UNIWERSYTET Wydzial Farmaceutyczny

m MEDYCZNY Katedra i Zaklad Farmakognozji,
W LODZI 90-151 L6dz, ul. Dr J. Muszynskiego 1, tel. (+48 42) 677 9165,

monika.olszewska@umed.lodz.pl

dr hab. n. farm. Monika A. Olszewska, prof. uczelni todz, 21 grudnia 2021 r.

OCENA OSIAGNIECIA NAUKOWEGO

pt. ,,Badanie wptywu wybranych substancji pochodzenia naturalnego na zachowanie
oraz neuroprzekaznictwo w osrodkowym uktadzie nerwowym zdrowych szczuréw”

oraz catoksztattu dziatalnosci naukowej, dydaktycznej
i organizacyjnej

dr n. med. Justyny Doroty Pyrzanowskiej

w postepowaniu habilitacyjnym w dziedzinie nauk medycznych i nauk o
zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne

Przebieq kariery naukowej i zatrudnienia

Pani dr Justyna Pyrzanowska jest absolwentkg | Wydziatu Lekarskiego Akademii Medycznej w Warszawie
(obecnie Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego), na ktédrym w roku 1993 uzyskata tytut zawodowy leka-
rza. Rozwéj zawodowy Habilitantka kontynuowata podejmujgc w latach 1996-1999 szkolenie specjalizacyjne
w Centrum Medycznym Ksztatcenia Podyplomowego w Warszawie, zakoriczone uzyskaniem tytutu specjalisty
w zakresie medycyny rodzinnej. Dziatalno$¢ naukowg Habilitantka prowadzi od roku 2003, poczatkowo, tj. w
latach 2003-2008, w ramach zatrudnienia na etacie asystenta w Katedrze Fizjologii i Medycyny Sportowej
Akademii Wychowania Fizycznego J6zefa Pitsudskiego w Warszawie, a rownolegle od roku 2005 w ramach
zatrudnienia na etacie asystenta w Katedrze i Zaktadzie Farmakologii Doswiadczalnej i Klinicznej Akademii
Medycznej w Warszawie (obecnie Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego), gdzie pracuje do chwili obec-
nej, od roku 2011 na etacie adiunkta. W tej ostatniej jednostce Habiltantka przygotowata takze swojg roz-
prawe doktorska, zatytutowang ,Wptyw standaryzowanego wyciggu ostryzu dtugiego (Curcuma longa) na
procesy uczenia sie i konsolidacji pamieci u starych szczuréw”, na podstawie ktérej Rada | Wydziatu Lekar-
skiego Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego (WUM) nadata Kandydatce w roku 2010 stopien doktora
nauk medycznych w zakresie medycyny (z wyrdznieniem). Promotorem rozprawy doktorskiej dr Pyrzanow-
skiej byfta dr hab. n. med. Ewa Widy-Tyszkiewicz, ktéra kontynuuje wspotprace naukowg z Habilitantkg do
dnia dzisiejszego.

Ocena dorobku naukowego i dziatalnosci badawczej

Analiza bibliometryczna

Dr Justyna Pyrzanowska wg znajdujgcej sie w dokumentacji wniosku habilitacyjnego analizy bibliometryczne;j
(zatacznik nr 5), przygotowanej przez Biblioteke Gtéwng WUM, jest autorkg 40 petnotekstowych publikacji
naukowych, w tym 32 oryginalnych prac eksperymentalnych (24 opublikowanych w czasopismach z IF) i 8
poglagdowych (bez IF). Dorobek ten uzupetnia 30 komunikatow ze zjazdéw miedzynarodowych (15) i krajo-
wych (15). Habilitantka jest pierwszg autorkg 11 prac petnotekstowych, w tym 8 oryginalnych prac ekspery-
mentalnych, oraz 19 doniesien zjazdowych.

