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dorobku naukowego i osiggniecia naukowego (rozprawy habilitacyjnej) pt.:
»Wielokierunkowa aktywnos¢ biologiczna ekstraktéw i zwigzkéw zawartych w ktgczach
Reynoutria spp. wskazujgca na ich potencjat terapeutyczny”
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dr Izabeli Nawrot-Hadzik
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w Katedrze Biologii i Biotechnologii Farmaceutycznej
Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu

I. Cze$¢ ogdlna

Pani dr Izabela Nawrot-Hadzik jest absolwentka Akademii Medycznej im. Piastow
Slgskich we Wroctawiu (aktualnie Uniwersytet Medyczny im. Piastéw Slaskich). Studia
farmaceutyczne ukoriczyta w 2010 roku, obrong pracy magisterskiej pt.: ,Wyodrebnienie
i ocena jakosciowa frakcji garbnikowej z ktaczy azjatyckich rdestowcdw” wykonanej
w Zaktadzie Biologii i Botaniki Farmaceutycznej AM we Wroctawiu pod opiekg dr Adama
Matkowskiego. Juz w trakcie studiow wykazywata zainteresowanie badaniami naukowymi,
pracujac poczawszy od IV roku studiéw w Studenckim Kole Naukowym przy Katedrze Biologii
i Botaniki Farmaceutycznej. Wyniki swoich pierwszych badai przedstawita na
Migdzyuczelnianej Naukowej Konferencji Studenckiej we Wroctawiu ,Zwigzki pochodzenia
roSlinnego oraz ich zastosowanie w terapiach naturalnych” (2008 r.) uzyskujac Il miejsce za
prezentowane wyniki.

W latach 2011-2021 byta zatrudniona na etacie asystenta w wymienionej powyzej
Jednostce.

W latach 2012-2016 Kandydatka byta doktorantka dziennych studiéw doktoranckich.
W tym okresie realizowata w Zaktadzie Biologii i Botaniki Farmaceutycznej pod opieka Prof.
Adama Matkowskiego swojg prace doktorska pt. ,Réznorodno$é fitochemiczna kigczy
inwazyjnych  roslin  leczniczych  z  rodzaju Reynoutria oraz ich  aktywnos$¢
przeciwdrobnoustrojowa i przeciwutleniajgca”. Role promotora pomocniczego petnit
dr Sylwester Slusarczyk. Stopieri naukowy doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu
w dyscyplinie nauki farmaceutyczne Kandydatka uzyskata we wrzeéniu 2019 roku.
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Przed i w okresie studiéw doktoranckich rdwnoczesnie pracowata w kilku aptekach
otwartych zlokalizowanych na terenie Wroctawia, zdobywajgc praktyczne umiejetnosci
w zawodzie farmaceuty. W 2015 roku uzyskata na swoim macierzystym Uniwersytecie dyplom
specjalisty w specjalnosci farmacja apteczna.

W latach 2017-2020 ponownie byta zatrudniona na stanowisku asystenta w Zaktadzie
Biologii i Botaniki Farmaceutycznej, a po obronie pracy doktorskiej, od 2020 roku awansowata
na stanowisko adiunkta, na ktdrym zatrudniona jest do chwili obecne;j.

Jest ponadto od 2021 roku studentka studiéw podyplomowych ,Niekomercyjne
Badania Kliniczne — projektowanie, realizacja i zarzadzanie” organizowanych réwniez przez Jej
macierzysty Uniwersytet.

Kandydatka doskonale godzi macierzyristwo z duzg aktywnoscig naukowa.

Il. Ocena aktywnosci naukowej

Dorobek naukowy dr Izabeli Nawrot-Hadzik przed uzyskaniem stopnia naukowego
doktora, to: 7 petnotekstowych prac oryginalnych, 1 praca petnotekstowa w suplemencie
czasopisma i 1 praca pogladowa, opublikowane w czasopismach posiadajgcych IF, ponadto
3 rozdziaty w monografiach naukowych polskojezycznych oraz 2 prace popularno-naukowe
opublikowane w czasopismie ,Zakazenia”. Dorobek naukowy tego okresu to takze komunikaty
konferencyjne w liczbie 31, prezentowane gtéwnie na konferencjach miedzynarodowych
w kraju oraz na konferencjach zagranicznych; tylko 3 komunikaty byly prezentowane na
krajowych konferencjach naukowych.

