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Recenzja

W postepowaniu w sprawie nadania dr Ewie Sawickiej stopnia doktora
habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w

dyscyplinie nauki farmaceutyczne.

Recenzja sporzadzona na wniosek Rady Dyscypliny Nauki Farmaceutyczne
Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu o ocene, czy
osiggnigcia naukowe dr Ewy Sawickiej odpowiadajg wymogom okreslonym w

art. 210 ust. I. Pkt 2 Ustawy Prawo o Szkolnictwie WyzZszym i Nauce.

Osiggnigceie, ktére autor przedstawia jako podstawe ubiegania sig o stopien
doktora habilitowanego w dziedzinie nauk farmaceutycznych pt.: ,,Wplyw
interakeji estrogendéw oraz ksenoestrogendw na procesy wolnorodnikowe i
mechanizmy komdrkowe oraz ich rola w patogenezie nowotworéw
hormonozaleznych: raka piersi oraz raka jajnika — badania in vitro.” stanowi cykl
osmiu publikacji naukewych, opublikowanych w latach 2012-2023. Cykl skiada
sig z szesciu artykutow oryginalnych i dwoch publikacji przegladowych.
Wszyscy wspofautorzy oswiadezyli, ze przedstawione prace mogg byé uznane

za indywidualny wkiad pani dr Sawickiej w rozwdj nauk farmaceutycznych.

Wszystkie publikacje ukazaly si¢ w czasopismach posiadajgcych
wspolczynnik wplywu Impact Factor, a faczny wspdtezynnik wptywu IF wynosi
19,551, co wskazuje na znaczgca jako$é i wplyw publikacji w obszarze nauk
farmaceutycznych. Ponadto, dr Sawicka jest pierwszym autorem w siedmiu z

tych publikacji, co $wiadezy o jej wiodacej roli w prowadzeniu tych badan.



Dodatkowo, pelni role autora korespondencyjnego w szedciu z tych publikacji, co wskazuje na jej

samodzielnos$¢ badawezg oraz aktywny udzial w procesie publikacji i komunikacji naukowe;j.

Analiza publikacji wchodzacych w skiad cyklu pozwala zaobserwowaé rozwdj dr Sawickiej w
trakcie trwania badan. Prace stopniowo sa publikowane w czasopismach o coraz wyzszym IF, co
wskazuje na postep i rozwdj naukowy Habilitantki. Doceni¢ i podkre$li¢ nalezy réwniez znaczacy, a
whasciwie kluczowy udzial dr Sawickiej w powstaniu tych prac ~ jest ona pierwszym i
korespondencyjnym autorem w prawie wszystkich publikacjach. Swiadczy to o umiejetnosci
planowania i prowadzenia samodzielnie badan naukowych i o dojrzalodci do samodzielnej pracy

naukowej.

Jedyna krytyczna ocena moze dotyczy¢ tego, ze cykl powstat w dos¢ homogennym zespole
wywodzgeym sie z jednej uczelni, a wspdtezynniki IF wiekszej czgsci prac nie sg zbyt wysokie. Nie
pomniejsza to samej merytorycznej wartosei osiagniecia i jego nowatorskosci i wkiadu dr Sawickiej w
rozw6j nauk farmaceutycznych. Nalezy tez zauwazy¢, ze publikacje o nizszym IF ukazaly si¢ w
czasopismach polskich, co wplywa na rozwdj polskiego czasopidmiennictwa i nalezy to docenié.
Dodam, ze wérdd prac spoza cyklu znajdujg si¢ publikacje wieloosrodkowe, co wskazuje, Ze

doswiadczenie dr Sawickiej jest istotne dla badan naukowyel i rozwoju innych oérodkéw naukowych,