taczny wspodtczynnik oddziatywania (Impact Factor) wszystkich prac Habilitantki (z roku opublikowania,
po aktualizacji wartosci IF za rok 2020) wynosi 65,193, za$ punktacja MNiSW/MEIN 1068, w tym odpowied-
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-nio 16,496 i 345 punktow dla prac, ktérych jest pierwszg autorkg. Monotematyczny cykl publikacji oryginal-
nych zgtoszony (zatgcznik nr 3) jako osiggniecie naukowe w rozumieniu art. 219 ust. 1 pkt 2 lit. b Ustawy z
dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2018 r. poz. 1668 z pdzn. zm.) obejmuje
sze$¢ petnotekstowych artykutdow naukowych o sumarycznym IF rownym 13,872 (z roku opublikowania, po
aktualizacji wartosci IF za rok 2020) i punktacji MNiSW/MEIN réwnej 300 (z roku opublikowania). Wedtug baz
Web of Science (WoS) i Scopus prace Habilitantki zgromadzity, odpowiednio, 239 i 274 cytowania (bez auto-
cytowan), zas Jej Indeks Hirscha (h-index) wynosi 11 (stan na dzier 17 maja 2021).

Przytoczone dane, w tym wskazniki iloSciowe, mieszczg sie w zakresie typowym dla wnioskdw habilitacyj-
nych w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, Swiadczac zarazem o rozpoznawalnym w srodowisku
naukowym dorobku Habilitantki. Pewien niedosyt w zakresie wskaznikéw bibliometrycznych budzi jedynie
stosunkowo niewielki udziat w dorobku prac, ktérych Kandydatka jest pierwszg autorka (6 z 24 pracz IF), aw
szczegoblnosci niewielki udziat prac, w ktérych Habilitantka petnita role autora korespondujgcego (jedynie 2
prace z IF).

Ocena osiggniecia naukowego (rozprawy habilitacyjnej)

Osiggniecie naukowe dr Justyny Pyrzanowskiej, zgtoszone do postepowania habilitacyjnego w mysl art. 219
ust. 1 pkt 2 lit. b ww. Ustawy (Dz. U. z 2018 r. poz. 1668 ze zm.) i zatytutowane: ,,Badanie wptywu wybranych
substancji pochodzenia naturalnego na zachowanie oraz neuroprzekaznictwo w osrodkowym uktadzie ner-
wowym zdrowych szczuréw”, stanowi sze$¢ eksperymentalnych, petnotekstowych artykutéw naukowych (za-
taczniki 7a-7f), opublikowanych w latach 2012-2021 w czasopismach o zasiegu $wiatowym. Poza jedng pozy-
cja (Journal of Pre-Clinical and Clinical Research), wszystkie prace ukazaty sie w periodykach notowanych w
JCR, posiadajgcych wskaznik IF, tj. Journal of Ethnopharmacology (2 prace), Neuroscience Letters (2 prace)
i Pharmacological Reports (1 praca). Wartos¢ wspoétczynnika oddziatywania (IF) tych prac (z roku opublikowa-
nia i wg zaktualizowanych danych za rok 2020) waha sie w granicach od 1,965 do 3,690, co wskazuje na
satysfakcjonujgcg wartos¢ naukowa cyklu.