Dorobek naukowy Kandydatki po uzyskaniu stopnia doktora we wrzeéniu 2019 r. do
chwili_obecnej obejmuje 8 petnotekstowych prac oryginalnych i 2 prace pogladowe
opublikowane w czasopismach z IF oraz 1 rozdziat w monografii naukowej anglojezycznej wyd.
Springer (,,Caffeoylquinic acids” w: ,Handbook of dietary phytochemicals”). W dorobku z tego
okresu brak komunikatéw konferencyjnych!!!

Z wymienionego dorobku naukowego, po uzyskaniu stopnia doktora, 4 prace

oryginalne i 2 prace pogladowe stanowig osiagniecie naukowe (rozprawe habilitacyjna).
Wszystkie prace oryginalne i poglagdowe Pani Doktor zostaty opublikowane w renomowanych
czasopismach naukowych z tzw. listy filadelfijskiej o profilu fitochemicznym, medycznym,
weterynaryjnym i ogdlno-farmaceutycznym w: Natural Product Communication (1), Planta
Medica (1), Molecules (1), Current Medicinal Chemistry (1), Annals of Anatomy (2), Medical
Science Monitor (2), Journal of Animal and Plant Sciences (1), Advances in Clinical and
Experimental Medicine (1), International Journal of Molecular Sciences (1), Journal of Clinical
Medicine (1), Nutrients (3), Antioxidants (1), Pharmaceuticals (1), Pharmacognosy Magazine
(1) i Pharmaceutics (1).
Sumaryczna wartos¢ wspétczynnika oddziatywania IF wszystkich prac to 68,653 (punktacja
MEIN — 1507 pkt.) taczna liczba cytowari wszystkich publikacji wynosi 157 (bez autocytowan
140), a indeks Hirscha — 7 (dane wg bazy Web of Science Core Collection — na dzien
17.11.2021r.).

Kandydatka przed uzyskaniem stopnia doktora odbyta 2-tygodniowy staz krajowy
(2015 r., Katedra Farmakognozji i Molekularnych Podstaw Fitoterapii Uniwersytetu
Medycznego w Warszawie). Po uzyskaniu stopnia naukowego doktora odbyta kolejny
4-miesigczny staz krajowy (2021 r., Stomatologiczne Centrum Transferu Technologii Sp. z 0.0.).
Obycie w migdzynarodowym $rodowisku naukowym zapewnity Kandydatce staze zagraniczne
na Charite-University Medicine Berlin, w Berlinie (2019 r., facznie 2 miesigce - w Structural
Bioinformatics Group, Institute for Physiology). W ramach stazy w Berlinie Habilitantka badata
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aktywnos¢ cytotoksyczng i przeciwwirusowg wyizolowanych przez nig zwigzkéw. Efektem tych
stazy sg dwie, bardzo dobre publikacje opublikowane w czasopismach International Journal of
Molecular Sciences i w Pharmaceuticals.

Obycie w miedzynarodowym srodowisku naukowym Kandydatka zdobytfa takze prezentujac
czastkowe wyniki swoich badarn naukowych na konferencjach miedzynarodowych w kraju,
w Lublinie (2012, 2013, 2014, 2015, 2018 r.), we Wroctawiu (2014, 2016 r.), w Warszawie
(2015 r.), w Biatymstoku (2015 r.) i w Poznaniu (2016 r.).

Wyniki Jej prac byty takze prezentowane na konferencjach zagranicznych w Ankarze (2012 r.),
Antalyi (2013 r.), Szanghaju (2015 r.), Piatra-Neamt — Rumunia (2016 r.), Madrycie (2017 r.),
Buenos Aires (2018 r.) i w Horgen (Szwajcaria, 2018 r.). Habilitantka moze poszczycié sie
prezentacjg ustng na konferencji w Szanghajulll

Uczestnictwo Habilitantki w konferencjach miedzynarodowych w kraju i w konferencjach
zagranicznych byto réwnoczesnie znakomita promocja Jej macierzystego Zaktadu i catego
wroctawskiego Wydziatu Farmaceutycznego na forum miedzynarodowym.

Habilitantka byta do tej pory kierownikiem i/lub wykonawcg i/lub cztonkiem Zespotéw
w kilku grantach. W latach 2013-2016 byta kierownikiem grantu ,Preludium”
(NCN-2010/07/N/NZ7/02420), a w latach 2012-2015 wykonawcg w grancie NCN
(OPUS-2011/03/B/NZ9/04763). Po uzyskaniu stopnia naukowego doktora byta kierownikiem
konkursowego grantu badawczego dla mtodych naukowcéw (2020 r. — nr STM.D030.20.009)
oraz cztonkiem zespotu badawczego innego grantu dla mtodych naukowcéw —
nr STM.B040.20.076) — projekty Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu. Ponadto byta
cztonkiem zespotu badawczego po stronie Lidera projektu finansowanego przez NCBR
(POIR.04.01.01-00-0006/19, 2021 r.).

