stosowanego u chorych leczenia eradykacyjnego na poziom mucyny MUC1
i antygenéw Lewis b oraz Lewis a, peinigcych funkcje receptoréw dla adhezyn
bakteryjnych w sokach zotadkowych. Wyniki nie odnotowaty dodatniej korelacji
miedzy poziomem struktur Lewis oraz MUC1, zatem nie potwierdzity obecnosci,

gtéwnie, antygenu Lewis b na mucynie MUC1.

Wediug ostatnich danych z pismiennictwa, w oddziatywaniach z H. pylori
uczestniczy mucyna wydzielnicza MUC5AC oraz prawdopodobnie mucyna
btonowa MUC1. Habilitantka podjeta zatem badania nad oceng stopnia wigzania
bakterii H. pylori z mucynami MUC1 oraz MUCSAC. Zastosowany test ELISA,
przeciwciata monoklonalne do wykrycia mucyn oraz bakterii, wykazat u badanych
pacjentéw wigzanie poszczegdinych mucyn z H. pylori, co potwierdzito udziat

obydwu mucyn w reakcjach z tym drobnoustrojem.

W nastepnych badaniach Autorka postanowita oceni¢ wplyw eradykacji 30-686 Krakdw

bakterii na poziom innych struktur cukrowych z uwzglednieniem badanego juz ul. Medyczna 8
antygenu Lewis b oraz antygenéw H typ 1 oraz sjalo Lewis x mogacych vel. +48 (12) 620 57 50
uczesiniczyc w interakcji z H. pylori. Podwyzszone stezenie sjalo Lewis x jest

fax +48 (12) 620 57 58
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typowe dla stanow zapa nych biony sluzowej zotadka. Opracowana przez
Habilitantke metodyka pozwolia na stwierdzenie w materiale klinicznym, po
eradykacji bakterii, Zwigkszonego poziomu antygenow cukrowych Lewis b, H typ
1, sjalo Lewis x, ktdre moglyby potencjalnie uczestniczyé w reakcjach z H. pylori.
Zaskakujgcym wynikiem byt stwierdzony po eradykacji wyzszy poziom struktur
sjalowanych, specyficznych dla stanéw zapalnych. Ponadto, wykazata dodatnie
korelacje pomiedzy poziomem MUC1 i antygenu H typ 1 oraz pomigdzy
MUGCSAC i strukturg Lewis b, co moze sugerowaé obecnosé tych antygenow
cukrowych na wymienionych mucynach oraz sugerowaé ich udziat w reakcjach

z H. pylori.

Reasumujgc uwazam, ze cykl prac zgtoszonych do postepowania
habilitacyjnego stanowi istotny wktad w wiedze zwigzang z zakazeniem H. pylori,
uwzgledniajaca rolg mucyn w ograniczeniu infekgji. Rola mucyny btonowe] MUCH1
rozpuszczonej w soku zotadkowym, wydaje sie niezwykle wazna, zaréwno
w ograniczeniu penetracji bakterii w kierunku bfony $luzowej jak rowniez,
w indukowaniu sygnalizacji wewnatrzkomoérkowej na zakazenie. Badania te maja
znaczenie zardwno, poznawcze jak i praktyczne. Opublikowane prace
charakteryzujace sie wysokim poziomem merytorycznym, stanowig uwienczenie
osiagnie¢ naukowych Habilitantki, ~potwierdzajac jej przygotowanie ~ do
prowadzenia samodzielnych eksperymentow badawczych oraz umiejetnosé
kierowania zespotem. Te dwie cechy sg bardzo wazne dla samodzielnego

pracownika nauki w realizacji przysztych przedsiewzigc oraz wyzwan.

3. Ocena dziatalnosci dydaktycznej

Dr lwona Radziejewska jest zaangazowana na Uczelni w dziatalno$¢
dydaktyczna. Na Wydziale Lekarskim z Oddziatem Stomatologii i Oddziatem
Nauczania w Jezyku Angielskim, od 2004 roku na | roku English Division,
prowadzi W jgzyku angielskim ¢wiczenia z przedmiotow: chemia i biochemia, a od
2009 roku wyktady z chemii; ponadto, na | i Il roku na kierunku Lekarskim
i Lekarsko-Dentystycznym c¢wiczenia - Z chemii oraz biochemii; na Wydziale
Farmaceutycznym z Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej zajecia fakultatywne na
kierunkach: farmacja i medycyna laboratoryjna; na Wydziale Nauk o Zdrowiu:
na kierunku (I rok) dietetyka - &wiczenia z chemii zywnoéci oraz na kierunku
ratownictwo medyczne c¢wiczenia - Z chemii oraz fizykochemii zwigzkow

niebezpiecznych.
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Kandydatka uczestniczyta w pracach organizacyjnych na rzecz uczelni

i srodowiska.

4. Podsumowanie i wniosek koncowy

Podsumowujac catoksztatt dziatalnosci dr n. med. Iwony Radziejewskiej Wydzial Farmaceutyczny
stwierdzam, ze posiada wartosciowy oraz oryginalny dorobek naukowy.
Na podkre$lenie zastuguje interesujaca i szeroka tematyka podjgtych badan, jak
réwniez, znajomo$é nowoczesnych technik badawczych. Wszystkie prace po Zakiad Mikrobiologil
uzyskaniu stopnia doktora, opublikowane w liczagcym sig specjalistycznym Farmaceutycznej
pismiennictwie  naukowym, charakteryzuje ~ wysoki poziom  naukowy.
Przeprowadzone badania naukowe, wazne w zakresie poznawczym oraz

praktycznym, wiaczajg sie w aktualne kierunki badawcze.

Uwazam, ze Habilitantka posiada kwalifikacje do prowadzenia
samodzielnej pracy naukowo-badawczej. Bioragc pod uwage jej doswiadczenie
dydaktyczne oraz organizacyjne spetnia kryteria osoby ubiegajacej sig¢ o nadanie
stopnia doktora habilitowanego.

Biorac powyzsze pod uwage stwierdzam, ze zostaty spetnione wymogi
formalne i merytoryczne zawarte w art. 18a pkt. 7 i w art. 16 pkt. 1 i 2 Ustawy
z dnia 14 marca 2003 roku — O stopniach naukowych i tytule naukowym oraz
o stopniach naukowych i tytule z zakresu sztuki (Dz. U. Nr 65 poz. 595

Z pozniejszymi zmianami).

Na tej podstawie, przedstawiam komisji habilitacyjnej powotanej przez
Centralng Komisje d.s. Stopni i Tytutéw w celu przeprowadzenia postgpowania
habilitacyjnego, wniosek doktor n. med. lwony Radziejewskiej o dopuszczenie do
dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego.
30-688 Krakow
ul. Medyczna 8
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