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Dr inz. J. Pietkiewicz jest zatrudniona na etacie starszego wyktadowcy w Katedrze i
Zaktadzie Biochemii Lekarskiej Wydziatu Lekarskiego, Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw
Slaskich we Wroctawiu. Wczesniej w latach 1988-2007 pracowata w tym Zaktadzie na etacie
adiunkta, a w latach 1982-1987 asystenta naukowo-dydaktycznego. Na poczatku swojej
kariery zawodowej pracowata w tej jednostce w latach 1976-1982 na stanowisku pracownika
naukowo-technicznego. Kandydatka uzyskata w 1976 tytul magistra inzyniera technologii
zwigzkéw powierzchniowo-czynnych i lekkiej syntezy organicznej na Wydziale Chemicznym
Politechniki Wroctawskiej, na podstawie pracy ,Synteza wybranych polichloroterpenéw”
(promotor doc. dr inz. Stanistaw Witek). W 1987 r. uzyskata stopiert naukowy doktora nauk
przyrodniczych na Wydziale Lekarskim Akademii Medycznej we Wroctawiu na podstawie
rozprawy pt. ,Enolaza z mieséni karpia (Cyprinus carpio)”. Prace doktorskg wykonata pod

opieka promotorska doc. dr hab. Mariana Wolnego.
Ocena osiggniecia naukowego stanowigcego podstawe habilitacji

Dr inz. Jadwiga Pietkiewicz wskazata, zgodnie z obecnie obowigzujagcg Ustawq o
stopniach naukowych i tytule naukowych oraz stopniach i tytule w zakresie sztuki jako
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osiggnigcie naukowe, stanowigce znaczny wkiad autora w rozwdj okreslonej dyscypliny
naukowej, cykl publikacji sktadajgcy sie z 8 prac dosdwiadczalnych i 2 artykutéw
przegladowych. Tytut osiagnigcia ,Enolaza: nowe oblicze znanego biatka.” Prace wchodzace
w sktad zbioru stanowiacego osiggniecie naukowe zostaty opublikowane w latach 1991-
2018, a wiec w ciggu 27 lat. Wywotuje to u mnie zdziwienie, nie spotkatem sie bowiem z
wyborem publikacji do zbioru stanowigcego osiggniecie naukowe habilitanta z tak duzego
przedziatu czasowego pracy badawczej. Oczywiscie, moje uwaga formalnie nie jest
zastrzezeniem, nie ma bowiem przeszkdd, aby tak postapi¢. Tym bardziej, iz publikacje
stanowig zwartg tematycznie catos$¢. Prace oryginalne, doswiadczalne zostaty opublikowane
w jezyku angielskim, artykuty przegladowe w jezyku polskim. 7 prac doswiadczalnych
opublikowano w czasopismach z listy JCR, a jedna praca oryginalna zostata opublikowana w
czasopismie spoza tej listy. Dwa artykuty przegladowe zostaty opublikowane takie w
czasopismach spoza listy JCR. taczny IF tych publikacji wynosi 6,958, a liczba punktéw w
klasyfikacji czasopism MNiSW 107. Wartosci te nie s3 wysokie biorgc pod uwage, liczbe 10
prac zgtoszonych jako osiggnigcie naukowe. Sadze, iz na to ma wplyw bardzo diugi okres
publikacji wskazanych prac oraz wybdr miejsca publikacji wynikéw badan. Opublikowano je
w czasopismach o niskich wartosciach IF. Biorgc pod uwage, iz sg to prace z wynikami badan
z zakresu biochemii, nalezato sie spodziewaé lokowania ich w lepszych czasopismach o

wyzszych wspétczynnikach bibliometrycznych.

Enolaza to biatko o wielu funkcjach biologicznych, wystepujace w réznych miejscach
komdrki. Jako wazny enzym glikolizy odpowiada za przeksztatcenie 2-fosfoglicerynianu do
fosfoenolopirogronianu. Ale dziata tez w szlaku anabolicznym. Celem badari Kandydatki
przedstawionych w osiggnigciu naukowym byto wykazanie, iz enolaza petni u wielu
organizmdw nie tylko role enzymu, ale tez jako biatko bez funkcji katalitycznych odgrywa
znaczgcg role biologiczna. Cele szczegdtowe tych badari to okreslenie funkgji
biokatalitycznych enzymu, nie tylko w ustroju cztowieka, ale i innych organizméw, a takze
ustalenie roli biatka w komdrkach prawidtowych i patologicznych. Trzeci cel badan to analizy

immunochemiczne, ktére dotyczyly izoenzyméw enolazy.

