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Recenzja w postepowaniu habilitacyjnym
dotyczaca osiggnig¢cia naukowego oraz dorobku naukowo-badawezego i organizacyjnego

doktor nauk biologicznych Moniki Stompor

Oceny dokonano na zlecenie Centralnej Komisji ds. Stopni i Tytutéw oraz Dziekana Wydzialu Lekarskiego

Uniwersytetu Medycznego we Wroclawiu.

Przedmiotem postgpowania jest wniosek zainteresowanej z dnia 24.04.2019 r. o nadanie stopnia doktora habilitowanego

w dziedzinie: nauki medyczne w dyscyplinie: biologia medyczna.

1. Dane biograficzne.

Dr Monika Stompor ma zawodowy tytul inzyniera biotechnologii oraz zawodowy tytul magistra biotechnologii,
uzyskane na Uniwersytecie Przyrodniczym (wczesniej Akademia Rolnicza) we Wroctawiu. W roku 2009, bezposrednio
po uzyskaniu dyplomu rozpoczefa studia doktoranckie w Zaktadzie Syntezy Organicznej na Wydziale Biotechnologii i
Nauk o Zywnosci Uniwersytetu Przyrodniczego we Wroctawiu. Pracg doktorska pt. ,,Otrzymywanie i biotransformacje
zwiagzkéw flawonoidowych oraz ich pochodnych” przygotowata pod opieka prof. dr hab. inz. Mirostawa Aniota i
obronita w roku 2014 na Wydziale Nauk o Zywnos$ci Uniwersytetu Przyrodniczego we Wroctawiu. Od roku 2015
zatrudniona jest na stanowisku adiunkta w Instytucie Medycyny Do$wiadczalnej i Klinicznej na Wydziale Medycznym
Uniwersytetu Rzeszowskiego.

Habilitantka poza tym ukoficzyla w roku 2010 Miedzywydzialowe Studium Pedagogiczne na Uniwersytecie
Przyrodniczym we Wroctawiu oraz w roku 2016 Studia podyplomowe w zakresie Zarzadzania Zasobami Ludzkimi, kt6re
organizowat Instytut Ekonomii Finanséw i Zarzadzania Wydziatu Zarzadzania i Komunikacji Spolecznej Uniwersytetu

Jagiellonskiego.
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2. Ocena osiagniecia naukowego

Gloéwnym osiggnieciem naukowym Kandydatki stanowigcym podstawe ubiegania si¢ o stopien naukowy doktora
habilitowanego w mys$l art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o
stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. nr 65, poz. 595 ze zm.), w zwigzku z art. 179 ust. 2 ustawy z dnia 3 lipca
2018r. Przepisy wprowadzajgce ustawe - Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 30 sierpnia poz.1669)
uzyskanym po otrzymaniu stopnia doktora, jest monotematyczny cykl ztozony z 5 publikacji (H1-HS) pod wspolnym
tytutem ,,0cena wlasciwoSci przeciwnowotworowych oraz antyoksydacyjnych wybranych zwiazkéw naturalnych
oraz ich pochodnych otrzymanych w wyniku modyfikacji strukturalnych”. Prace te zostaly opublikowane w latach
2016-2018 w czasopismach o zasiegu miedzynarodowym. Ich sumaryczny wspétczynnik oddziatywania wynosi:
IF=7.818 (97 punktow MNiSW - punktacja czasopism naukowych MNiSW z dnia 26.01.2017 r.). We wszystkich
pracach Habilitantka jest pierwszym autorem, co jednoznacznie wskazuje na jej wiodaca rol¢ w przeprowadzonych
badaniach. Dokumentacja przewodu habilitacyjnego zawiera wymagana liczbe o$wiadczen wspodlautorow okreslong
w Rozporzadzeniu Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego z dnia 19.01.2018 r. (Dz. U. z 2018, poz. 261, § 12, ust. 3).