Tematyka projektdw badawczych Habilitantki zwigzana byta gtéwnie i jest nadal
z badaniami fitochemicznymi oraz aktywnoscig biologiczng réznych gatunkéw roslin z rodziny
Polygonaceae (Rdestowate).

Pierwsze prace naukowe Pani Doktor realizowane w trakcie studiéw w studenckim kole
naukowym dziatajgcym przy Katedrze Biologii i Botaniki Farmaceutycznej dotyczyly surowcéw
roslinnych bogatych w garbniki, w tym szczegélnie w proantocyjanidyny. Kolejne prace,
zwigzane z realizacjg pracy magisterskiej byly skupione réwniez na frakcjach garbnikowych
wyizolowanych z kigczy dwéch wschodnio-azjatyckich gatunkéw - Rdestowca japonskiego
(Reynoutria japonica) i Rdestowca sachaliriskiego (R. sachalinensis). Badania udowodnity
znaczng zawartoSc garbnikéw, w tym szczegdlnie procyjanidyn w analizowanych surowcach.
Kolejne zainteresowania naukowe Pani Doktor byty skoncentrowane na chiriskich surowcach
leczniczych, w tym szczegélnie na ich aktywnosci antyoksydacyjnej.

W trakcie studiow doktoranckich obiektem zainteresowari Kandydatki byly zwigzki
polifenolowe w surowcach garbnikowych pochodzenia chifiskiego i ich rola w aktywnogci
antyoksydacyjnej i przeciwzapalnej, realizowane w ramach grantu Preludium. Obiektem
badan byto pie¢ gatunkéw wykorzystywanych w tradycyjnej medycynie wschodnio-azjatyckiej
— Reynoutria japonica, Polygonum multiflorum, Sanguisorba difficinalis, Agrimonia pilosa
i Eriobotrya japonica. W ramach badan fitochemicznych udato sie uzyskaé czesciowo
oczyszczone frakcje z S. officinalis, bogate w garbniki. Zwiazki te wptywaty na produkcje
i fermentacje metanu w zwaczu (badania in vitro prowadzone we wspétpracy z Katedrg
Zywienia Zwierzat, Uniwersytetu Przyrodniczego w Poznaniu).

Kolejne badania fitochemiczne, realizowane w ramach grantu NCN-OPUS dotyczyty gatunkéw
Solidago i Reynoutria (wspdtpraca z Zaktadem Herbologii i Technik Uprawy Roli, Instytutu
Upraw Nawozenia i Gleboznawstwa we Wroctawiu).




W trakcie stazu naukowego w Katedrze Farmakognozji i Molekularnych Podstaw Fitoterapii
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego Kandydatka badata wyizolowane prze nig
wczesniej frakcje i subfrakcje z R. japonica, A. pilosa i E. japonica. Wspélnie z Prof. Sebastianem
Granicg opracowata metode izolacji disacharydowych fenylopropanoidéw.

W ramach pracy doktorskiej Kandydatka opracowata i zwalidowata metode analityczna, ktéra
umozliwiata rownoczesne oznaczenia ilosciowe zwigzkéw pozwalajgcych na rozrdznienie
2 gatunkow wschodnio-azjatyckich rdestowcéw — R. japonica, R. sachalinensis i hybrydy —
R. x bohemica. Badane rosliny réznity sie znaczaco zawartoscig antrachinondw, stilbenéw
i disacharydowych estréw fenylopropanoiddw. Stwierdzono takze réznice sktadu chemicznego
R. japonica zwigzane z pochodzeniem surowca (Polska, Chiny). Badania udowodnity ponadto,
ze badane rosliny z rodzaju Reynoutria nie sg rownocennymi surowcami i nie mogg by¢
stosowane w miejsce farmakopealnego gatunku — R. japonica.

Wyniki analiz fitochemicznych udowodnity obecnos¢ w ktgczach R. japonica nieznanych w nim
wczesniej  disacharydowych estrow  fenylopropanoidéw, pochodnych kwasu
hydroksycynamonowego, glikozydéw diantronowych i oligomerdw ligniny. Udato sie takze
wyizolowac i zidentyfikowaé nowy zwigzek, dotychczas nieznany w $wiecie roslin — (3,6-0-di-
p-kumaroilo)-B-fruktofuranozylo-(2->1)-(2’-0-acetyl-6"-0-feruloilo)-B-glukopyranozyd.

