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Ocena

osiggniecia naukowego
pt.: ,Udziat glutationu i enzymoéw antyoksydacyjnych w réwnowadze
pro/antyoksydacyjnej u osob zdrowych i pacjentow z ostrym zapaleniem trzustki ze
szczegolnym uwzglednieniem poliformizméw w genach kodujacych te enzymy”
oraz dorobku naukowego doktor Mileny Sciskalskiej
adiunkta (pracownika badawczo-dydaktycznego) w Zaktadzie Biomedycznych Analiz
Srodowiskowych w Katedrze Biochemii Farmaceutycznej,

Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu

Whiosek o przeprowadzenie postepowanie w sprawie nadania stopnia doktora habilitowanego, w

dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki farmaceutyczne zostat ztozony

przez dr Milene Sciskalskg w Uniwersytecie Medycznym we Wroctawiu 23 marca 2023 r.

Dr Milena Sciskalska przedstawita do oceny m.in. autoreferat w jezyku polskim, kopie dyplomow,
ankiete osiggnie¢ naukowych, wykaz wszystkich publikacji wraz z danymi bibliometrycznymi, kopie
publikacji wchodzgcych w skiad osiggnigcia naukowego pt.: ,Udziat glutationu i enzymow
antyoksydacyjnych w rdownowadze pro/antyoksydacyjnej u o0sob zdrowych i pacjentow z ostrym
zapaleniem trzustki ze szczegdlnym uwzglednieniem poliformizmdw w genach kodujgcych te enzymy”
oraz oswiadczenia wspodtautorow prac wchodzacych w sktad cyklu publikacii, ktory stanowi osiggniecie
naukowe. Ponizsza recenzja zostata przygotowana na podstawie wymogoéw okreslonych w ustawie z

dnia 20 lipca 2018 roku, Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce.

1. Przebieg kariery zawodowej i kariery naukowej

Dr Milena Sciskalska ukoriczyta studia wyzsze magisterskie (analityka medyczna) na Wydziale
Farmaceutycznym Akademii Medycznej we Wroctawiu w 2012 roku. Od 2012 do 2016 roku byta
doktorantkg w Katedrze i Zaktadzie Biomedycznych Analiz  Srodowiskowych, Wydziatu
Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu. W tym okresie (2013-2016 r.) pracowata
rowniez jako diagnosta laboratoryjny w Niepublicznym Zaktadzie Opieki Zdrowotnej ,Przychodnia
Kosmonautéw” Sp. z 0.0. we Wroctawiu. Od 2016 r. jest zatrudniona na Wydziale Farmaceutycznym
Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu, poczatkowo na stanowisku asystenta (2016-2018 r.), potem
adiunkta (2018-2021 r.) w Katedrze i Zaktadzie Biomedycznych Analiz Srodowiskowych, a od 2021

roku az do chwili obecnej (w zwigzku z restrukturyzacjg Wydziatu) w Zaktadzie Biomedycznych Analiz



Srodowiskowych, Katedry Biochemii Farmaceutycznej, Wydziatu Farmaceutycznego Uniwersytetu
Medycznego we Wroctawiu.

Stopien naukowy doktora nauk farmaceutycznych w specjalnosci biochemia Kliniczna i
toksykologiczna dr Milena Sciskalska uzyskata (w 2017 r.) na podstawie rozprawy doktorskiej pt.:
~Wplyw palenia papieroséw na rownowage pro/antyoksydacyjng u osob zdrowych i pacjentéw z
ostrym stanem zapalnym trzustki”. Promotorem rozprawy doktorskiej byta prof. dr hab. Helena
Milnerowicz, a recenzentami dr hab. Matgorzata Knapik-Czajka oraz dr hab. Katarzyna Winsz-Szczotka.
Podsumowanie: Kandydatka spetnia przestanke o ktérej mowa w art. 219, ust. 1, Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce z 20 lipca 2018 roku z pozniejszymi zmianami dotyczacg wymogu posiadania stopnia

naukowego doktora.
2. Analiza bibliometryczna dorobku naukowego w oparciu o bazy danych

W przedtozonym do oceny podsumowaniu dorobku naukowego liczba cytowan ogétem (na dzien 20.
02. 23 r.) wynosi 222, a liczba cytowan bez autocytowan wynosi 198. Indeks Hirscha wynosi 9.

Wedlug przedstawionego do oceny spisu publikacji na tgczny dorobek naukowy (wraz z
publikacjami wchodzgcymi w sktad cyklu powigzanych tematycznie artykutow naukowych) dr Mileny

Sciskalskiej, sktada sie autorstwo/wspaétautorstwo:

a) 14 oryginalnych pefnotekstowych publikacji z impact factor, z czego 10 opublikowanych po

uzyskaniu stopnia naukowego doktora,

b) 7 prac pogladowych z impact factor, w tym 3 opublikowane po uzyskaniu stopnia naukowego

doktora,

c) 2 oryginalne oraz 2 pogladowe petnotekstowe publikacje w czasopismach bez impact factor

opublikowane przed uzyskaniem stopnia naukowego doktora.