Artykuty naukowe tworzgce cykl habilitacyjny dr Justyny Pyrzanowskiej stanowig prace zbiorowg. Habili-
tantka jest pierwszg autorka wszystkich prac z cyklu. Do wniosku habilitacyjnego dotgczone zostaty stosowne
oswiadczenia siedmiu z dziesieciu wspotautorek (poza autorkami z jednostek zagranicznych). Potwierdzajg
one wiodgacy wktad dr Pyrzanowskiej w planowanie i przeprowadzenie eksperymentéw in vivo, analize (w
tym statystyczng) uzyskanych wynikow, a takze w przygotowanie manuskryptéw i odpowiedzi na recenzje.
Habilitantka byta rowniez autorkg (dwie prace) lub wspétautorka (cztery prace) ogdlnej koncepcji badawczej
oraz, jak wspomniano wyzej, w przypadku dwdch prac petnita role autorki korespondujgcej. Swéj wktad w
powstanie poszczegdlnych pozycji cyklu Habilitantka oszacowata na 60-80%, co wobec stanowiska pozosta-
tych wspétautoréw nie budzi watpliwosci, co do wiekszosci sktadowych, poza kwestig opracowania koncepcji
prac. W tym przypadku, w odniesieniu do prac 7a-7d, o$wiadczenia Habilitantki i dr hab. Ewy Widy-Tyszkie-
wicz sg czesciowo niezgodne; Habilitantka oswiadczyta bowiem, ze wspdtpracowata ,,w sformutowaniu kon-
cepcji badania”, natomiast dr hab. Ewa Widy-Tyszkiewicz, ze Jej udziat polegat na: ,sformutowaniu koncepcji
badania” (7a), ,koncepcji badania” (7b-7c), lub ,,zbudowaniu koncepcji badania” (7d), co w kazdym przy-
padku moze sugerowac dziatanie samodzielne. Wydaje sie jednak, ze ww. niezgodnos¢ jest wynikiem raczej
braku precyzji uzytych sformutowan. Niezaleznie od tej kwestii, nalezy stwierdzi¢, ze wktad dr Justyny Py-
rzanowskiej w powstanie cyklu habilitacyjnego jest istotny i catkowicie spetniajgcy warunek okreslony w
art. 219 ust. 2 Ustawy, tj. mozliwe jest wskazanie wydzielonych zagadnien, ktorych opracowanie stanowito
indywidualny wktad Habilitantki w przedtozong prace zbiorowa.

Cykl habilitacyjny dr Pyrzanowskiej podejmuje zagadnienie aktywnosci farmakologicznej substancji po-
chodzenia naturalnego, wazne z punktu widzenia zdrowia populacji generalnej. Jak stusznie zauwaza Habili-
tantka w autoreferacie, substancje pochodzenia naturalnego, gtéwnie roslinnego, cieszg sie niestabnaca po-
pularnoscig wsrdd pacjentow i sg szeroko stosowane w celach profilaktycznych i leczniczych z subiektywnym
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przekonaniem, co do ich skutecznoscii bezpieczenstwa, rozumianego czesto jako brak dziatan niepozgdanych
i interakcji. Substancje te obecne sg na rynku w postaci m.in. produktéw leczniczych roslinnych (w rozumieniu
Ustawy Prawo Farmaceutyczne), suplementdw diety, tzw. zywnosci funkcjonalnej i kosmetykow. Wiele z tych
produktéw stosowanych jest jednak w oparciu wytgcznie o doswiadczenia tzw. medycyny tradycyjnej, gdyz
brak jest dowoddéw naukowych ich skutecznosci i bezpieczenstwa, w wiekszosci przypadkdéw z uwagi na brak
odpowiednich badan. W ostatnich latach uzupetnienie tej luki stato sie jednym z najbardziej aktualnych kie-
runkéw badawczych w sektorze zaréwno badan podstawowych, jak i badawczo-rozwojowych i transferu
technologii do przemystu. Celem tych dziatan jest zwiekszenie dostepnosci i poszerzenie spektrum prepara-
téw pochodzenia naturalnego o zagwarantowanej jakosci oraz potwierdzonej skutecznosci terapeutycznej i
bezpieczenstwie w obrebie okreslonych wskazan. Dla osiggniecia tego celu konieczne sg badania interdyscy-
plinarne, oparte o dwa gtéwne filary: analize aktywnosci farmakologicznej z oceng toksycznosci oraz analize
fitochemiczng z kontrolg jakosci badanych produktéw. Wspomniana znaczna luka w zakresie podstaw nau-
kowych fitoterapii powoduje, ze potencjalnie kazda dobrze zaplanowana praca badawcza, oparta o ww. dwa
filary i przeprowadzona z wykorzystaniem metod badawczych odpowiadajgcych wspdtczesnym wymaganiom
dla tych kierunkéw poszukiwan, a w szczegdlnosci praca dotyczgca szeroko stosowanych substancji roslin-
nych, moze wnies¢ istotny wktad w rozwdéj tej dziedziny nauki.