Glownym celem badan Habilitantki bylo charakterystyka dziatania wybranych zwigzkéw naturalnych oraz ich
pochodnych, otrzymanych na drodze chemo-mikrobiologicznych modyfikacji strukturalnych.

Tematyka osiggniecia naukowego dr Stompor dotyczy istotnego, wciaz aktualnego zagadnienia, jakim jest terapia
choréb nowotworowych. Z powodu wzrastania zapotrzebowania ze strony spoleczenstw, a co za tym idzie, przemystu
farmaceutycznego i medycznego na skuteczne w prewencji i terapii chorob nowotworowych preparaty na bazie zwigzkow
naturalnych, konieczne jest prowadzenie intensywnych badan, majgcych na celu pozyskiwanie nowych lekéw
z tych zrodel. Przedstawione przez Habilitantke osiggni¢cie stanowi znaczacy wklad w t¢ tematyke, gdyz zwiazki
pochodzenia naturalnego odgrywaja obecnie znaczacg role w badaniach nad poszukiwaniem ukierunkowanych
molekularnie lekéw przeciwnowotworowych, ze wzgledu na to, ze chemoterapeutyki najczgsciej stosowane posiadaja
wiele dziatan niepozadanych.

Rozpatrzenie szlakow biosyntezy biologicznie aktywnych substancji pochodzenia naturalnego, analiza ich
potencjatu  biologicznego oraz stopnia uzyteczno$ci W  obszarze opracowywania nowych  Srodkéw
przeciwnowotworowych i antyoksydacyjnych bylo podstawa do wybrania przez dr Stompor flawonoidéw, jako grupy
modelowej. W szczegdlnosci zainteresowanie Habilitantki skupito si¢ na grupie stosunkowo mato poznanej, to jest na
grupie aminoflawonoidéw. Jako prekursor nowych pochodnych o potencjalnym znaczeniu terapeutycznym zostal
wybrany 6-aminoflawon (H1). Habilitantka poddata aminoflawon transformacjom w kulturach 30 szczepow
mikroorganizméw w celu wyselekcjonowania szczepéw zdolnych do przeksztalcefi badanego zwigzku. Sposréd 11
majacych zdolnos¢ do konwersji 6-aminoflawonu, dwa najbardziej aktywne szczepy zostaty wykorzystane do otrzymania
6-acetamidoflawonu, ktorego strukture potwierdzita metodami spektroskopowymi. Warto zauwazy¢ wysoka wydajnosé

procesu i czysto$¢ otrzymanego produktu reakcji. Zaproponowany przez dr Stompor mechanizm tej biotransfomacji
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wskazuje N-acetylotransferaz¢ aryloaminowa jako enzym katalizujacy proces, za$ acetylo-CoA jako potencjalne zrédto
rodnika acetylowego. Poznanie tego procesu transformacji zwigzkéw arylowych z grupa aminowg z udzialem calych
komorek bakterii moze pomoc w okre$laniu przemian biochemicznych innych substancji o podobnej budowie
chemicznej, np. stosowanych jako proleki w warunkach in vivo w organizmach ssakéw. Habilitantka jako pierwsza
odkryta i udokumentowala mozliwosé pozyskiwania pochodnych flawonoidéw z grupa aminowsa na drodze
biotransformacji w kulturach bakterii tlenowych. Metoda ta moze stanowi¢ naturalng alternatywe dla syntezy chemiczne;j,
pozwalajac na wprowadzanie pozadanych zmian w strukturze i modyfikacj¢ wiasciwosci biologicznych. Opracowana
metoda N-acylowania moze stanowi¢ podstawe do dalszych badan biomedycznych, np. okreslania szybkosci
metabolizowania lekéw, czy okre$lania predyspozycji do wystapienia niektérych choréb.