Dalsze badania udowodnity, ze za wtasciwosci antyoksydacyjne rdestowcow odpowiedzialne
sg nie tylko stilbeny, lecz réwniez wysoka zawartos¢ proantocyjanidyn.

Wyciggi z ktaczy 3 badanych rodlin z rodzaju Reynoutria poddano takze badaniom na
aktywnos¢ przeciwbakteryjng w stosunku do patogenéw préchnicy. Badano takze ich
cytotoksycznos¢ w stosunku do fibroblastow z jamy ustnej pacjentéw stomatologicznych
(wspotpraca z Technical University w Dreznie oraz trzema Jednostkami Uniwersytetu
Medycznego we Wroctawiu).

Przedstawiony dorobek Habilitantki do czasu obrony Jej pracy doktorskiej (mimo, iz nie
podlega szczegdétowej ocenie w ,postepowaniu habilitacyjnym”) wskazuje, ze juz na tym
etapie rozwoju naukowego posiadata duze doswiadczenie w pracach eksperymentalnych
z zakresu fitochemii.

Badania fitochemiczne i badania aktywnosci biologicznej rdestowcéw prowadzone
przez Habilitantke w ramach pracy doktorskiej, ze wzgledu na ich znaczenie naukowe
i atrakcyjnosc byty i sg nadal kontynuowane,

Po obronie pracy doktorskiej aktywnos¢ naukowa Habilitantki byta skupiona na innych
kierunkach aktywnosci biologicznej rdestowcéw — gtéwnie na aktywnosci cytotoksycznej,
przeciwwirusowej, stymulujgcej proces gojenia ran dzigset, czy aktywnosci antyglikacyjnej.
Prace te stanowig ,,0siggniecie habilitacyjne”.

W okresie zaledwie 2 lat, ktére minety od obrony pracy doktorskiej Kandydatki do momentu
ztozenia ocenianej aplikacji, aktywnos¢ naukowa Kandydatki poza-habilitacyjna jest bardzo
skromna. S3 to pojedyncze prace dotyczace badari przedklinicznych i klinicznych
biomateriatéw stomatologicznych oraz wspétautorstwo rozdziatu w monografii wyd. Springer.
W perspektywie (lub by¢ moze juz w realizacji) sg prace fitochemiczne dotyczace surowcéw
saponinowych (Gypsophila elegans i Agrostemma githago), zaplanowane w ramach
przyznanego grantu OPUS+ LAP (2020 r.). W planach sg takze badania fitochemiczne innych
gatunkoéw — m.in. endemitu ekstremofilnego — Limonium algarvense. Ale to plany !

W swietle przedstawionych danych bibliometrycznych wydaje sig, ze aplikacja Kandydatki jest
nieco przedwczesna. Wzbogacenie aplikacji o publikacje z wynikami planowanych badan




bytoby bardzo oczekiwane, wzbogacityby one poza-habilitacyjng aktywno$é publikacyjng
Kandydatki, z okresu po obronie pracy doktorskiej.

Realizacja wszystkich wymienionych badan naukowych w dotychczasowej karierze
naukowej Kandydatki byta mozliwa dzieki Jej cennej umiejetnosci do podejmowania
wspotpracy z innymi placowkami naukowymi, nie tylko w ramach jednostek macierzystego
Uniwersytetu i licznymi krajowymi jednostkami naukowymi, lecz rowniez z zagranicznymi
osrodkami. Kontakty te byty zapewne mozliwe dzieki wysokiej pozycji naukowej i bardzo
szerokim kontaktom naukowym Kierownika Jednostki, w ktérej zatrudniona jest Habilitantka
- Pana Prof. Adama Matkowskiego.

