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Ocena dorobku naukowego i cyklu prac stanowigcego podstawe wniosku o nadanie

stopnia naukowego doktora habilitowanego dr Patrycji Przygodzkiej.

Cze$¢ ogolna

Pani dr Patrycja Przygodzka w roku 2001 ukonczyta studia i uzyskata tytul magistra
biologii specjalno$¢ biofizyka na podstawie pracy ,,Wplyw promieniowania laserowego
niskiej mocy na zywotnos$¢ oraz stan oksydoredukcyjny fibroblastéw (linia CHO K1) —
dawki ciggte i frakcjonowane.” (promotor prof. dr hab. Maria Bryszewska). W tym samym
roku rozpoczeta studia doktoranckie w Zaktadzie Biofizyki Molekularnej i Medycznej
Uniwersytetu Medycznego w Lodzi, ktore odbyta pod opieka promotorska prof. Zofii
Pawlowskiej. Zainteresowania naukowe dr Patrycji Przygodzkiej dotyczyly komorek
srédblonka, ich funkcjonowania 1 mechanizméw zachodzacych podczas procesu
fizjologicznej i patologicznej angiogenezy. Wyniki tych badan zostaly omdwione
w dysertacji doktorskiej zatytulowanej ,,Udziat czynnika wzrostu VEGF we wczesnych
etapach zmian proangiogennych w komorkach srodbtonka”. Pani dr Patrycja Przygodzka
obronita t¢ prace na Wydziat Nauk o Zdrowiu Uniwersytetu Medycznego w Lodzi w 2005
roku. Wyniki badafh prowadzonych w tamtym okresie znalazty si¢ w szesciu publikacjach
naukowych, w dwoch z nich Kandydatka jest pierwszym autorem. Po uzyskaniu stopnia
doktora Pani Patrycja Przygodzka rozpoczeta dwuletni staz podoktorski w Katedrze
Biochemii Medycznej 1 Biofizyki Uniwersytetu w Umed w Szwecji w zespole prof. Tor
Ny. Wynikiem tego stazu jest m.in. nawigzanie wspOlpracy z tym zespotem
1 zaangazowanie we wspolng tematyke badawcza dotyczaca funkcji serpin bedacych
inhibitorami proteaz serynowych. Po powrocie ze stazu w 2007 roku Kandydatka
rozpoczeta prace na stanowisku adiunkta w Pracowni Proteomiki Komorkowej Instytutu
Biologii Medycznej Polskiej Akademii Nauk w Lodzi, gdzie jest zatrudniona do dnia
dzisiejszego. Efektem pracy naukowej Pani Patrycji Przygodzkiej jest wspotautorstwo
w 32 artykutach naukowych, w tym w o$miu z nich jest autorem wiodagcym. Kandydatka
brata rowniez udziat w realizacji wielu projektow naukowych. Warte podkreslenie jest to,
ze w 2016 roku uzyskala finansowanie na projekt naukowy Sonata Bis z Narodowego
Centrum Nauki pt. ,,Neuromedyna U jako nowy potencjalny regulator przerzutowania

w raku jelita grubego i odbytnicy”. Celem tego projektu jest powotanie nowego zespotu



badawczego, prowadzacego badania naukowe o charakterze podstawowym. Projekt ten
zostat zrealizowany i1 zakonczyt si¢ w 2022 roku. W tym samym roku Kandydatka wygrata
konkurs na kolejny duzy projekt z NCN pt. ,,Znaczenie prognostyczne neuromedyny U

1jej receptorOw w przebiegu nowotworow jelita grubego, rola w metastazie.”

Podsumowujac, nalezy podkresli¢, ze dr Patrycja Przygodzka posiada gruntowne
przygotowanie do samodzielnej pracy naukowej, ktore zdobyta w okresie swojej
dziatalnosci zarowno w trakcie studiow doktoranckich i pracy na stanowisku adiunkta
w Instytucie Biologii Medycznej PAN w Lodzi jak 1 w trakcie pobytu w Uniwersytecie

w Umed w Szwecji, ktory odbyla po uzyskaniu stopnia naukowego doktora.