Za cel badan wchodzacych w skiad cyklu pani Doktor postawita sobie oceng {gcznego dzialania
hormondw i zwigzkow chemicznych, ingerujacych w uklad hormonalny czlowieka (metaloestrogendw)
w kontekscie wplywu tych interakeji na proces kancerogenezy hormonozalezych nowotwordw: piersi i
jajnika. Tematyka ta jest bardzo istotna z punktu widzenia spolecznego. Nowotwory piersi to grupa
nowotwordw ktora jest gléwna przyczyng zgondw onkologicznych wsrod kobiet, rak piersi zajmuje
drugie miejsce po raku pluc, co do czgstosci wystgpowania. Rak jajnika cechuje si¢ pigcioletnim
przezyciem ponizej 45% i odpowiada za 150 000 zgondw rocznie na $wiecie, co czyni go sidédmym
najczescie] wystepujgcym nowotworem i dsma najezestsza przyczyng zgonéw z powodu raka wérdd
kobiet, Dlatego, podobnie jak w przypadku raka piersi, poszukiwania przyczyn zwigkszone]
zachorowalnoéci, mozliwosci prewencji i leczenia sa bardzo waznymi wyzwaniami dla badaczy. Wyniki
uzyskane w trakcie realizacji badan wechodzacych w cykl habilitacyjny dr Ewy Sawickiej wskazuja na
potencjalne wiasnosci protekeyine estrogendéw w odniesieniu do cytotoksycznodei metaloestrogenow —
toksyn $rodowiskowych: kadimu i chromu(VI) i stanowig istotny i nowatorski wktad w aktualny stan

wiedzy o roli estrogenu i jego pochodnych w procesach nowotworzenia.

Dr Sawicka w swoich badaniach skupita si¢ na wptywie 17f-estradiolu i jego metabolitéw na
toksyczno$é ksenobiotykéw — metaloestregondéw  $rodowiskowych (kadmu i chromu (VI)), w
szczegdlnosci znaczenia oddzialywan miedzy tymi zwigzkami w procesach wolnorodnikowych i w
prewencji i leczeniu nowotworéw hormonozaleznych. Badania obejmowaly badania in vitro w

komérkach prawidlowych pobranych od pacjenta, w ktdrych zaobserwowano protekeyjna role
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estradiolu i jego pochodnych wobec indukeji stresu oksydacyjnego wywolanego przez chrom (VI), a
takze antagonistyczne oddzialywania chromu (VI) i estradiolu w zakresie wpltywu na poziom NO w
krwi obwodowej. Dr Sawicka shusznie zauwazyla znaczenie tych wynikdw dla patogenezy i ewentualne;
terapii nowotworéw hormonozaleznych i podjeta prace nad okre$leniem wplywu interakeji tych
zwigzkéw na ich cytotoksycznosé wobec linii komorkowych horomonozaleznych nowotwordw jajnika
(SKOV-3) i sutka (MCF-7 oraz MDA-MB-175-V1I). W uzupetnieniu dr Sawicka podjeta rowniez probe
wyjasnienia niektorych aspektdw mechanizmu dziatania tych potaczen. Wyniki badan wykazaly, ze
estrogeny (w szczegoinosci metabolity estradiolu) moga petni¢ cytoprotekeyjna role w odniesieniu do
narazenia na chrom (VI) i kadm, natomiast w przypadku wyZszych niefizjologicznych dawek
estrogenéw obserwowano wzmacnianie cytotoksycznych wiladciwodei metaloestrogendw, a wiee
synergizm dzialania, ktéry mogtby wskazywaé na potencjalne mozliwosci terapeutyczne. Szezegdblnie
ciekawe wyniki otrzymano dla matabolitu 2-MeOE2, ktéry poza protekeyjnym dziataniem w niskich
dawkach powodowat indukcje apoptozy oraz obnizenie ekspresji glikoproteiny PgP co jest istotnym
wynikiem w kontekscie przetamywania opornosci wielolekowej komérek nowotworowych, Badania te
majg istotne znaczenie biorgc pod uwage rosngee liczby zachorowan na nowotwory hormonozalezne
sutka i jajnika i role, jaka odgrywajg terapie hormonalne, min. HTZ (hormonalna terapia zastepcza) i
toksyny Srodowiskowe w patogenezie tych nowotwordw. Dr Sawicka deklaruje cheé kontynuacji badan,
szczegdlnie w kontekscie dziatania proapoptotycznego zwigzkdw oraz weryfikacje odkryé w materiale
pobranym od pacjentéw z chorobami onkologicznymi narazonymi na metaloestrogeny, co faktycznie

byloby logiczna i wartosciowsg kontynuacja przeprowadzonych badan.