Dorobek ten dopetnia 21 streszczen prezentowanych na konferencjach miedzynarodowych (11) oraz
na konferencjach krajowych (10).
W pracach petnotekstowych (oryginalnych i poglagdowych) z impact factor opublikowanych po

uzyskaniu stopnia naukowego doktora (wigczajgc publikacje wchodzgce w sktad cyklu) Kandydatka

wystepuje siedem razy jako pierwszy autor.

3. Oméwienie osiggnieé, o ktérych mowa w art. 219 ust. 1 pkt. 2 ustawy z dnia 20
lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2021 r. poz. 478 z
p6ézn. zm.)

Z otrzymanej dokumentaciji wynika, ze zainteresowania naukowe dr Mileny Sciskalskiej od poczatku

kariery naukowej koncentrowaty sie na:

a) ocenie nasilenia stresu oksydacyjnego w zaleznosci od wywotujgcego go czynnika tj. np. w relacji

do narazenia na metale ciezkie i/oraz narazenia na ksenobiotyki dymu papierosowego,



Publikacje wchodzgce w sktad osiggniecia naukowego zamieszczone zostaty w czasopismach
indeksowanych w bazie Journal Citation Reports (JCR, Clarivate) w latach 2020-2022, a ich fgczny
impact factor wynosi 26.224 (440 punktéw MEIN). taczna liczba cytowan prac cyklu wynosi obecnie
19 razy.

We wszystkich publikacjach wchodzacych w skiad cyklu dr Milena Sciskalska jest pierwszym
autorem i autorem wskazanym do korespondencji. Dr Milena Sciskalska deklaruje, ze jej udziat w
przygotowaniu tych publikacji byt wiodacy (przynajmniej 80%) i obejmowat m.in. tworzenie koncepgji
badan, ustalenie metod badawczych, udziat w przeprowadzeniu badan, wykonaniu analizy
statystycznej, interpretacji wynikow, w przygotowaniu manuskryptu oraz w korekcie manuskryptu.
Habilitantka dotaczyta do dokumentacji oswiadczenia wspotautorow okreslajgce indywidualny wkiad
kazdego z nich w powstanie publikaciji.

Przedtozony do oceny cykl tematycznie powigzanych publikacji obejmuje wyniki badan
stanowigcych kontynuacje zainteresowan naukowych Kandydatki. Publikacje wchodzace w sktad cyklu
dotyczg roli poszczegolnych enzyméw antyoksydacyjnych tj. PON-1, peroksydazy glutationowej,
izoformy T S-transferazy glutationowej, y-glutamylotransferazy w utrzymaniu réwnowagi
pro/antyoksydacyjnej w przebiegu ostrego zapalenia trzustki oraz m.in. zwigzku polimorfizmow
genetycznych w obrebie gendw kodujgcych te enzymy m.in. z ryzykiem wystgpienia ostrego zapalenia
trzustki oraz przebiegiem leczenia.

Badania omodwione w poszczegolnych publikacjach przeprowadzono w grupie pacjentéw z
rozpoznaniem ostrego zapalenia trzustki (OZT) hospitalizowanych w Klinice Chirurgii Uniwersytetu
Medycznego we Wroctawiu. Parametry biochemiczne (m.in. morfologia krwi; aktywnos$¢ enzymow
trzustkowych; markerow stanu zapalnego; lipidogram w tym stezenie HDL, apoA-l; stezenie kotyniny-
metabolitu nikotyny i inne), aktywnosé/ stezenie badanych enzyméw antyoksydacyjnych (m.in., PON-1,
GPx, GST-m, y-glutamylotransferaza) oraz analize polimorfizméw genetycznych tj. polimorfizmoéw
pojedynczego nukleotydu (SNP, PCR-RFLP) przeprowadzono w probkach krwi pacjentéw w czasie ich
hospitalizacji, a oraz we krwi uzyskanej z biobanku (grupa kontrolna). Metodyka oznaczeri zostata
doktadnie przedstawiona w kazdej z publikacji wchodzacych w sktad cyklu.