Z taka sytuacjg mamy do czynienia w przypadku osiggniecia habilitacyjnego dr Pyrzanowskiej. Celem prac
sktadajacych sie na cykl habilitacyjny byto zbadanie efektu dtugotrwatego stosowania wybranych substancji
pochodzenia naturalnego na zachowanie zdrowych zwierzat oraz na stezenie neuroprzekaznikéw w struktu-
rach mézgu biorgcych udziat w procesach behawioralnych. Przedmiotem badan byty trzy substancje pocho-
dzenia naturalnego, dostepne na rynku polskim i europejskim w postaci licznych produktéw leczniczych, funk-
cjonalnych, kosmetycznych lub suplementow diety, tj. rutyna (rutozyd), mleczko pszczele i fermentowane
gatazki Aspalathus linearis, czyli tzw. czerwona herbata rooibos. Domyslac sie nalezy, ze powszechna dostep-
nos$¢ ww. substancji i ich przetwordw/preparatéw na rynku byta przestanka ich wyboru przez Habilitantke do
badan w ramach projektu habilitacyjnego, jednak w autoreferacie niestety zabrakto jakiejkolwiek wzmianki
na ten temat, a bytoby to wskazane, gdyz substancje te poza szerokg dostepnoscig i popularnoscig wsrod
pacjentéw niewiele taczy.

Rutyna jest jednym z najpowszechniej wystepujacych w przyrodzie polifenoli i fawonoiddw, co oznacza,
ze jest tym samym jednym z najczesciej spotykanych sktadnikow zywnosci pochodzenia roslinnego oraz pro-
duktéw leczniczych, suplementéw diety, etc., produkowanych w oparciu o substancje lub ekstrakty roslinne.
Poza tym, rutyna jest takze jednym z nielicznych zwigzkdw polifenolowych stosowanych w lecznictwie w po-
staci czystej, wyodrebnionej z substancji roslinnej. Wsrédd wskazan do zastosowania rutyny znajduja sie po-
wszechnie spotykane infekcje gérnych drég oddechowych i choroby naczyniowe, co oznacza, ze rutyna moze
by¢ przyjmowana przez pacjentéow dtugookresowo lub wielokrotnie w ciggu roku. W tym kontekscie warto
podkresli¢, ze cho¢ powszechnosé wystepowania przektada sie na obszerne dane literaturowe dotyczace ak-
tywnosci biologicznej i wtasciwosci farmakokinetycznych rutyny, jednak informacji na temat potencjalnych
efektdw behawioralnych i osSrodkowych jej dtugotrwatego podawania dostarczyty dopiero m.in. badania dr
Pyrzanowskiej i wspétpracownikdéw. Zagadnieniom tym zostata poswiecona pierwsza praca z cyklu habilita-
cyjnego (zatacznik 7a), opublikowana w czasopismie Pharmacological Reports (2012). Badania wykazaty, ze
dtugotrwate podawanie rutyny nie wptywa na szybkos¢ uczenia sie i pamiec roboczg, moze natomiast nie-
znacznie usprawniac pamiec przestrzenng zwierzat doswiadczalnych, do czego moze przyczyniac sie gtownie
zwiekszenie stezenia noradrenaliny w hipokampie. Ponadto, zwiekszenie stezenia noradrenaliny oraz dopa-
miny i jej metabolitu (DOPAC) w podwzgdrzu moze sugerowac potencjalny wptyw rutyny na szlaki neurohor-
monalne. Co ciekawe, wszystkie ww. efekty zaobserwowano wytgcznie dla nizszej dawki podawanego flawo-
noidu (100 mg/kg m.c.). Habilitantka postawita we wnioskach koricowych teze, ze dziatanie rutyny moze by¢
nieproporcjonalne do dawki (hormetyczne, efektywniejsze w mniejszej dawce), ktéra wobec stosunkowo
niewielkiej liczby zwierzat w poszczegdlnych grupach badanych wymaga jednak weryfikacji w dalszych
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badaniach. Niezaleznie od tego, uzyskane dane s3 istotne, szczegdlnie w kontekscie oceny bezpieczenstwa
stosowania rutyny.