Niezwykle istotna byta i jest nadal wspétpraca Habilitantki z jednostkami Uniwersytetu
Medycznego we Wroctawiu — z Zaktadem Biologii Molekularnej i Komdrkowej i z Zaktadem
Technologii Postaci Leku (Wydziat Farmaceutyczny), z Zaktadem Mikrobiologii (Wydziat
Lekarski), i z Zaktadem Chirurgii Stomatologicznej (Wydziat Lekarsko-Stomatologiczny).
Z kontaktow krajowych pozauczelnianych bardzo wazna wydaje sie wspdtpraca z Katedrg
Chemii Biologicznej i Bioobrazowania Politechniki Wroctawskiej, z Instytutem Chemii
Przemystowej im. |. Moscickiego w Warszawie, z Katedrg Farmakognozji i Molekularnych
Podstaw Fitoterapii Uniwersytetu Medycznego w Warszawie, z Zaktadem Herbologii i Technik
Uprawy Roli Instytutu Upraw, Nawozenia i Gleboznawstwa we Wroctawiu, z Zaktadem
Biochemii i Jakosci Plonéw Instytutu Upraw, Nawozenia i Gleboznawstwa w Putawach,
z Katedrg Zywienia Zwierzat Uniwersytetu Przyrodniczego w Poznaniu oraz z Zaktadem
Diagnostyki Medycznej UJ-CM.

Z kontaktoéw zagranicznych bardzo istotna jest wspdtpraca z Instytutem Fizjologii
Uniwersytetu Medycznego Charite w Berlinie i z Zaktadem Ortodoncji Technicznego
Uniwersytetu w DreZnie. Ostatnio nawigzana wspotpraca z Uniwersytetem w Algavre
(Portugalia), z Wolnym Uniwersytetem w Berlinie oraz z Instytutem Rolniczym w San Michele
all'Adige (Wtochy) z pewnoscig réwniez zaowocuje wspdlnymi bardzo dobrymi publikacjami.

O pewnej pozycji Habilitantki i jej aktywnosci naukowej swiadczg takze recenzje prac
naukowych wykonane przez Nig dla redakcji renomowanych czasopism o zasiegu
miedzynarodowym, takich jak: Planta Medica, Antioxidants, Molecules, Plants, Cancers, Acta
Chromatographica, Acta Biologica Cracoviensia Ser. Botanica, Nutrients i Antibiotics.

Za swoiste wyrdznienie Habilitantki, dowdd wysokiej oceny Jej kompetencji nalezy
traktowac zaproszenie Jej do roli cztonka rady redakcyjnej (,Reviewer Board”) czasopisma
Phytochmistry Letters (od pazdziernik 2021).

Potwierdzeniem wysokiej oceny osiggnie¢ naukowych dr Izabeli Nawrot-Hadzik sg az
3 nagrody naukowe JM. Rektora Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu przyznane Jej za
wazne i tworcze osiggniecia naukowe — 2 Nagrody Indywidualne | stopnia (2019 i 2021 r.) oraz
1 Nagroda Zespotowa | stopnia (2019 r.).

W przedtozonej do oceny dokumentacji nie znalaztam informacji o cztonkostwie
Habilitantki w towarzystwach naukowych.

I1l, Ocena osiggniecia naukowego (rozprawy habilitacyjnej)

Oceniane osiggniecie naukowe obejmuje cykl 4 eksperymentalnych publikacji oraz
2 artykuty przeglagdowe powigzane tematycznie, ktére powstaty w okresie zaledwie dwéch lat
(2020-2021 !1).

Wszystkie prace zostaty opublikowane w czasopismach o zasiegu miedzynarodowym,
z listy filadelfijskiej — prace oryginalne w: International Journal of Molecular Sciences (1),
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Pharmaceuticals (1), Pharmaceutics (1) oraz w Nutrients (1), a prace pogladowe w czasopismie
Nutrients (2).

S3 to czasopisma o wspdtczynniku oddziatywania IF w zakresie od 5,717 do 6,321. Sumaryczna
wartos¢ IF tych prac wynosi 35,258, a sumaryczna punktacja MEIN — 760 pkt. i $wiadczy
o bardzo wysokiej wartosci prezentowanych wynikéw badan.

W materiatach , postepowania awansowego” zamieszczone sg kopie tych publikacji.
W trzech pracach oryginalnych i w 2 pracach pogladowych Habilitantka jest pierwszym
Autorem; w jednej pracy oryginalnej jest dopiero trzecim, ostatnim autorem. W trzech
pracach petnita tez role autora korespondencyjnego. Ze wzgledu na interdyscyplinarny
charakter prowadzonych prac eksperymentalnych i koniecznos¢ wspodtpracy z innymi
osrodkami naukowymi, w pracach tworzgcych osiggniecie naukowe jest kilku autoréow (3-8!11).
Z dotaczonych oswiadczen wspotautorow oraz Habilitantki wynika, ze w wiekszosci z nich
petnita gtdwnga role, zaréwno w ich zaplanowaniu, w realizacji badan, jak i w opracowaniu
wynikoéw oraz w powstaniu publikacji w ostatecznej formie.