1. Celem pierwszej pracy cyklu pt.: Importance of polymorphisms in the gene of paraoxonase-1
(SNP rs662) and apolipoprotein A-l (SNP rs670 and rs5069) in non-smoking and smoking healthy
subjects and patients with acute pancreatitis (Genes, 2022), byta proba wyjasnienia zwigzku miedzy
obnizonym w przebiegu OZT stezeniem lipoprotein o duzej gestosci (HDL) a miedzyosobniczymi
roznicami w aktywnosci paraoksonazy 1 (PON-1). Paraoksonaza 1 jest enzymem produkowanym w
watrobie, ktéry zwigzany z HDL (z udziatem apolipoproteiny A-l, ktéra stabilizuje PON-1 i wptywa na
wigzanie PON-1 z HDL), ma wplyw na antyoksydacyjng funkcje HDL. Dr Milena Sciskalska przebadata
polimorfizm rs662 w genie kodujagcym PON-1 (PONT) oraz polimorfizm rs670 i rs5069 w genie
kodujgcym apoA-lI (APOA-I). Badania przeprowadzono w grupie 44 pacjentow z rozpoznaniem OZT
(28 mezczyzn i 16 kobiet), a grupe kontrolng stanowito 51 0s6b (17 mezczyzn i 34 kobiety). Na
podstawie badan wykazano obnizone stgzenie PON-1 i apoA-l w grupie pacjentow z OZT poréwnaniu z

osobami zdrowymi oraz wskazano, ze pacjenci z OZT cechujg sie réwniez nizszym stezeniem HDL i
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b) ocenie wptywu ksenobiotykéw dymu papierosowego, jako zrédta wolnych rodnikéw, na zaburzenia
rownowagi pro/antyoksydacyjnej oraz na nasilenie stanu zapalnego w przebiegu ostrego zapalenia

trzustki,

C) ocenie znaczenia antyoksydantéw tj. katalaza, paraoksonaza-1, izoforma Tt S-transferazy
glutationowej, dysmutaza ponadtlenkowa i metalotioneniny w neutralizacji stresu oksydacyjnego w

przebiegu ostrego zapalenia trzustki,

d) ocenie zaleznosci migdzy obnizong komorkowg rezerwg glutationu w przebiegu ostrego zapalenia
trzustki a  miedzyosobniczymi  réznicami w  aktywnosci  poszczegdlnych  enzymodw

antyoksydacyjnych uwarunkowanych m.in. przez polimorfizmy genetyczne.

Po uzyskaniu stopnia naukowego doktora zainteresowania naukowe dr Mileny Sciskalskiej, koncentrujg
sie na wyjasnieniu patomechanizmu ostrego zapalenia trzustki z uwzglednieniem roli zaburzen
réwnowagi pro/antyoksydacyjnej oraz wptywu czynnikow srodowiskowych (wptyw palenia papierosow)
i genetycznych na wystgpienie i przebieg ostrego zapalenia trzustki (OZT). Cykl monotematycznych
publikacji zawiera wyniki badan dotyczgcych m.in. znaczenia polimorfizméw genetycznych
(polimorfizm pojedynczego nukleotydu, SNP) w obrebie genéw kodujgcych enzymy antyoksydacyjne
na ryzyko wystgpienia i przebieg ostrego zapalenia trzustki w grupie osob narazonych badz nie na

ksenobiotyki dymu papierosowego.

3.1. Ocena cyklu powigzanych tematycznie publikacji pt.: ,,Udziat glutationu i enzymow
antyoksydacyjnych w réwnowadze pro/antyoksydacyjnej u osob zdrowych i pacjentow z
ostrym Zzapaleniem trzustki ze szczegdlnym uwzglednieniem poliformizmdw w genach

kodujgcych te enzymy”

Osiggnieciem naukowym wskazanym przez dr Milene Sciskalskg (zgodnie z art. 219 ust 1, pkt 2 i
3 ustawy z dn. 20 lipca 2018 r. (Dz.U. z 2021 poz. 478 ze zm.) jest cykl 5-ciu tematycznie powigzanych

publikacji, ktéry obejmuje wymienione ponizej publikacje.:

1. Milena Sciskalska, Halina Milnerowicz. Importance of polymorphisms in the gene of paraoxonase-1 (SNP
rs662) and apolipoprotein A-l (SNP rs670 and rs5069) in non-smoking and smoking healthy subjects and
patients with acute pancreatitis. Genes, 2022, 13 (11): 1968. DOI:10.3390/genes13111968.

Impact Factor: 4,141 Punkty MNiSW: 100

2. Milena Sciskalska, Halina Milnerowicz. Association of genetic variants in the GPX7 and GPX4 genes with the
activities of glutathione-dependent enzymes, their interaction with smoking and the risk of acute pancreatitis.
Biomed. Pharmacother., 2022, 146: 112591. DOI: 10.1016/j.biopha.2021.112591
Impact Factor: 7,419 Punkty MNiSW: 100

3. Milena Sciskalska, Halina Milnerowicz. The role of GSTm isoform in the cells signalling and anticancer
therapy. Eur. Rev. Med. Pharmacol. Sci., 2020, 24(16): 8537-8550. DOI: 10.26355/eurrev_202008_22650.
Impact Factor: 3,507 Punkty MNiSW: 70

4. Milena Sciskalska, Halina Milnerowicz. Activity of glutathione S-transferase and its 1t isoenzyme in the context
of single nucleotide polymorphism in the GSTP1 gene (rs1695) and tobacco smoke exposure in the patients
with acute pancreatitis and healthy subjects. Biomed. Pharmacother.,, 2021, 140: 111589. DOI:
10.1016/j.biopha.2021.111589.