Drugg z substancji pochodzenia naturalnego badang przez dr Pyrzanowska byto mleczko pszczele, kto-
remu Habilitantka poswiecita trzy prace, opublikowane w Journal of Ethopharmacology (2014), Journal of
Clinical and Pre-Clinical Research (2015) i Neuroscience Letters (2018) (zatgczniki 7b-7d). Na pokreslenie za-
stuguje publikacja jednej z prac w Journal of Ethopharmacology, jednym z najbardziej prestizowych pism z
dziedziny fitofarmakologii, o wysoce rygorystycznym systemie selekcji i recenzji manuskryptéw, co potwier-
dza warto$é naukowg i aktualnos¢ podejmowanego przez Habilitantke zagadnienia. Samo mleczko pszczele
to najwazniejszy obok miodu i propolisu produkt pszczeli, stosowany przede wszystkim zewnetrznie w der-
matologii i kosmetologii, jako srodek przeciwzapalny, przyspieszajacy gojenie ran i regeneracje skéry, oraz
wewnetrznie, jako $rodek przeciwdrobnoustrojowy w leczeniu wspomagajgcym infekcji gérnych drog odde-
chowych. W tzw. medycynie tradycyjnej mleczku przypisywano dziatanie wielokierunkowe — od regulacji
przemiany materii po poprawe funkcji kognitywnych i dziatanie antydepresyjne. Na tej podstawie produkty
zawierajgce mleczko sg oferowane jako suplementy diety bez wystarczajgcej weryfikacji ich skutecznosci i
bezpieczenstwa wobec szczagtkowych badan in vivo i klinicznych. Duzym problemem w stosowaniu mleczka
pszczelego jest takze brak standaryzacji preparatdw zawierajgcych te wysoce zmienng pod wzgledem skfadu
substancje. W swoich badaniach Habilitantka wykorzystata mleczko pochodzenia greckiego, szczegdétowo
scharakteryzowane pod wzgledem sktadu frakcji lipofilowej metodg GC-FID-MS, zgodnie z przyjetymi stan-
dardami, co jest kluczowe dla interpretacji wynikow eksperymentdéw in vivo, zaréwno w cyklu habilitacyjnym,
jak i w odniesieniu do badan innych autoréw. Jako fitochemik odczuwam wprawdzie pewien niedosyt wobec
pominiecia w analizie proporcji frakcji lipofilowej do pozostatych sktadnikéw mleczka, w tym frakc;ji biatkowej,
drugiej obok zwigzkdéw lipofilowych frakcji czynnej mleczka, odpowiedzialnej takze za jego dziatanie alergizu-
jace, jednak w kontekscie badan Habiltantki frakcja biatkowa mogta by¢ uznana za mniej istotng dla spodzie-
wanego efektu farmakologicznego. W czesci badan in vivo przeprowadzono wielowatkowe, komplementarne
analizy wptywu zaréwno dtugo- jak i krétkookresowego podawania mleczka pszczelego na zachowanie zwie-
rzat doswiadczalnych, poziom neuroprzekaznikdw z grupy monoamin i aminokwaséw w OUN, a takze na bio-
chemiczne parametry pracy watroby, nerek i miesni. Wykazano, ze podobnie jak w przypadku podawania
rutyny, mleczko pszczele nie wptywa na proces uczenia sie, moze natomiast usprawnia¢ pamiec przestrzenna
oraz powodowac zmiany w stezeniu monoamin i aminokwaséw w strukturach OUN zaangazowanych w pro-
cesy kognitywne (korze przedczotowej, prazkowiu i podwzgodrzu), szczegdlnie serotoniny, dopaminy i ich me-
tabolitéw oraz kwasu y-aminomastowego, nie zaburzajac jednoczesnie czynnosci watroby i nerek. Zmiany w
stezeniu neuroprzekaznikdw moga pojawic sie juz po krotkotrwatym podawaniu preparatu, natomiast efekty
prokognitywne uwidaczniajg sie dopiero po dtuzszym okresie. Uzyskane wyniki sg istotne dla oceny bezpie-
czenstwa stosowana doustnego mleczka pszczelego oraz dla weryfikacji zasadnosci jego stosowania jako
Srodka wspomagajacego pamiec.