Oceniany cykl publikacji tworzg prace juz opublikowane (uprzednio juz recenzowane
i zaakceptowane do opublikowania), zatem ponizsza ich ocena eksponuje nowatorstwo
i potencjalng aplikacyjnos¢ uzyskanych wynikow badan.

W ramach ocenianego osiggniecia naukowego Habilitantka prowadzita, jak
wspomniano powyzej badania o charakterze interdyscyplinarnym. Byty to badania z zakresu
fitochemii, badania biologicznej aktywnosci, w tym badania molekularne dotyczgce catych
ekstraktow roslinnych i/lub ich frakcji i/lub wyizolowanych zwigzkéw.

Celem _ocenianej rozprawy habilitacyjnej byto udokumentowanie na podstawie
profesjonalnych badan rdéznych kierunkéw aktywnosci biologicznej ekstraktéw, frakcji
i wyizolowanych zwigzkow z kfaczy wschodnio-azjatyckich gatunkéw roslin z rodzaju
Reynoutria -  skupionych na  aktywnosci  cytotoksycznej, przeciwwirusowej,
przeciwbakteryjnej, immunomodulujacej i antyglikooksydacyjnej oraz powigzaniu tej
wielokierunkowej aktywnosci z obecnosciag okreslonych grup zwigzkéw w badanych
ekstraktach i/lub frakcjach.

Celem byta promocja wielokierunkowego potencjatu terapeutycznego badanych gatunkoéw.
Obiektem badan byty: Reynoutria japonica (Houtt.), R. sachalinensis (F. Schmidt) Nakai
i R. x bohemica Chrtek et Chrtkova.

Szczegdtowe cele rozprawy, to:

e proba udowodnienia aktywnosci cytotoksycznej wyizolowanych z ktgcza rdestowca
sachalinskiego  dwodch  zwigzkéw o  strukturze disacharydowych estréw
fenylopropanoidéw — wanikozydu A i wanikozydu B, w stosunku do linii komdrek
czerniaka melanotycznego i amelanotycznego;

e proba wykazania, ze kigcza z rodzaju Reynoutria mogg byé Zrodtem zwigzkéw
o charakterze inhibitoréw proteazy cysteinowej — jednego z kluczowych enzyméw
wirusa SARS-CoV-2-Mpro.

® proba udowodnienia, ze ekstrakty z ktgcza rdestowa japoriskiego moga stymulowaé
proces gojenia ran dzigset;

e proba wykazania, ze za lecznicze efekty w chorobach przyzebia i w ich prewencji moga
by¢ odpowiedzialne obecne w ekstraktach z ktgczy gatunkédw Reynoutria flawan-3-ole
oraz proantycyjanidyny;




e préba udokumentowania, ze ekstrakty i frakcje zwigzkéw wyizolowane z kfgczy
rdestowcéw z rodzaju Reynoutria o silnym potencjale antyoksydacyjnym mogg
wykazywac aktywno$é antyglikooksydacyjng wobec albuminy ludzkiej i wotowej.

Catoé¢ badar zmierzata do profesjonalnego udowodnienia aktywnosci biologicznej badanych
ekstraktow i/lub ich frakcji i/lub wyizolowanych zwigzkéw jako potencjalnych ,Kandydatow”
do zastosowania w przysztoéci w lecznictwie onkologicznym i stomatologicznym oraz
w leczeniu zakaZznych choréb wirusowych.

Najwazniejsze, najbardziej cenne wyniki przeprowadzonych badan to m.in.:

e udowodnienie aktywnosci cytotoksycznej wanikozydu A i wanikozydu B z ktgczy
rdestowca sachaliiskiego w stosunku do linii komdrek czerniaka melanotycznego
i amelanotycznego; udowodnienie, ze bardziej aktywnie dziatajgcym zwigzkiem
w stosunku do komoérek czerniaka amelanotycznego jest wanikozyd A posiadajacy
w swojej strukturze dodatkowe ugrupowanie acetylowe.