W kolejnym etapie badan Habilitantka badata zwiazki z grupa prenylows o strukturze chalkonu oraz flawonu
zawierajgce dodatkowo rozne podstawniki w piercieniach aromatycznych (H2). Otrzymala je stosujagc metode
izolowania gtéwnych prenylowych flawonoidéw chmielu oraz klasyczng syntezg chemiczng. Badanie wplywu tych
zwiazkéw i ich strukturalnych analogéw na komdrki fibroblastow i komorki nowotworowe centralnego uktadu
nerwowego potwierdzily, ze testowane substancje powoduja istotny spadek zywotnosci i aktywnosci metabolicznej
komérek nowotworowych. Elementem struktury zwiekszajacym aktywnosé byta obecna w pozycji C-8 grupa prenylowa.
Wynik ten potwierdzil zatozenie Habilitantki, Zze flawonoidy moga odegraé wazng rol¢ w terapii chordb nowotworowych,
uktadu nerwowego, takze dzigki wysokiej aktywnosci przeciwutleniajacej, gdyz komorki nerwowe sg bardzo wrazliwe na
stres oksydacyjny.

W celu dokladniejszego ustalenia zaleznosci struktura-aktywno$é Habilitantka kontynuowata chemiczne
modyfikacje struktury prenyloflawonoidéw (H3). Badanie wptywu nowych acylowych pochodnych 8-prenylonaringeniny
na przezywalnos¢ komérek nowotworowych oraz ocena ich aktywnosci antyoksydacyjnej pozwolito potwierdzié
mozliwo$¢ zastosowania izoksantohumolu i jego pochodnych, jako czynnikéw uwrazliwiajgcych lekooporne komorki
nowotworowe na chemioterapi¢. Lekooporne komérki nowotworowe poddane zostaty dziataniu hydroksyflawonow i ich
pochodnych (H4). Przeprowadzone badania potwierdzily, ze acylacja grup hydroksylowych w czasteczce flawonu.
powodujgc zwigkszenie rozpuszczalnodci hydrofobowych zwigzkéw flawonoidowych w rozpuszczalnikach polarnych,
zwigkszala rowniez ich efektywno$¢ terapeutyczna, tj. aktywno$¢ antyproliferacyjng oraz zdolnosé¢ do przetamywania
bariery lekoopornosci wzgledem wybranych komérek nowotworowych w warunkach in vitro. Habilitantka na bazie
otrzymanych wynikow wskazata takze na mozliwo$¢ zastosowania badanej grupy zwiazkow jako potencjalnych
nutraceutykow nowej generacji w celu prewencji i/lub wspomagania leczenia nowotwordw.

Studium literaturowe systematyzujgce wybrane aspekty dotyczgce aktywnosci przeciwnowotworowej wybranych
zwigzkow naturalnych, mechanizméw ich dziatania zwigzanych ze stresem oksydacyjnym oraz efektow wspéldziatania
z lekami przeciwnowotworowymi, uzupetnia badania Habilitantki (H5), stanowigc znaczacy wkiad w popularyzacje
zagadnienia. Przedstawiony przeglad literatury potwierdza wazno$¢ tematu badawczego i moze postuzyé jako

przewodnik dla naukowcéw zajmujgcych sie innowacyjnymi metodami leczenia nowotworéw, wykorzystujacymi
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naturalne skladniki diety, a takze lekarzy, dietetykéw oraz samych konsumentéw, ktérzy mogliby $wiadomie
komponowa¢ sktad pozywienia w oparciu o informacje na temat interakcji lekow wewnatrz komoérek nowotworowych
z konkretnymi antyoksydantami zawartymi w zywno$ci.