Trzecig z substancji badang przez dr Pyrzanowska byty tradycyjnie fermentowane i wysuszone liscie i pedy
czerwonokrzewu (aspalatu prostego, Aspalathus linearis), czyli tzw. czerwona herbata rooibos. Jest to pocho-
dzaca z potudnia Afryki, bezkofeinowa substancja roslinna wykorzystywana do produkcji popularnego w
wielu krajach Swiata naparu, uwazanego powszechnie za alternatywe herbaty prawdziwej (z Camelia sinen-
sis) o fagodniejszym od niej smaku, podobnej, silnej aktywnosci przeciwutleniajgcej, przeciwcukrzycowej, kar-
dio- i neuroprotekcyjnej, lecz bez dziatania pobudzajgcego, typowego dla kofeiny. Co ciekawe, przed realiza-
cjg projektu badawczego Habilitantki, pomimo bogatego pismiennictwa na temat aktywnosci biologicznej
naparow z aspalatu, w tym danych z testéw in vivo, kwestia potencjalnego wptywu herbaty rooibos na OUN
byta zbadana jedynie fragmentarycznie, a w aspekcie zmian neurotransmisji i potencjalnych efektéw beha-
wioralnych w wyniku dtugotrwatego przyjmowania napoju, prace dr Pyrzanowskiej byty nowatorskie. Nalezy
podkresli¢ w tym miejscu umiejetnos¢ Habilitantki znalezienia istotnej luki w zgromadzonej wiedzy na temat
badanego gatunku i jej skutecznego uzupetnienia. Tematyce herbaty rooibos Habilitanka poswiecita dwie
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prace, opublikowane ponownie w prestizowych pismach Journal of Ethnopharmacology i Neuroscience
Letters (zatacznik 7e i 7f), co nie zaskakuje biorgc pod uwage szerokie zainteresowanie, jakie w sSrodowisku
fitofarmakologéw budzi aspalat. W swoich badaniach Habilitantka wykorzystata produkt pozyskany od reno-
mowanego producenta z RPA, szczegétowo scharakteryzowany pod wzgledem profilu sktadnikéw bioaktyw-
nych (polifenoli) za pomocg wtasciwie dobranych, wysoce selektywnych technik analitycznych (UHPLC-ESI-
gTOF-MS i HPLC-DAD), co byto niezbedne dla potwierdzenia jakosci produktu oraz kluczowe dla prawidtowej
interpretacji wynikdw eksperymentdw in vivo. Testy wykazaty istotng i zalezng od dawki aktywnos¢ rooibos
w OUN, wyrdzniajgca na tle pozostatych dwdch wczeséniej badanych substancji (rutyny i mleczka pszczelego),
w tym usprawnienie procesu uczenia sie i poprawe pamieci przestrzennej bez wptywu na pamiec roboczg
zwierzat doswiadczalnych. Zaobserwowano réwniez zwiekszenie spontanicznej aktywnosci motorycznej i
eksploracyjnej zwierzat, a takze efekt anksjolityczny. Co wazne, wobec znanego z literatury dziatania prze-
ciwcukrzycowego aspalatu, réwnolegle przeprowadzono badania glikemii, potwierdzono zdolnos¢ rooibos do
obnizania niezaleznej od positku glikemii we krwi zwierzat, jednak wykluczono hipoglikemie, ktéra mogtaby
ewentualnie wptywac na wyniki testéw behawioralnych. Na podstawie wynikéw analiz biochemicznych
stwierdzono, ze zaobserwowane efekty behawioralne mogg by¢ zwigzane ze zwiekszeniem stezenia dopa-
miny w prazkowiu, jak réwniez z potencjalnym dziataniem neuroprotekcyjnym rooibos, zwigzanym gtéwnie
z obnizeniem stezenia kwasu glutaminowego i asparaginowego oraz zwiekszeniem stezenia tauryny w praz-
kowiu. Uzyskane wyniki majg duze znaczenie dla lepszego zrozumienia mechanizmu aktywnosci neuropro-
tekcyjnej aspalatu, a takze dla weryfikacji bezpieczeristwa stosowania tej substancji jako codziennego napoju.