Uzyskane wyniki byty podstawg do ztozenia projektéw wynalazczych, zgloszonych do
urzeddw patentowych w kraju i zagranicg (nr PCT/PL2021/050049 oraz P.434495);

e wykazanie w badaniach in silico i in vitro, ze kiacza gatunkéw z rodzaju Reynoutria
zawierajg zwigzki powodujgce inhibicje proteazy cysteinowej SARS-CoV-2-Mpro.
Najsilniejszymi inhibitorami byly wanikozyd A (IC50=23.10uM) i wanikozyd B
(1C50=43,59uM) oraz frakcje butanolowe obu badanych gatunkéw — Rdestowca
sachalinskiego (1C50=4,031pg/ml) i rdestowca japorskiego(IC50=7,877ug/ml). Frakcje
te zawieraty skondensowane procyjanidyny, o wysokim stopniu polimeryzacji;

e udokumentowanie, ze ekstrakty z rdestowca japoriskiego wzmagajq proliferacje
i migracje ludzkich dzigstowych fibroblastéw i stymulujg biosynteze kolagenu IlI;
stymulujg zatem proces gojenia ran dzigset. Za wymienione efekty lecznicze
odpowiedzialne sg prawdopodobnie procyjanidyny i resweratrol;

e wykazanie (na podstawie przeprowadzonego przeglagdu pisSmiennictwa naukowego),
ze flawon-3-ole i proantocyjanidyny wystepujagce w duzych ilosciach w ktgczach
rdestowcéw  wykazujgc  aktywnos¢  przeciwbakteryjng (w  stosunku  do
periopatogendw) i immunostymulujgca, dziatajg leczniczo i prewencyjnie w chorobach
przyzebia;

e udowodnienie, ze zaréwno ekstrakty z ktgczy rdestowcdw, jak i ich frakcje bogate
w polifenole o silnej aktywnosci antyoksydacyjnej wykazuja aktywnos¢
antyglikooksydacyjng w stosunku do albuminy ludzkiej i wotowej. Silng aktywnos¢
antyglikooksydacyjng  wykazaty frakcje bogate w proste flawon-3-ole,
proantocyjanidyny o niskim stopniu polimeryzacji, disacharydowe estry
fenylopropanoidow i stilbeny.

Praca habilitacyjna dr Izabeli Nawrot-Hadzik promuje potrzebe dogtebnych profesjonalnych
badan dotychczas tylko czesciowo poznanych roslin, w celu poszerzenia oferty terapeutycznej
w Europie, w roznych obszarach lecznictwa — zaréwno w dermatologii onkologicznej,
stomatologii, jak i w zakaznych chorobach wirusowych.

Wymienione bardzo wartosSciowe wyniki badan stanowigce rozprawe habilitacyjng sa
oryginalnym osiggnieciem naukowym dr lzabeli Nawrot-Hadzik, wnoszacym bardzo istotny
wktad w rozwdj fitochemii roslin leczniczych, farmakologii i fitoterapii.




Cato$é materiatdw , postepowania awansowego” przedstawionego do oceny dowodzi,
ze dr Izabela Nawrot-Hadzik jest mimo stosunkowo krotkiego stazu pracy naukowej specjalista
w badaniach z zakresu fitochemii, farmakologii, biologii molekularnej i biologii medycznej.

Oceniam bardzo wysoko catoksztatt dorobku naukowego dr Izabeli Nawrot-Hadzik,
zarowno prace stanowigce rozprawe habilitacyjng, jak i aktywnos$é naukowg do czasu obrony
pracy doktorskiej oraz biegtos¢ w interdyscyplinarnych pracach eksperymentalnych. Z duzym
rozczarowaniem przyjmuje stabg aktywno$¢ poza-habilitacyjng Kandydatki, z okresu po
obronie pracy doktorskiej.

IV. Ocena dziatalnosci dydaktycznej, popularyzatorskiej i organizacyjnej.

Habilitantka posiada juz pewne doswiadczenie dydaktyczne. Prowadzita i prowadzi
zajecia na swoim macierzystym wydziale ze studentami dwéch kierunkéw — farmacja
i analityka medyczna.

Dla studentow | roku kierunku farmacja prowadzi ¢wiczenia z biologii oraz ¢wiczenia z botaniki
farmaceutycznej. Dla studentow | roku kierunku analityka medyczna prowadzi ¢wiczenia
z biologii molekularnej. Ponadto uczestniczy w realizacji obligatoryjnych zaje¢ dla studentéw |
roku kierunku farmacja ,,Problemy chemotaksonomii roslin zielarskich”.

Do chwili obecnej Habilitantka byta opiekunem 7 eksperymentalnych prac magisterskich
realizowanych na kierunku farmacja Jej macierzystego Wydziatu. W 2021 roku petnita role
promotora 2 prac magisterskich o takim charakterze. Od 2020 roku petni tez funkcje opiekuna
studenckiego kota naukowego dziatajgcego przy Jej macierzystej Katedrze.