Impact Factor: 7,419 Punkty MNiSW: 100

5. Milena Sciskalska, Monika Ofdakowska, Grzegorz Marek, Halina Milnerowicz. Increased risk of acute
pancreatitis occurrence in smokers with rs5751901 polymorphisms in GGT1 gene. Int. J. Med. Sci., 2020,
17(2): 242-254. DOI: 10.7150/ijms.38657
Impact Factor: 3,738 Punkty MNiSW: 70



aktywnoscig PON-1 w poréwnaniu do zdrowych oséb w podobnym wieku. Dodatkowo wykazano, ze a)
ze genotyp TT dla SNP rs662 w genie PON1 wigze sie z obnizong aktywnoscig PON-1 w grupie
zdrowych 0s0b, co jest zgodne z wczesniejszymi doniesieniami; b) genotyp AA dla SNP rs670 w genie
APOAT1 jest zwigzany z najwyzszym stezeniem apoA-l we krwi zdrowych osdéb niepalacych, a
towarzyszy temu wysokie stezenie HDL; c) w czasie hospitalizacji pacjentéw z OZT obserwowano
intensyfikacje procesu peroksydacji lipidow, ktéremu towarzyszyt spadek stezenia HDL w grupie
pacjentdéw z genotypem GG (SNP rs670 w genie APOAT); d) u pacjentdéw hospitalizowanych z powodu
OZT z genotypem CC dla SNP rs5069 obnizonemu stezeniu/aktywnos¢ apoA-l towarzyszy obnizona
stezenie/aktywnos¢ PON-1, zatem sg to pacjenci narazeni bardziej na zaburzenia réwnowagi pro-
antyoksydacyjnej.

Praca ta byta cytowana dotad (Web of Science, 23.10.2023 r.) 1 raz.

2. W kolejnej pracy pt.: Association of genetic variants in the GPX1 and GPX4 genes with the
activities of glutathione-dependent enzymes, their interaction with smoking and the risk of acute
pancreatitis (Biomed. Pharmacother, 2022), dr M. Sciskalska przedstawita wyniki badan dotyczace
oceny stopnia wykorzystania wewnagtrzkomérkowego glutationu (GSH) przez peroksydaze
glutationowg (GPx) w zaleznosci od genotypu w przebiegu OZT. Badano polimorfizm (SNP) w obrebie
genu GPX1 (SNP rs1050450) — kodujgcego gtéwng izoforme peroksydazy glutationowej oraz genu
GPX4 (SNP rs713041) - kodujacego izoforme GPx petnigcg istotng role prewencyjng przed utlenianiem
lipidow oraz regulujgcg szlaki sygnatowe cytokin. W badaniach wykazano, ze w przebiegu OZT
dochodzi do obnizenia ochrony antyoksydacyjnej odzwierciedlonej nizszg aktywnoscig GPx we krwi
pacjentéw z OZT w poréwnaniu do osdb zdrowych. Ponadto wykazano, ze obecno$é CC genotypu
SNP rs1050450 w genie GPX1 oraz genotypu TT SNP rs713041 w genie GPX4 zwieksza ryzyko
wystgpienia OZT. Narazenie na dym tytoniowy przyczynia sie do zmniejszenia aktywnosci GPx we krwi
pacjentow z genotypem CC dla SNP rs1050450 w genie GPX1, co prowadzi do nasilenia stresu
oksydacyjnego. Dodatkowo genotyp TT dla SNP rs1050450 w genie GPX1 i dla SNP rs713041 w genie
GPX4 zwigksza ryzyko zaburzen neutralizacji stresu oksydacyjnego w grupie osob palgcych w
przebiegu OZT co przejawia si¢ intensyfikacjg peroksydacji lipidéw w tej grupie badanych.

Praca ta byta cytowana dotad (Web of Science, 23.10.2023 r.) 2 razy

3. W pracy pogladowej pt.: The role of GSTmr isoform in the cells signalling and anticancer
Therapy (Eur. Rev. Med. Pharmacol. Sci., 2020), Kandydatka omawia (na podstawie danych
literaturowych) znaczenie izoformy m S-transferazy glutationowej (GST-mt) m.in. w regulacji szlaku
sygnalizacyjnego dla cytokin prozapalnych oraz wskazuje na znaczenie tego enzymu jako
potencjalnego celu terapeutycznego.