Prace sktadajgce sie na cykl habilitacyjny zostaty zredagowane z duzg starannoscia. Zauwazytam jedynie,
Ze w pieciu z szesciu prac brak jest numeru zgody witasciwej lokalnej komisji etycznej ds. doswiadczen na
zwierzetach, a wystepuje tylko stwierdzenie, ze prace byty prowadzone w oparciu o odpowiednig zgode. Jest
to uchybienie formalne, ktére umkneto najwyrazniej procesowi recenzji redakcji poszczegdlnych czasopism.

Podsumowujac ocene osiggniecia Habilitantki stwierdzam, ze prace skfadajace sie na cykl habilitacyjny
poszerzyty wiedze na temat aktywnosci i bezpieczenstwa stosowania badanych substancji pochodzenia na-
turalnego. Prace zostaty dobrze zaplanowane i zrealizowane z wykorzystaniem nowoczesnych, prawidtowo
dobranych metod analitycznych w zakresie analiz fitochemicznych (GC-FID-MS, UHPLC-ESI-gTOF-MS, HPLC-
DAD) i biochemicznych (HPLC-ECD), a takze testow behawioralnych, z powodzeniem stosowanych w zespole
Katedry i Zaktadu Farmakologii Doswiadczalnej i Klinicznej WUM od wielu lat (testu labiryntu wodnego Mor-
risa i testu otwartego pola z otworami). Nalezy podkresli¢ uzupetnienie obserwacji behawioralnych wynikami
pogtebionej analizy poziomu neurotransmiteréw z grupy monoamin i aminokwaséw (w sumie 15 analitéw)
w réznych strukturach mézgu, co umozliwito wyciggniecie wnioskéw, co do ewentualnych mechanizméw ob-
serwowanych efektéw. Choc¢ niektére z prac powstaty stosunkowo niedawno (w latach 2018-2019), weszty
juz do obiegu naukowego i zostaty zacytowane w sumie 62 razy (bez autocytowan, wg. Scopus, dane z dnia
13.12.2021).

Tym samym stwierdzam, ze oceniane osiggniecie spetnia wymagania okreslone w art. 219 ust. 1 pkt. 2
Ustawy, tj. wnosi znaczny wkiad w rozwaj okreslonej dyscypliny, w tym przypadku dyscypliny nauki me-
dyczne.