Dr inz. J. Pietkiewicz poréwnata enolazy pochodzace z odleglych ewolucyjnie

organizmow z mieéni cztowieka i bakterii Klebsiella pneumoniae. Stwierdzono réznice
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aktywnosci specyficznej enzymu, wartosci optimum pH i w poziomie efektywnosci
katalitycznej; bardziej efektywna byta enolaza z miesni cztowieka. Wykazano tez znaczenie
jondw magnezu oraz w mniejszym stopniu cynku i manganu dla aktywnosci enolazy
pochodzgcej obu Zrédet. Zbadano tez wptyw fosforandw i fluorkéw na dziatanie enzymu. W
kolejnej pracy Habilitantka opisata wyniki badan enolazy z migsni karpia. Badania dotyczyty
identyfikacji aminokwaséw majacych szczegdlne znacznie w aktywnosci enzymu. Dr inz.
). Pietkiewicz wykazata, iz w dziataniu enolazy karpia wazng role odgrywaja reszty argininy.
W nastepnej pracy osiagniecia naukowego Habilitantka ustalita, iz hydrolizie wigzan
peptydowych pomiedzy argining a innymi aminokwasami w obecnos¢ trypsyny, towarzyszy
utrata aktywnosci enzymatycznej biatka z karpia. Inny efekt obserwowano, kiedy do
trawienia wykorzystano chomotrypsyne. Zaobserwowano tez roinice w dziataniu tych

enzymow trawiennych na enolaze karpia i migesni wieprzowych.

Habilitantka zbadata tez proces glikacji enolazy miesni cztowieka wykazujac, iz w
obecnosci metyloglioksalanu pojawiajg sie w tych warunkach nowe produkty AGEC
{Advanced Glycation End Products ). Sg one oporne na degradacje proteolityczng trypsyna,
co nalezato wigzac¢ z zablokowaniem reszt lizyny i argininy w biatku w wyniku modyfikacji
przez metyloglioksalan. W kolejnym etapie badar nad glikacjg enolazy miesni wieprzowych i
ludzkich zastosowano drobnoczgsteczkowe reaktywne zwiazki karbonylowe z grupy
o-oksoaldehydéw i 2-alkenali. Sprawdzono efekt ich dziatania w stosunku do enzymu.
Stwierdzono rdéinice w wydajnosci glikacji w obecnosci oby tych typéw zwigzkéw

chemicznych, w poréwnaniu do wydajnosci w srodowisku z metyloglioksalanem.

Jako wspomniatem wyzej, drugi nurt badan Habilitantki dotyczyt roli enolazy na
powierzchni bton komodrkowych réznych organizmoéw. Dr inz. 1. Pietkiewicz uzyskata
przeciwciata przeciwko enolazie miesni cztowieka. Postugujac sie tymi przeciwciatami
stwierdzita podobieristwo epitopdw w enzymie ludzkim, do epitopéw wystepujacych w
enolazie K. pneumoniae, Hafnia alvei i Shigella flexnerii. W badaniach szczegétowych
Habilitantka stwierdzita wystepowanie wspdlnych, identycznych krétkich sekwencji w
C-koricowej domenie enolazy z migsni cztowieka i K. pneumoniae. Jest to wazna obserwacja,
gdyz ona wskazuje na mozliwg molekularng mimikre antygenowa, skutkujaca unikaniem

przez bakterie mechanizméw obronnych gospodarza podczas infekcji. Przeciwciata
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przeciwko enolazie migsni cztowieka wykorzystano takze do lokalizacji enzymu w komérkach
nowotworowych i prawidtowych. Stwierdzono, zwiekszone stezenie enzymu w obszarze
wokot jadrowym komorek linii nowotworowej miegsaka szczurzego, w poréwnaniu z

prawidtowymi kardiomiocytami.

Dr inz. J. Pietkiewicz w badaniach determinant antygenowych izoenzyméw enolazy
zastosowata krélicze przeciwciata przeciwko a-enolazie lub B-enolazie. Przeciwciata te nie
reagowaty krzyzowo. W badaniach majacych na celu zidentyfikowanie wigzanych przez te
przeciwciata epitopéw, zastosowano syntetyczne peptydy. Ustalono, iz przeciwciata

przeciwko a-enolazie wigza 11 aminokwasowy fragment enzymu, z jego korica C.

Podsumowujac osiaggniecie naukowe dr J. Pietkiewicz mozna stwierdzi¢, iz uzyskata
ona wyniki potwierdzajgce zblizone wiasciwosci enolaz z roinych nawet odlegtych
ewolucyjnie organizmdw. Przyczynita sie do pogtebienia wiedzy o znaczeniu tego enzymu w
procesie glikolizy. Wskazata na podobienstwo antygenowe enolazy z bakterii K. pneumoniae
z enolazg z migsni cztowieka, co moze by¢ przyczyng mimikry antygenowej i unikania
mechanizméw obronnych gospodarza podczas infekcji tymi bakteriami. Zidentyfikowata
epitop nadajgcy swoistos¢ antygenowg izoenzymu a oraz wykazata réznice w wystepowaniu
enolazy w komdrkach prawidtowych i nowotworowych. Prace oryginale uzupeiniajg 2
publikacje przeglagdowe na temat enolazy z komérek eukariotycznych i prokariotycznych oraz

procesow glikacji.