Praca ta byla cytowana dotgd (Web of Science, 23.10.2023 r.) 5 razy

4. W kolejnej pracy “Activity of glutathione S-transferase and its i isoenzyme in the context of
single nucleotide polymorphism in the GSTP1 gene (rs1695) and tobacco smoke exposure in the
patients with acute pancreatitis and healthy subjects (Biomed. Pharmacother., 2021), dr M. Sciskalska
przedstawia wyniki badan dotyczace zaleznosci miedzy stopniem nasilenia stanu zapalnego w ostrym
zapaleniu trzustki a aktywnoscig enzymu GST w osoczu i w erytrocytach, w tym aktywnoscig GST-,

izoformy typowe;j dla erytrocytéw. W pracy przedstawiono wyniki analizy wptywu polimorfizmu w genie
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GSTP1 (rs1695) na aktywnos¢ GST. W badaniach wykazano, ze catkowita aktywnos¢ GST w osoczu w
grupie osoéb zdrowych (n=51) byta zblizona do aktywnosci GST pacjentéow z OZT (n=39), zaréwno u
kobiet jak i u mezczyzn. W grupie osob zdrowych catkowita aktywnos¢ GST w erytrocytach byta nizsza
u mezczyzn w porownaniu do tej zmierzonej u kobietami. Natomiast w grupie pacjentéw z ostrym
zapaleniem trzustki réznice miedzyptciowe okazaly sie by¢ nieistotne. Z kolei chociaz w obu badanych
grupach, zdrowych i chorych na OZT, nie zaobserwowano roéznic migedzyptciowych w aktywnosci GST-
T, to w grupie pacjentow z OZT wykazano zwiekszong wartos¢ stosunku GST-/GST u mezczyzn w
porownaniu do wielkosci zmierzonej u kobiet. W pracy wykazano réwniez, iz genotyp GG dla SNP
rs1965 w genie GSTP1 jest zwigzany ze zmniejszong aktywnoscig GST-t w erytrocytach, czemu
towarzyszyt niski poziom markera stanu zapalnego (hsCRP). Ekspozycja na ksenobiotyki dymu
tytoniowego przyczynia sie¢ do zmniejszenia aktywnosci GST-1t u oséb zdrowych z genotypem AG dla
SNP rs1965 w genie GSTP1. Natomiast OZT zmienia wrazliwos¢ na toksyczne dziatanie
ksenobiotykow dymu tytoniowego, czego wyrazem jest obnizona aktywnos¢ GST-m u 0sob z
genotypem AA, ktorej towarzyszy wyzsze stezenie MDA. Wyniki te potwierdzajg znaczenie GST-t w
neutralizacji stresu oksydacyjnego spowodowanego ekpozycjg na ksenobiotyki dymu papierosowego.
Praca ta byta cytowana dotad (Web of Science, 23.10.2023 r.) 5 razy.

5. W pracy pt.: Increased risk of acute pancreatitis occurrence in smokers with rs5751901
polymorphisms in GGT1 gene, (Int. J. Med. Sci., 2020) dr M. Sciskalska przedstawia wyniki badan
dotyczace zwigzku polimorfizmu rs5751901 i rs2236626 w genie kolejnego enzymu zwigzanego z
przemianami glutationu tj. y-glutamylotransferazy (GGT1) z ryzykiem wystepowania OZT w grupie
palaczy tytoniu. Gamma-glutamylotransferaza (GGT) jest jednym z wielu enzymdw biorgcych udziat w
detoksykacji ksenobiotykéw poprzez ich sprzeganie z GSH, co prowadzi do obnizenia stgzenia GSH w
komorkach. Ponadto, GGT bierze udziat w generowaniu wolnych rodnikéw i moze by¢ uznana za
marker stresu oksydacyjnego. Celem badann byta m.in. analiza wplywu ksenobiotykow dymu
tytoniowego na aktywnos¢ i stezenie GGT we krwi osob zdrowych (n=51 osdb) i pacjentéow z OZT
(n=38), jak i okreslenie zwigzku aktywnosci GGT z parametrami stanu zapalnego i ryzykiem
wystgpienia ostrego zapalenia trzustki. W badaniach wykazano m.in., ze narazenie na dym tytoniowy
znaczgco wptywato na dynamike zmian aktywnosci GGT podczas hospitalizacji, a aktywnos¢ tego
enzymu normalizowata sie szybciej w grupie niepalgcych pacjentow z OZT (n=15) w poréwnaniu z
palgcymi (n=24). Ponadto SNPs rs5751901 i rs2236626 w genie GGT1, w czesci kodujgcej duzg
podjednostke enzymu, powodujg zmiany w aktywnosci GGT. Ekspozycja na ksenobiotyki dymu
tytoniowego powoduje stopniowy wzrost aktywnosci GGT we krwi w przebiegu OZT u pacjentéw z
genotypami TC i CC dla SNP rs5751901 i rs2236626. Ponadto ekspozycja na ksenobiotyki dymu
tytoniowego zwieksza trzykrotnie ryzyko wystgpienia ostrego zapalenia trzustki w grupie oséb z
genotypem TC dla SNP rs5751901.