Ocena osiagnie¢cia naukowego pt. ,,Identyfikacja nowych czynnikéw molekularnych
regulujacych zmiany prowadzace do wzrostu inwazyjno$ci komorek raka jelita

grubego”

Pani dr Patrycja Przygodzka przedstawita do oceny osiggni¢cie naukowe bedace cyklem
pigciu publikacji naukowych powigzanych tematycznie i opublikowanych po uzyskaniu
stopnia doktora. Jest pierwszym autorem we wszystkich pracach. Dodatkowo dwie prace
z cyklu powstaty w wyniku realizacji zadan badawczych projektu Sonata Bis kierowanego
przez Kandydatke. Jednoznacznie wykazata swoja kluczowa role w powstanie dziet
wchodzacych w sklad osiagnigcia. Przedstawita réwniez wymagane zgody pozostatych
wspotautorow na wykorzystanie publikacji w swoim procesie habilitacyjnym. Sumaryczny
wspolczynnik oddziatywania (IF) prac wchodzacych w sktad osiagnigcia naukowego

wynosi 35,024, co daje 595 punkow MNiSW a liczba cytowan wynosi 57.

Przedstawiony do oceny cykl prac dotyczy jednego z bardzo aktualnych problemdw, jakim
jest poszukiwanie nowych czynnikéw molekularnych odpowiedzialnych za wzrost
inwazyjnosci komoérek nowotworowych raka jelita grubego. Jednym z waznych osiggnie¢
Habilitantki byto zidentyfikowanie zmian zachodzacych w komorkach raka jelita grubego
w wyniku nadmiernej aktywnosci genu kodujacego czynnik transkrypcyjny Snail.
Z powszechnie dostgpnej literatury wiadomo, ze biatko Snail jest dobrze poznane jako
molekularny "wlacznik" procesu przejscia nablonkowo-mezenchymalnego, ktory
wystepuje m.in. w komoérkach nowotworowych raka jelita grubego i powoduje
zwigkszenie ich inwazyjnosci. Znaczacym wkladem w rozwoj dziedziny byto wykazanie

przez Habilitantke, ze zarejestrowane zmiany w poziomie ekspresji gendéw w komodrkach



z nadekspresja Snail s3 bezposrednio zwigzane z nasileniem mobilnosci komoérek
nowotworowych 1 regulacjg ich przezywalnosci. W wyniku analizy transkryptomicznej
zidentyfikowano grupe 541 genoéw roéznicujacych, ktorych ekspresja obnizyta sie (340
genow) lub podwyzszyta (201 gendw) w wyniku nadekspresji Snail. Analiza ta pozwolita
wyodrebni¢ gen kodujacy maty neuropeptyd, neuromedyne U (NMU), ktora dotychczas
nie byta opisana w kontekscie raka jelita grubego. Zatem nowym i waznym odkryciem
byto wykazanie, ze komorki nowotworowe z podwyzszong mobilnoscia w wyniku
nadekspresji Snail, produkuja 1 wydzielaja biatko oraz mRNA kodujace neuromedyne U
jak réwniez wykazuja ekspresj¢ jej receptora. Warto tutaj podkresli¢, ze nowatorki
charakter odkrycia zostal doceniony poprzez przyznanie Habilitantce dwoch duzych
projektéw naukowych dotyczacych roli neuromedyny U i jej receptorow w przebiegu
choréb nowotworowych. W kolejnych pracach wchodzacych w sktad cyklu Habilitantka
wykazuje szereg mechanizméw, w ktore zaangazowana jest neuromedyna U. W mojej
ocenie jednym z kluczowych odkry¢ bylo wykazanie, ze neuromedyna U pelni role
czynnika proangiogennego. Badania wykazaty, ze neuromedyna U zwigksza intensywnos¢
migracji komorek $rodbtonka, co sprzyja formowaniu struktur kapilaropodobnych
w hodowli na sztucznej macierzy zewnatrzkomorkowej. Kolejnym bardzo istotnym
odkryciem byto pokazanie, ze aktywacja receptora neuromedyny U NMURI1 wystepuje
zarbwno w komorkach srodbtonka, jak 1 w makrofagach. Udowodniono, ze komorki
nienowotworowe, ktore potencjalnie sg obecne w mikrosrodowisku guza, maja zdolno$¢
do reagowania na podwyzszone st¢zenie neuromedyny U wydzielanej przez komorki raka
jelita grubego. To odkrycie jest nowatorskie 1 sugeruje, ze interakcje miedzy komorkami
nowotworowymi a komoérkami otaczajacymi guz odgrywaja wazng role w regulacji
procesoOw angiogenezy, a neuromedyna U moze petni¢ kluczowg funkcje w tym kontekscie.
Zrozumienie mechanizmu, w jaki komodrki nienowotworowe reaguja na neuromedyn¢ U
wydzielang przez komorki nowotworowe, moze dostarczy¢ cennych wskazowek dla
rozwoju nowych terapii antyangiogennych i leczenia choréb nowotworowych zwigzanych

z uktadem naczyniowym.