Prace stanowigce osiagniecie naukowe dr inz. J. Pietkiewicz zostaty opublikowane ze
wspotautorami. W wykazie publikacji habilitantka przedstawita swoj udziat w pracach wielo-
autorskich. Udziat ten obejmowat opracowanie koncepcji badarn oraz wykonanie czesci
badan eksperymentalnych. Ma tez znaczacy udziat w analizie i interpretacji wynikéw badan
oraz przygotowaniu manuskryptéw do publikacji. Habilitantka ustalita swoj udziat na 40-80%.
Wspodtautorzy publikacji podali w stosowanych oswiadczeniach swoéj wkiad w badaniach,
ktdre Habilitantka przedstawiata jako osiggniecie naukowe. Oswiadczenia wspoétautoréw sg
wyczerpujgce. Ich wktad w powstanie tych prac polegat na wspdétudziale w projektowaniu
badan, wykonaniu konkretnych oznaczen lub analiz, udziale w redakcji manuskryptdw prac i

byt to udziat zdecydowanie mniejszy w poréwnaniu z wktadem Habilitantki.



Nie mam zastrzezei odnosnie do merytorycznego wyboru publikacji do zbioru
stanowiacego osiggniecie badawcze Habilitantki. Jest on zwarty, spetnia wymogi ustawowe.
Wyniki badari stanowigce osiggnigcie naukowe dr J. Pietkiewicz sg oryginalne. Wzbogacity

naszg wiedze o enolazach pochodzacych z réznych organizmow.
Ocena pozostatego dorobku naukowego

Pozostaty dorobek naukowy dr J. Pietkiewicz obejmuje 25 publikacji, w tym 18
publikacji oryginalnych z ustalonym IF i 4 prace oryginalne bez ustalonego IF. Dorobek ten
wzbogacony jest o 3 prace przeglagdowe oraz 11 rozdziatéw w monografiach, 5 referatéw na
konferencjach oraz 27 streszczei wystapieri na konferencjach miedzynarodowych i 36

krajowych. Jak widac z tego zestawienia liczbowo dorobek ten jest bogaty.

Przed doktoratem Habilitantka brata udziat w badaniach kinazy pirogronianowej, w
tym zdolnosci tego enzymu do tworzenia komplekséw z kwasami rybonukieinowymi. Pézniej
zajeta sie przede wszystkim enolazg, izolacja tego enzymu z miesni karpi i jego
charakterystyka molekularng oraz w zakresie kinetyki, a takze poréwnaniem tej enolazy z
innymi enolazami ssakéw i drozdzy. Kandydatka wskazata na szczegdlnie wazne aminokwasy

w aktywnosci katalitycznej enolazy.

Po uzyskaniu stopnie naukowego doktora J. Pietkiewicz kontynuowata badania enolaz
otrzymanych z rdinych organizméw bakterii K. pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa,
ludzkich komdrek raka piersi, czy nerki ludzkiej. Ustalita lokalizacje tego enzymu w
komérkach i sposoby jego wydzielenia. W przypadku P. aeruginosa nie stwierdzono
obecnosci w komérkach enolazy, gdyz bakteria ta nie wykorzystuje szlaku EMP (Embdena-
Meyerhofa-Parnasa, ale szlak ED (Entnera-Doudoroffa). W tych bakteriach Habilitantka

wykryta biatko enolazopodobne, zdolne do wigzania plazminogenu ludzkiego.

Dr inz. J. Pietkiewicz uczestniczyta tez w badaniach LPS (lipopolisacharyd,
endotoksyna) Hafnia alvei PCM1224. Analizowata O-swoisty polisacharyd tych bakterii,
bedacy czescig LPS. Badata jego wiasciwosici antygenowe oraz reaktywnosé krzyzowa
surowicy przeciwko temu antygenowi z LPS innych szczepdw tego gatunku. Badata tez role
glicyny, niecukrowego skfadnika rdzenia LPS bakterii i jego role jako czynnika blokujacego

aktywnosé glikozylaz wobec LPS podczas infekcji. W badaniach tych uzyskano syntetyczne
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glicynowane glikokonjugaty. Badano ich reakcje ze swoistymi surowicami anty-LPS, bogatymi

we frakcje przeciwciat przeciwko rdzeniowi tego heteropolimeru.