Tematyka badan przedstawiona w cyklu habilitacyjnym stanowi pewng nisze w badaniach
naukowych. O ile na temat roli estradiolu, jego pochodnych i metabolitéw oraz metaloestrogendéw w
patogenezie nowotwordw sutka i jajnika istniejg doniesienia naukowe i znany jest ich prokancerogenny
potencjal, to kwestie interakcji migdzy nimi sa nowatorska $ciezkg badawczg. Otrzymane w ramach
badan wyniki dotyczgce wplywu estradiolu 1 jego metabolitéw (w szczegélnosci 2-MeQOE2) na zdolnosé
kadmu i chromu (VI) do modulowania reakeji wolnorodnikowych, oraz na toksyczno$é¢ wobec komérek
i wewnatrzkomdrkowe systemy regulacji stresu oksydacyjnego dostarczaja nowej, cennegj wiedzy

naukowej.

Mojg krytyczng uwage kieruje w stosunku do poruszonego zreszty przez Autorke w autoreferacie
watku wyboru modelu badawczego do oceny znaczenia interakeji dla prewencji nowotworéw, czy
rozwoju kancerogenezy. Bardziej komplementarnym modelem mogloby byé badanie prowadzone
zardwno w liniach prawidlowych (np. MCF10) jak i nowotworowych, co mogloby pozwolié na cickawe

pordwnanie efektow dziatania badanych zwigzkow.

Poza oceng cykiu habilitacyjnego, nalezy zaznaczy¢, ze dr Sawicka wykazata sie znaczacy
aktywnoscig publikacyjna. Jej dorobek publikacyjny to w sumie 26 publikacji, o Igcznym
wspotezynniku IF 55,9 (2067 pkt MEiIN), indeks H=10, liczba cytowani (bez autocytowan) 185. W



ramach dzialalnoéci naukowej brala udzial w 69 konferencjach, w tym 14 to konferencje
miedzynarodowe; brata tez udzial w pracach komitetéw organizacyjnych konferencji krajowych i 2
miedzynarodowych. Dr Sawicka prowadzila tez wiele wyktadéw popularyzatorskich z zakresu
toksykologii. Otrzymata szereg nagrod Rektora Akademii Medycznej/Uniwersytetu Medycznego we
Wroclawiu za wazne i twodrcze osiggniecia w pracy naukowo-badawczej i osiagniecia w pracy
dydaktycznej na przestrzeni lat 2000-2022. Prowadzita wspdlprace z osrodkami naukowymi — w Polsce
(IITD PAN, Uniwersytet Lodzki) i zagranicznymi: Uniwersytetem w  Porto (odbyla tam staz
szkoleniowy) oraz Centrum Medycyny Innowacyjnej w Wilnie, przedmiotem wspolpracy byly
zagadnienia zwigzane z wplywem ksenoestrogendw na komorki raka piersi i znaczeniem estrogenow i
ksenoestrogenéw w patogenezie choréb cywilizacyjnych. Efektem tych wspotprac byly wspdlne

publikacje.

Dr Ewa Sawicka posiada réwniez znaczacy dorobek dydaktyczny jako wyktadowca na kierunkach
Farmacja i Analityka Medyczna. Jest opiekunem Studenckiego Kota Naukowego Toksykologicznego.
Byta promotorem pomocniczym w jednym przewodzie doktorskim i promotorem 28 prac magisterskich.
Brala tez czynny udzial w pracach organizacyjnych Uczelni jako czlonek réznorodnych Komisji

Uczelnianych, Rady Programowej dla kierunku Farmacja i Zespotu ds. Jakosci Ksztalcenia.

Z obowiazku recenzenckiego nadmienie, ze pani Doktor nie brata udzialu w pracach zespolow
badawczych realizujacych projekty finansowane w drodze konkursow krajowych lub zagranicznych,
natomiast brala udzial jako kierownik badZ czlonek zespotu badawczego w realizacji projektow
badawczych finansowanych w ramach dzialalnosci statutowej/subwencji, badan wiasnych oraz projektu

dla mtodych naukowcéw Akademii Medycznej/Uniwersytetu Medycznego we Wroclawiu.

Podsumowujac, przedstawione osiggniecie naukowe dr Ewy Sawickiej wnosi nowe, istotne
informacje dotyczace roli estrogenéw w procesie kancerogenezy zwigzanej z narazeniem na
srodowiskowe metaloestrogeny i wskazuja na znaczace zaangazowanie autorki w badania w dziedzinie
farmacji. Oceniam, ze dorobek i osiagnigcia naukowe dr Ewy Sawickiej stanowia znaczny wktad w
rozwoj dyseypliny nauki farmaceutyczne i odpowiadaja wymogom okreslonym w art. 210 ust. 1. Pkt 2
Ustawy Prawo o Szkolnictwie Wyzszym i Nauce.