Podsumowujac, badania nad analiza procesow zachodzacych w skomplikowanym
mikrosrodowisku jelita grubego stanowig kluczowy nurt badan w kontekscie choréb
nowotworowych, w tym w raku jelita grubego. Wyniki zaprezentowane w omawianym
cyklu publikacji przyczyniaja si¢ do lepszego zrozumienia patogenezy raka jelita grubego

1 moga otworzy¢ nowe perspektywy w diagnostyce oraz leczeniu tej powaznej choroby.



Ocena pozostalej aktywnosci naukowo-badawczej

Dr Patrycja Przygodzka jest autorka 32 prac naukowych. Wigkszo$¢ z nich powstata po
uzyskaniu tytutu doktora. Swiadczy to o bardzo duzej aktywno$ci w prowadzonych
badaniach naukowych. Dorobek naukowy Kandydatki wzbogaca lista 38 prezentacji na
krajowych i migdzynarodowych konferencjach naukowych, co jeszcze bardziej podkresla
jej znaczaca i systematyczng dzialalnos¢ badawcza. Do jej kolejnych waznych osiagnieé¢
naukowych, realizowanych juz po nadaniu tytulu doktora, mozna zaliczy¢ tematyke
badawcza zwigzang z rola wewnatrzkomoérkowych serpin w procesach hematopoezy
irozwoju biataczek. Tematyka ta zwigzana jest ze stazem naukowym dr Patrycji
Przygodzkiej, w wyniku ktérego powstato szereg prac naukowych, wsrod ktorych w jednej
z nich jest autorem wiodacym. Kolejnym tematem wynikajacym z dzialalno$ci naukowej
Kandydatki jest badanie procesu przejscia nabtonkowo-mezenchymalnego. Badanie
przeprowadzone z uzyciem modelu komorek HT29-Snail oraz analogicznego modelu
komorek czerniaka z nadmierng aktywnos$cia Snail wykazalo, ze lumikan, maly
proteoglikan, jest jednym z czynnikéw hamujacych migracje komorek czerniaka,
w ktorych  wystepuje proces przejscia nabtonkowo-mezenchymalnego. Waznym
elementem aktywnos$ci naukowej dr Patrycji Przygodzkiej jest rOwniez zaangazowanie
w wykorzystanie techniki barwienia fluorescencyjnego i obrazowania konfokalnego
w badaniach interakcji migdzykomorkowych i biologii komorki. Ponadto wysoko oceniam
zaangazowanie Kandydatki w pozyskiwanie funduszy grantowych przeznaczonych na
wykonanie prowadzonych przez nig projektow naukowych 1 jej udzial w realizacji licznych

projektow.
Ocena aktywnosci dydaktycznej i organizacyjnej

Poza swoja aktywnos$cig naukows, dr Patrycja Przygodzka wykazuje znaczng aktywno$¢
dydaktyczng 1 organizacyjna, dzigki czemu petnita wiele istotnych funkcji. W ramach
projektu Sonata Bis, w ktérym Habilitantka stworzyta swoj wlasny naukowy zespot,
zatrudnita dwie stypendystki. Wykonywaly one badania w ramach prac doktorskich,
w ktorych petnita funkcje promotora pomocniczego. Jedna ze stypendystek obronita
doktorat z wyrdznieniem w 2022 roku. Pani Patrycja Przygodzka petnita rowniez funkcje
opiekuna naukowego w trakcie licznych praktyk studenckich. Natomiast do waznych
aktywnos$ci organizacyjnych mozna zaliczy¢ czynny udzial w przygotowaniu Dni

Otwartych w IBM PAN organizowanych w ramach Festiwalu Nauki lub tez uczestnictwo



w obradach Rady Naukowej IBM PAN jako przedstawiciel adiunktow 1 asystentow
zatrudnionych w Instytucie. Habilitantka pelnita réwniez funkcj¢ Sekretarza Rady

Naukowe;j.
Podsumowanie

Dorobek dr. Patrycji Przygodzkiej stanowi znaczacy wktad w rozwoju nauki i w pehni
odpowiada kryteriom stawianym przy ubieganiu si¢ o stopien doktora habilitowanego
okreslony w art. 219 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. ,,Prawo o szkolnictwie wyzszym
i nauce”. W oparciu o tak pozytywng opini¢ dotyczaca zarowno sylwetki Kandydatki, jej
dorobku naukowego jak 1 cyklu prac stanowigcego tzw. osiggniecie naukowe, z pelnym
przekonaniem przedstawiam Radzie Naukowej Instytutu Biologii Medycznej PAN
w Lodzi wniosek o dopuszczenie dr Patrycji Przygodzkiej do dalszych etapéw przewodu

habilitacyjnego.
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