Praca ta byta cytowana dotgd (Web of Science, 23.10.2023 r.) 6 razy.

Podsumowanie osiagniecia naukowego pt.. ,Udziat glutationu i enzymdw antyoksydacyjnych w

rownowadze pro/antyoksydacyjnej u osob zdrowych i pacjentdw z ostrym zapaleniem trzustki ze

l

szczegolnym uwzglednieniem poliformizmow w genach kodujgcych te enzymy”
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Wszystkie publikacje (tgcznie 5 publikacji, w tym 4 eksperymentalne i jedna praca pogladowa)
wchodzgce w sktad monotematycznego cyklu zostaty zamieszczone w czasopismach indeksowanych
w Journal Citation Reports (Clarivate). taczna liczba cytowan prac cyklu wynosi 19 razy, co mozna
wigzac z tym, iz prace te zostaty opublikowane w latach 2020-2022.

Nalezy zwréci¢ uwage, iz tematyka i wyniki badan zaprezentowane w cyklu monotematycznych
publikacji stanowig kontynuacje prac badawczych prowadzonych przez Kandydatke od poczgtku
kariery naukowej, a tematykg réwnowagi pro/antyoksydacyjnej dr Milena Sciskalska zajmowata sie juz
W czasie przygotowywania pracy magisterskiej pod kierunkiem pani profesor Haliny Milnerowicz. Praca
ta dotyczyta wptywu czynnikéw srodowiskowych (palenie papieroséw i narazenie na metale ciezkie) na
markery stresu oksydacyjny we krwi hutnikow.

W przedtozonym autoreferacie, ktéry jest przygotowany bardzo starannie, Habilitantka jasno
przedstawita cel naukowy i hipotezy badawcze jak i omowita szczegodtowo wyniki swoich badan.

Gtownym wnioskiem wynikajgcym z badan omoéwionych w osiggnieciu naukowym jest wniosek, iz

warianty polimorficzne gendéw kodujacych enzymy antyoksydacyjne moga predysponowac¢ do
zwiekszonego ryzyka wystgpienia OZT tj. osoby z genotypem TT (SNP rs662) w genie PON1, GG
(SNP rs670) i CC (SNP rs5069) w genie APOAI, z genotypem CC (SNP rs1050450) w genie GPX1 i TT
(SNP rs713041) w genie GPX4 zwiekszaja ryzyko wystgpienia OZT. Ponadto, jednoczesne
wystepowanie genotypu TC (SNP rs5751901) w genie GGT7 i narazenie na ksenobiotyki dymu

tytoniowego jest takze zwigzane ze zwiekszonym ryzykiem wystgpienia OZT.

Z obowigzku Recenzenta chciatabym zwrdci¢ uwage na nastepujace kwestie moggce mieé wpltyw na

wnioski wyptywajgce z badan:

1. Analiza polimorfizméw genetycznych (oparta na badaniu polimorfizmu pojedynczego nukleotydu,
SNP) wykonana zostata w grupie 51 osob zdrowych i 38-44 pacjentach z OZT (tj. 44 pacjentéw w
publikacji 1; 39 w publikacji 2 i 4; 38 w publikacji 5). Dodatkowo grupy te (zaréwno oséb zdrowych
jak i pacjentéw) byty zréznicowane pod wzgledem pici i narazenia na dym papierosowy (palacze
papierosow vs niepalacy). Zatem wnioski ptynace z tych badan, zwtaszcza te dotyczgce znaczenia
polimorfizméw w obrebie gendéw kodujacych enzymy antyoksydacyjne w przebiegu ostrego
zapalenia trzustki winny by¢ traktowane z ostroznoscig (liczebnos¢ grup i jednorodnos¢ w obrebie

grup).

2. Nalezy zauwazy¢ pod uwage, ze np. w publikacji 1, w grupie kontrolnej (n=51 osdb) kobiety
stanowity 67%, podczas gdy w grupie chorych z OZT stanowity 36%. Wiek kobiet
zakwalifikowanych do grupy badanej (pacjentéw z OZT) i kontrolnej (zdrowych) wskazuje, iz
zaroéwno w grupie kontrolnej jak i grupie chorych z OZT mogty znalezé sie kobiety w okresie przed
jak i po-menopauzalnym. Biorgc pod uwage m.in. znaczenie estradiolu w modulowaniu funkgcji HDL

ten aspekt winien by¢ w przysztosci brany pod uwage.

3. O ile metodyka oznaczer biochemicznych jest dobrze opisana, o tyle opis metod statystycznych
powinien byc¢ bardziej precyzyjny, tj. zgodny z najnowszymi standardami. Dotyczy to zwtaszcza

sytuacji stosowania réznych metod analizy statystycznej. Mianowicie, dobrze bytoby, aby wyniki
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zaprezentowane w formie rycin i tabel zawieraty informacje o rodzaju analizy statystycznej (np.
jednoczynnikowa ANOVA z powtarzanym pomiarem lub/i ANOVA dwuczynnikowa, itd., rodzaj

stosowanego testu parametrycznego lub nieparametrycznego, zastosowanie lub nie poprawki).