Habilitantka osiagnela zalozone cele. Potwierdzita, ze odpowiednio zaplanowane modyfikacje strukturalne
zwigzkow flawonoidowych moga prowadzi¢ do otrzymania pochodnych o zwickszonej aktywnosci biologicznej. Dr
Stompor opracowala oryginalng mikrobiologiczng metod¢ biosyntezy nowych zwiazkéw, potwierdzita ich czystos¢ i
strukture, zbadata cytotoksycznos¢ i aktywnos¢ antyoksydacyjna. Podsumowujgc znaczenie osiagnigcia naukowego dr
Stompor mozna jednoznacznie stwierdzi¢ indywidualny, nowatorski wklad Habilitantki w rozw6j wspétczesnych metod
syntezy i analizy potencjalnych $rodkéw leczniczych, jak tez w dziedzine farmakoterapii choréb nowotworowych. Temat
badawczy zawiera znaczacy potencjat aplikacyjny i wazny wymiar spoteczny. Publikacje skladajgce si¢ na osiggniecie
naukowe powstawaly we wspoélpracy z roznymi zespotami badawczymi, co wskazuje na umiejetnosci prowadzenia

kooperacji naukowej oraz potwierdzajg interdyscyplinarno$¢ badan.

3. Ocena dorobku naukowego niewchodzgcego w zakres osiggnigcia naukowego

Analiza bibliometryczna dorobku naukowego wskazuje, ze catkowity wskaznik impact factor wedlug listy
Journal Citation Reports (JCR) opublikowanych przez Habilitantke prac wynosi 31,073 (386 pkt MNiSW), liczba
cytowan wedlug bazy Web of Science to 86, a wspétczynnik Hirscha wynosi 6.

Calkowity dorobek naukowy dr Stompor obejmuje 15 oryginalnych prac tworczych, 4 artykuly przegladowe, 4
rozdzialy w podrecznikach akademickich i monografiach, z czego nalezy wylaczy¢é 6 prac stanowigcych osiggniecie
naukowe, oraz co warte jest podkreslenia, 10 patentow i 12 zgloszefi patentowych. f.aczny dorobek punktowy
Habilitantki wynosi 686 punktéw MNiSW, z czego 180 zostato uzyskane przed doktoratem.

Powyzsze dane wskazuja na znaczacy rozw¢j naukowy Habilitantki po uzyskaniu stopnia doktora. Jest Ona
pierwszym lub drugim autorem w 8 pracach, a pierwszym w uzyskanych patentach i zgloszeniach patentowych, co
potwierdza znaczacy udzial Habilitanta w opublikowanych badaniach. Liczba cytowan prac dr Stompor wynosi 86 (62
bez autocytowan), a indeks Hirscha 6, co przy stosunkowo krotkim czasie prowadzenia pracy naukowej wskazuje, iz
tematyka badawcza Habilitantki znajduje si¢ w szerokim kregu zainteresowania spolecznosci naukowe;j.

Podstawowa tematyka badawcza dr Stompor od poczatkowych lat pracy dotyczyla badafi biochemicznych z
zakresu biotransformacji zwigzkéw flawonoidowych, zwlaszcza chalkonéw. Habilitantka okreslita typy reakeji, ktérym
ulegajg wybrane zwigzki flawonoidowe w kulturach bakterii tlenowych oraz drozdzy, a takze wybrala szczep bakterii,
ktéry byt najlepszym Kkatalizatorem do otrzymania dihydrochalkonéw, potencjalnych niskoenergetycznych srodkéw
stodzacych pochodzenia naturalnego. Otrzymane zwiazki charakteryzuja si¢ wielokierunkowa aktywnoscig biologiczng i
sg objete ochrong patentows. Opracowane metody mikrobiologicznej syntezy sa catkowicie nowatorskie, a produkty tych

syntez mogg znalez¢ zastosowanie w przemysle spozywczym, a takze w farmaceutycznym do wytwarzania pochodnych
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naturalnych zwigzkow flawonoidowych wykazujacych dzialanie przeciwnowotworowe oraz antyoksydacyjne. Praca
doktorska byla podsumowaniem prowadzonych badan.