Kolejne badania podjete przez Habilitantke dotyczyly mozliwosci udziatu kwaso-, lub
alkali-labilnych fosforandw, bedacych podstawnikami faricucha cukrowego LPS, w fosforylacji
nieenzymatycznej biatka. Potwierdzono takg mozliwos¢. Dr J. Pietkiewicz brafa tez udziat w
badaniach wlasciwosci syntetycznych pochodnych produktéw zaawansowanej glikacji (AGE),
a takie uczestniczyta w projekcie, ktérego celem byta opracowanie i analiza nowych
systemow transportu terapeutykdw z wykorzystaniem nanotransporteréw. Habilitantka
podjeta tez wspédtprace z Klinikag Nefrologii i Medycyny Transplantacyjnej oraz Klinika
Psychiatrii w celu wykorzystania metod wykrywania AGE do diagnostyki i zapobiegania

cukrzycy oraz choréb o charakterze demenciji.

Dane bibliometryczne: taczna liczba publikacji Habilitantki — 35; tgczny IF publikacji —
48,372, liczba pkt. KBN/MNSW — 562, Liczba cytowan wg WoS bez autocytowan 280; Indeks
Hirscha 11.

Habilitantka ma w swoim dorobku takie 4 patenty. Kierowata jednym grantem
finansowanym ze Zrédet zewnetrznych, byta wykonawca w 3. Realizowata tez granty
finansowane przez macierzystg uczelnie. Wyglaszata wyktady na konferencjach krajowych i
miedzynarodowych. Ma udziat w organizacji miedzynarodowych i krajowych konferencji
naukowych. Recenzowata prace naukowe przestane do polskich i zagranicznych wydawnictw.

Jest cztonkinig Polskiego Towarzystwa Biochemicznego.

W autoreferacie Habilitantka wskazata chec kontynuacji w przysztodci badan enolazy
jako biatka powierzchniowego i jej roli biologicznej. Zamierza takze kontynuowaé, we
wspotpracy z klinicystami, analize produktow glikacji biatek w kontekscie cukrzycy i choréb
otepiennych oraz bada¢ mozliwos¢ wykorzystania nanotransporterow jako nosnikéw
biologicznie czynnych substancji. Te badania prowadzi¢ bedzie, jak dotychczas we
wspotpracy z Politechnikg Wroctawskg, Instytutem Immunologii i Terapii PAN we Wroctawiu

i klinicystami z UM z tego miasta.



Podsumowujac dorobek naukowy dr J. Pietkiewicz nalezy stwierdzié, iz jest on
wieloaspektowy i wartoéciowy; w moim przekonaniu spetnia wymagania dotyczace

ubiegania sig o stopieri naukowy doktora habilitowanego.
Dorobek dydaktyczny i popularyzatorski oraz organizacyjny

Habilitantka legitymuje sie bogatym dorobkiem dydaktycznym. Prowadzita lub
prowadzi zajecia, seminaria i fakultety z biochemii dla studentéw Wydziatu Lekarskiego UM
we Wroctawiu, zajecia laboratoryjne z diagnostyki laboratoryjnej i biochemii z elementami
toksykologii dla studentéw Biotechnologii Uniwersytetu Wroctawskiego. Jest wspdétautorka
skryptéw ¢éwiczeniowych do tych zajed. Opracowata tez szereg programoéw zajeé
dydaktycznych. Opiekowata sie studentami pracujgcymi w kole naukowym, studentami
stazystami oraz magistrantami, a takie doktorantami (nie podano, czy w charakterze

promotora pomocniczego).
Podsumowanie i Wniosek korncowy

Dr inz. J. Pietkiewicz przedstawita osiggniecie naukowe stanowigce znaczny wkiad
autora w rozwdj badan cykl publikacji na temat enolazy réznych organizméw. W pracach
tych dokonata charakterystyki tego enzymu, jego funkcji biokatalitycznych, znaczenia tego
biatka podczas ekspozycji na powierzchni komérek prawidtowych i patologicznych oraz jego
swoistosci antygenowej. Prace sktadajgce sie na to osiagnigcie s3 merytorycznie wartosciowe
i zostaly opublikowane w wiekszosci w czasopismach z IF o miedzynarodowym zakresie
dostepnosci. Pozostaty dorobek naukowy Habilitantki jest tez wartosciowy. Wykazata sie
takze znaczacym dorobkiem dydaktycznym oraz osiagnieciami w zakresie dziatainosci
popularyzatorskiej oraz wspétpracy naukowej. W moim przekonaniu Dr inz. J. Pietkiewicz
wypetnia wymogi stawiane habilitantom zawarte w Ustawie o stopniach i tytule naukowym
oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki z dnia 14.03.2003 r. z pdZniejszymi zmianami, a
takze ustawa z dnia 20.07.2018 ,Prawo o szkolnictwie wyzszym”. Biorac to pod uwage
przedstawiam pozytywna opinie w sprawie nadania jej stopnia naukowego doktora

habilitowanego w dziedzinie nauki medyczne w dyscyplinie biologia medyczna.
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