Podsumowanie: Pomimo przedstawionych powyzej uwag, przediozone do oceny osiggniecie
naukowe dr Mileny Sciskalskiej pt.; ,Udziat glutationu i enzyméw antyoksydacyjnych w réwnowadze
pro/antyoksydacyjnej u osob zdrowych i pacjentow z ostrym zapaleniem trzustki ze szczegdinym
uwzglednieniem poliformizmdw w genach kodujgcych te enzymy” ztozone z 5-ciu monotematycznych

publikacji o tgcznym impact factor wynoszacym 26.224 oceniam pozytywnie.

3.2. Wybrane publikacje naukowe z wylgczeniem publikacji przedstawionych przez dr

Milene Sciskalska jako osiagniecie naukowe

Najczesciej cytowang pracg z wiodgcym autorstwem w dorobku Kandydatki (autor pierwszy lub
ostatni) jest publikacja autorstwa Sciskalska M, Zalewska M, Grzelak A, Milnerowicz H pt.: The
influence of the occupational exposure to heavy metals and tobacco smoke on the selected oxidative
stress markers in smelters, opublikowana w Biol Trace Elem Res. 2014 Jun;159(1-3):59-68. doi:
10.1007/s12011-014-9984-9, ktorej liczba cytowan wynosi obecnie 33 razy. W pracy wykazano, ze
narazenie na metale ciezkie powoduje akumulacje Cu i Pb we krwi pracownikéw huty, a gtéwnym
zrédtem Cd jest dym tytoniowy. Narazenie na metale ciezkie prowadzi do wigkszego wzrostu
markerow stresu oksydacyjnego m.in. MDA oraz produktéw utleniania biatek w poréwnaniu do

narazenia na dym tytoniowy.

4. Wspétpraca z instytucjami naukowymi, udzial w stazach naukowych, szkolenia

zawodowe

Dr Milena Sciskalska odbyta 2 krotkoterminowe (4 dniowe) zagraniczne wizyty robocze na Wydziale
Medycyny, Uniwersytetu Karola w Pradze (6.09-10.09.2021 oraz 18-22.07. 2022). Trudno zaliczy¢ te
kilkudniowe pobyty do stazy naukowych.

Habilitantka szeroko wspotpracuje z pracownikami macierzystej Uczelni, w tym pracownikami klinik
(m.in. Klinikg Chirurgii Przewodu Pokarmowego, Klinikg Chirurgii Ogdlnej i Onkologicznej, Klinikg
Choréb Wewnetrznych, Klinikg Neonatologii) jak i pracownikami zaktadow pozaklinicznych (Katedra

Biochemii i Immunochemii, Studium Wychowania Fizycznego).

Godnym zauwazenia jest fakt wspotpracy naukowej dr Mileny Sciskalskiej z dr M. Jakubkiem z
Wydziatu Medycyny, Uniwersytetu Karola w Pradze oraz mgr Dominikg Lewon-Mrozek z Instytutu
Immunologii i Terapii Doswiadczalnej PAN we Wroctawiu, w zakresie badar oddziatywania PON1 z

kropkami kwantowymi jak i mozliwosciami potencjalnego zastosowania PON1 w terapii.
5. Udziat w projektach badawczych i osiggniecia projektowe

Dr Milena Sciskalska od 2013 roku brata udziat w realizacji 6 zakoniczonych projektach badawczych

finansowanych przez Uniwersytet Medyczny we Wroctawiu (badania wtasne/statutowe): jeden raz jako



kierownik oraz pieciokrotnie jako cztonek zespotu badawczego. Obecnie bierze udziat (jako cztonek
zespotu badawczego) w realizacji jednego projektu (badania wtasne/statutowe).
Habilitantka nie byta kierownikiem, ani cztonkiem zespotu badawczego w projektach finansowanych

przez NCN, NCBIiR i inne.

6. Osiaggniecia dydaktyczne, recenzje w czasopismach naukowych
Dr Milena Sciskalska ma duze doswiadczenie dydaktyczne. Wedtug przedtozonej informacii
Kandydatka prowadzita zajecia dydaktyczne m.in.:

a) dla studentéw analityki medycznej: z toksykologii; higieny i epidemiologii; biologicznych i
chemicznych zanieczyszczen srodowiska spowodowanych dziatalnoscig cztowieka; diagnostyki
morfologicznej grzybdéw trujgcych i roslin oraz analizy toksykologicznej substancii
psychoaktywnych,

b) dla_ studentdow kierunku zywienie cziowieka i dietetyka: z diagnostyki laboratoryjnej w
dietoterapii oraz nowoczesnej diagnostyki medycznej.