Po uzyskaniu stopnia doktora nauk biologicznych w dyscyplinie biotechnologia zainteresowania Habilitantki
ulegly rozszerzeniu. Dr Stompor kontynuowata badania dotyczace optymalizacji zwigzkéw flawonoidowych na drodze
chemo-mikrobiologicznych modyfikacji. Poza gléwng tematyka zawarta w opisie osiggniecia naukowego stanowigcego
podstawe do ubiegania si¢ o tytut doktora habilitowanego dr Stompor uczestniczyta w badaniach dotyczacych mozliwosci
zastosowania nanoczastek metali szlachetnych zdyspergowanych w materiatach polimerowych, docelowo mogacych mieé
praktyczne zastosowanie biomedyczne. Habilitantka brata tez udziat w opracowaniu metody otrzymania
przeciwdrobnoustrojowej folii polietylenowej do pakowania zywnosci. Habilitantka jest tez wspdlautorem badan
dotyczacych poszukiwania marker6w chordb o podlozu endokrynologicznym. w kregu jej zainteresowan jest tez badanie
nowych systemow dostarczania lekéw, charakterystyki strukturalnej oraz badan kinetycznych uwalniania leku, jak
rowniez wplywu postaci leku na efektywnosé przeciwnowotworowg oceniang na hodowlach komérkowych metoda
cytometrii przeptywowej. Dr Stompor rozpoczeta tez poszukiwanie i badanie wplywu substancji bioaktywnych
pochodzenia roslinnego na uktady neuroprzekaznikowe i zastosowanie otrzymanych zwigzkéw w neurofarmakologii.

Podkresli¢ nalezy wspétpracg naukows Habilitantki z krajowymi instytucjami badawczymi, m.in. z Instytutem
Immunologii i Terapii Doswiadczalnej PAN we Wroctawiu, Katedrg Botaniki i Ekologii Uniwersytetu Zielonogoérskiego,
Instytutem Nowych Syntez Chemicznych w Pulawach czy Wydziatami Chemii Uniwersytetu Wroctawskiego i
Politechniki Rzeszowskiej. Udokumentowana wspdlng publikacja jest tez wspolpraca z Uniwersytetem w Turku, w
Finlandii.

Prace badawcze Habilitantka prowadzita kierujac realizacjg 2 grantéw uczelnianych Uniwersytetu
Przyrodniczego we Wroclawiu, 5 grantéw uczelnianych Uniwersytetu Rzeszowskiego oraz grantu Narodowego Centrum
Nauki - MINIATURAL. Dr Stompor byta tez wykonawcg w jednym projekcie finansowanym przez Ministerstwo Nauki i
Szkolnictwa Wyzszego, w jednym finansowanym przez Narodowe Centrum Nauki oraz dwéch grantach uczelnianych
Uniwersytetu Rzeszowskiego. Habilitantka uczestniczyta takze w realizacji jednego projektu badawczego finansowanego
przez Narodowe Centrum Badan i Rozwoju oraz w dwu projektach migdzynarodowych - byta glé6wnym wykonawca w
projekcie GRANT-PLUS i brata udziat w projekcie badawczym Uniwersytetu w Turku w Finlandii. To do$wiadczenie
dobrze rokuje dla przyszlej dziatalnosci naukowej Habilitantki, jako samodzielnego pracownika naukowego realizujacego

badania w zespotach interdyscyplinarnych.

4. Ocena dorobku dydaktyczno-organizacyjnego

Dr Stompor jako pracownik naukowo-dydaktyczny od poczatku pracy zawodowej, réwnolegle do osiggnied
naukowych, wykazuje duza aktywno$¢ w dziatalnosci dydaktycznej Instytutu Medycyny Doswiadczalnej i Klinicznej
Uniwersytetu Rzeszowskiego. Od poczatku pracy na Wydziale Medycznym prowadzi wyktad na kierunku dietetyka z

chemii zywnosci, opracowala tez program i uruchomita ¢wiczenia laboratoryjne z tego przedmiotu. Habilitantka
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opracowala program i prowadzita ¢wiczenia oraz zajecia seminaryjne z biochemii dla studentow Wydzialn Medycznego
(kierunki-fizjoterapia, lekarski), a takze uczestniczyla w przygotowaniu instrukcji i prowadzeniu éwiczefi z chemii
organicznej dla studentéw Wydziatu Biotechnologii Uniwersytetu Rzeszowskiego.