Dowodem docenienia kompetencji merytorycznych Habilitantki jest powierzenie Jej roli
promotora pomocniczego w przewodzie doktorskim uczestnika Szkoty Doktorskiej
Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu (2021r.).

Do tej pory Habilitantka recenzowata 2 eksperymentalne prace magisterskie zrealizowane
w innej Jednostce Jej macierzystego Uniwersytetu — w Katedrze i Zaktadzie Farmakognozji
i Leku Roslinnego (2020 i 2021r.).

Kandydatka uczestniczy tez w popularyzowaniu nauki. Prowadzita warsztaty laboratoryjne dla
wroctawskich licealistow z zakresu ,,Chemotaksonomii roslin leczniczych”. Brata tez udziat
w organizacji zaje¢ dla pacjentéw ,Ogrodoterapia dla pacjentéw Oddziatu Dziennego
Psychiatrycznego Ogodlnego Samodzielnego Publicznego Szpitala Klinicznego nr 1 we
Wroctawiu. Jest autorem 2 artykutéw popularno-naukowych opublikowanych w czasopi$mie
»Zakazenia” (2011 i2012r.).

Habilitantka petni tez rézne funkcje organizacyjne. W latach 2012 — 2013 byta cztonkiem Rady
Doktorantow Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu. Jest cztonkiem komisji programowej
Jej macierzystego Woydziatu. Byta cztonkiem zaréwno komitetu naukowego, jak
i organizacyjnego miedzynarodowej konferencji ,,Plants in Pharmacy & Nutrition 2014 — the
International Young Scientists Symposium”, ktéra odbyta sie we Wroctawiu (2014 r.).

Podsumowanie

Catos¢ materiatow , Postepowania awansowego” przedstawiona do oceny $wiadczy
o wielokierunkowej wiedzy i umiejetnosciach Habilitantki do prowadzenia samodzielnych
badarn naukowych. Wysoko oceniam catoksztatt aktywnosci i dorobek naukowy
dr lzabeli Nawrot-Hadzik, w tym szczegdlnie prace stanowigce podstawe habilitacji,
w ktorych bazowata zaréwno na swojej bogatej wiedzy fitochemicznej, jak réwniez z zakresu
farmakologii, biologii molekularnej i biologii medycznej




Wyniki pracy habilitacyjnej dr Izabeli Nawrot-Hadzik stanowig bardzo istotny,
wartosciowy wktad w rozwdj fitochemii roslinnych surowcéw leczniczych oraz farmakologii
i sg duzym osiggnieciem naukowym.

Prace habilitacyjng dr Izabeli Nawrot-Hadzik uwazam za bardzo wartosciowa, nie tylko
ze wzgledu na zakres przeprowadzonych badan, jej interdyscyplinarny charakter, ale przede
wszystkim za nowatorstwo prawie wszystkich wynikéw badan i ich potencjalng aplikacyjnosc.

Kandydatka nie spetnia  wszystkich oczekiwan w  przypadku staran
o uzyskanie stopnia doktora habilitowanego (posiada bardzo skromny dorobek poza-
habilitacyjny z okresu po obronie pracy doktorskiej), ale wspdtpracuje naukowo z licznymi
osrodkami krajowymi oraz osrodkami zagranicznymi, odbyta diuisze zagraniczne staze
naukowe, posiada duzy, cato$ciowy dorobek naukowy, talent i znaczne doswiadczenie
badawcze oraz pewne doswiadczenie w pracy dydaktycznej. Jest zatem dobrym Kandydatem
do uzyskania stopnia naukowego doktora habilitowanego.

Stwierdzam, Ze prace stanowigce podstawe habilitacji i pozostate osiggniecia
naukowe sg oryginalnym, istotnym dorobkiem naukowym dr Izabeli Nawrot-Hadzik.
Spetniajg zatem gldwne wymagania obowigzujgcej Ustawy w sprawie ubiegania sie
o stopien naukowy doktora habilitowanego.

W zwigzku z powyzszym mam zaszczyt przedtozyé Wysokiej Radzie Dyscypliny Nauk
Farmaceutycznych Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu wniosek
o dopuszczenie dr Izabeli Nawrot-Hadzik do dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego oraz
popieram wniosek Kandydatki o nadanie stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk
medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki farmaceutyczne.

Krakéw, 20.06.2022 r.
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