Obecnie (od 2021 r.) dr Milena Sciskalska prowadzi zajecia dydaktyczne m.in.:

a) dla studentow farmacji: z biochemii; farmacji praktycznej; nowatorskich wyrobow tytoniowych i
e-papierosow; substancji psychoaktywnych pochodzenia naturalnego; dwdéch oblicz dopingu,

b) dla studentéw analityki medycznej: z biochemii klinicznej, dwdch oblicz dopingu,

c) dla studentow dietetyki: z biochemii ogdlnej i zywnosci; podstaw diagnostyki laboratoryjne;j;
nowoczesnej diagnostyki laboratoryjne;.

Dr M. Sciskalska byta promotorem o$miu prac magisterskich (2019-2022) oraz opiekunem 6 prac
magisterskich. Habilitantka petnita réwniez funkcje promotora pomocniczego w jednym ukoriczonym
przewodzie doktorskim (dr Moniki Otdakowskiej), a obecnie peti te funkcje w postepowaniu w sprawie
nadania stopnia doktora mgr Dominice Kunachowicz.

Podsumowanie: jak wynika z dokumentacji Kandydatka ma duze doswiadczenie dydaktyczne.

7. Osiagniecia organizacyjne, popularyzujagce nauke i cztonkostwo w towarzystwach

naukowych
Do najwazniejszych wskazanych w autoreferacie osiggnie¢ organizacyjnych Kandydatki mozna zaliczyé
(chronologicznie) funkcje m.in:

° F_’rzewodniczacej Kota Naukowego przy Katedrze i Zaktadzie Biomedycznych Analiz
Srodowiskowych (2011/2012),

e Cztonka Rady Doktorantéw Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu (2012-2014),
e Czilonka Senackiej Komisji Wydawniczej Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu (2012-2016),
e Cztonka Wydziatowej Komisji Rekrutacyjnej (2017/2018),

e Cztonka Wydzialowego Zespotu ds. przygotowania dokumentacji akredytacyjnej na kierunku
analityka medyczna (2018/2019),

e Cztonka komitetéw organizacyjnych wyktadéw popularnonaukowych, warsztatéw konferencji
krajowych (m.in. Kolory biotechnologii)

W ramach dziatalnosci popularyzatorskiej dr M. Sciskalska przygotowata m.in. 2 filmy edukacyjne

(»Kolorowy $wiat matego chemika” i ,Teczowe laboratorium matego naukowca”) dla uczniéw szkot

podstawowych w ramach Dolnoslgskiego Festiwalu Nauki (2012 i 2022 r).
9



Habilitantka byta recenzentem ok. 30 publikacji w czasopismach miedzynarodowych z IF tj. m.in.
Drug and Chemical Toxicology (2) , Experimental and Toxicologic Pathology (1) , International Journal
of Environmental Research and Public Health (4), Antioxidants (5), International Journal of Molecular
Sciences (4).

Dr Milena Sciskalska jest czlonkiem (a) Polskiego Towarzystwa Biochemicznego; (b) Polskiego
Towarzystwa Toksykologicznego.

Podsumowanie: dziatalnos¢ organizacyjng Kandydatki oceniam wysoko.
8. Nagrody i wyréznienia

W 2014 roku otrzymata zespotowg Nagrode Organizacyjng Rektora Uniwersytetu Medycznego we

Wroctawiu za prace w zespole doradczym ds. ksztatcenia na kierunku analityka medyczna.

W roku 2022 otrzymata nagrode dydaktyczng Rektora Uniwersytetu Medycznego za opieke nad

organizacja studencka (opiekun Studenckiego Towarzystwa Diagnostéw Laboratoryjnych).

W 2018 i w 2022 roku uzyskata Indywidualng Nagrode Rektora Uniwersytetu Medycznego we
Wroctawiu (I stopnia) za osiggniecia w pracy naukowej, natomiast w 2017 oraz w 2021 otrzymata

Zespotowg Nagrode Rektora Uniwersytetu Medycznego za osiggniecia w pracy naukowe;.

Whioski koncowe:

Po zapoznaniu sie z dokumentacjg przediozong przez dr Milene Sciskalska, niniejszym stwierdzam, ze
osiggniecie naukowe pt.. ,Udzial glutationu i enzymow antyoksydacyjnych w rdownowadze
pro/antyoksydacyjnej u 0sob zdrowych i pacjentdw z ostrym zapaleniem trzustki ze szczegdlnym
uwzglednieniem poliformizmdw w genach kodujgcych te enzymy” i dorobek naukowy Kandydatki
spetnia wymagania stawiane kandydatom do stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk
medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki farmaceutyczne zgodnie z art. 219 ust 1, pkt 2 i
3 ustawy z dn. 20 lipca 2018 r. (Dz.U. z 2021 poz. 478 ze zm.).

) Krakéw, 31 pazdziernika 2023 r.
ooun L — "
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