Doswiadczenie dydaktyczne Habilitantka zdobywata juz w trakcie studidow doktoranckich, prowadzac zajecia
laboratoryjne z roznych dziatow chemii ze studentami kilku wydziatow Uniwersytetu Przyrodniczego we Wroctawiu.
Dr Stompor w czasie studiéw doktoranckich byla tez opiekunem trzech studentéw wykonujacych prace magisterskie w
Zakladzie Chemii Organicznej. Pelniona w trakcie studiow doktoranckich funkcja opiekuna Studenckiego Kola
Naukowego ,,OrgChem” potwierdza duzg aktywno$é i zaangazowanie Habilitantki w prace dydaktyczna.

Na podkreslenie zastuguje petnienie funkcji z ramienia doktorantéw w pracach organizacyjnych Uniwersytetu
Przyrodniczego we Wroctawiu - w Uczelnianym Kolegium Elektoréw oraz w Wydzialowej Komisji Rekrutacyjne;j.
Takze obecnie dr Stompor uczestniczy w pracy licznych gremiow uczelnianych Uniwersytetu Rzeszowskiego. Jest
czionkiem Wydziatowej Komisji Rekrutacyjnej oraz Wydziatowej Komisji Dydaktycznej na kierunku lekarskim
Wydziatu Medycznego. Wybdr Habilitantki do Wydziatlowej Komisji ds. Oceny Nauczycieli Akademickich Wydziatu
Medycznego za lata 2015-2017 potwierdza, ze dr Stompor cieszy sie zaufaniem w spotecznosci akademickiej. Wskazuje
na to takze cztonkostwo od 2018 roku w zespole przygotowujgcym raport samooceny na potrzeby wizytacji Polskiej
Komisji Akredytacyjnej na kierunku lekarskim.

Habilitantka aktywnie uczestniczy w wydarzeniach popularyzujacych nauke, brala udziat w licznych szkoleniach
i kursach. Za prace magisterska otrzymata wyréznienie specjalne Prezesa Urzedu Patentowego RP w Ogdlnopolskim
Konkursie ,,Student-wynalazca”. Jest takze laureatem I edycji konkursu dla doktorantéw wojewddztwa dolnolaskiego w

ramach projektu systemowego pt. GRANT PLUS z 2012 roku.

5. Wniosek koncowy

W podsumowaniu stwierdzam, ze przedstawione do oceny materiaty jednoznacznie wskazuja, ze Habilitantka
spelnia wymogi formalne Ustawy o stopniach naukowych i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. nr 65, poz. 595 ze zm.) oraz
Rozporzgdzeniem Ministra Nauki i Szkolnictwa wyzszego (Dz. U. 22011 r., nr 196, poz.1165).

Dr Stompor wykazuje sie¢ dorobkiem naukowym, ktdry cechuje systematyczny wzrost, umiejetnoscia
samodzielnego planowania i prowadzenia projektéw naukowych, zdolnoscia do wspolpracy i tworzenia
interdyscyplinarnych zespotéw badawczych oraz pozyskiwania srodkéw na badania naukowe. Swoimi osiggnieciami
potwierdzila, ze jest w pelni przygotowana do roli samodzielnego pracownika naukowego. Posiada réwniez znaczace
dokonania dydaktyczne i organizacyjne.

W zwiazku z powyzszym wnosze do Wysokiej Rady Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego we
Wroclawiu o nadanie pani dr Monice Stompor stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych, w
dyscyplinie biologia medyczna.
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