Ocena pozahabilitacyjnego dorobku naukowego

Dorobek pozahabilitacyjny dr Justyny Pyrzanowskiej obejmuje 34 petnotekstowe publikacje naukowe, w tym
26 oryginalnych prac eksperymentalnych opublikowanych w renomowanych, recenzowanych czasopismach
naukowych o zasiegu miedzynarodowym, w wiekszosci (18) legitymujgcych sie wspdtczynnikami IF, jak m.in.
wpomniane wczesniej Journal of Ethnopharmacology, Neuroscience Letters i Pharmacological Reports, ale
takze Neuroscience, Nutritional Neuroscience, Phytotherapy Research, Toxicology and Applied Pharmacology,
Behavioural Brain Research, Environmental Toxicology and Pharmacology, Pharmacology, Biochemistry and
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Behavior, International Journal of Developmental Neuroscience, Biological Trace Element Research, Drug and
Chemical Toxicology, Acta Neurobiologiae Experimentalis, czy Annals of Agricultural and Environmental Me-
dicine.

Catkowity IF tej czesci dorobku Habilitantki (z roku opublikowania, po aktualizacji wartosci IF za rok 2020)
wynosi 51,321, co wskazuje na Jej istotng aktywnosé naukowa. Dodatkowo, wszystkie prace z IF z wyjatkiem
dwdéch zostaty opublikowane po obronie rozprawy doktorskiej, co swiadczy konsekwentnym rozwoju i wzro-
Scie aktywnosci naukowej dr Pyrzanowskiej po doktoracie. Warto dodag, ze juz po ztozeniu wniosku habilita-
cyjnego Habilitantka opublikowata kolejng prace (w czasopi$mie International Journal of Environmental He-
alth Research, IF=3,411), tym razem jednoautorska, potwierdzajgc systematycznosc i ciggtos¢ dziatalnosci na-
ukowej.

W ocenie dorobku naukowego Habilitantki nalezy podkresli¢ zwartos¢ tematyczng Jej zainteresowan, da-
tujgcy sie juz od poczatkowego okresu pracy badawczej w ramach przygotowywania rozprawy doktorskiej.
Gtéwny kierunek Jej badan jest zbiezny z tematyka cyklu i skupiony na obserwacji zmian zachowania sie zwie-
rzat podczas testéw behawioralnych oraz neuroprzekaznictwa w osrodkowym i obwodowym uktadzie ner-
wowym wywotanych podawaniem substancji aktywnych farmakologicznie, w tym zaréwno substancji pocho-
dzenia naturalnego, jak i syntetycznego.

Prace, ktérych wspétautorkg jest dr Pyrzanowska dotyczg przede wszystkim substancji roslinnych o pierw-
szorzednym znaczeniu w oficjalnej fitoterapii (6 prac), w tym ekstraktow z lisci mitorzebu japonskiego (Ginkgo
biloba), ktacza kurkumy domowej (Curcuma longa), ziela meczennicy (Passiflora incarnata) i kwiatostanu
gtogu (Crataegus sp.; obecnie realizowany projekt). Poza tym Habilitantka prowadzita badania aktywnosci
czystych zwigzkéw o charakterze metabolitdw specyficznych (2 prace), takich jak np. kwas protokatechowy i
dihydroergotamina, a sporadycznie takze innych substancji, jak koncentrat biatka serwatkowego mleka kro-
wiego (1 praca). Istotnymi sktadowymi dorobku Habilitantki byty ponadto cykle publikacji dotyczacych
wplywu na zachowanie zwierzat i neuroprzekaznictwo w OUN paracetamolu (9 prac) oraz suplementacji pier-
wiastkow — cynku i manganu (3 prace). Obecnie Habilitantka prowadzi badania w ww. kierunku dolutegrawiru
i di-o-toluiloguanidyny oraz badania potencjalnego efektu neuroprotekcyjnego fingolimodu i metforminy w
zwierzecym modelu cukrzycy typu Il. Dzieki zdobytemu duzemu doswiadczeniu eksperymentalnemu w za-
kresie badan in vivo, dr Pyrzanowska uczestniczyta takze w badaniach wptywu reakcji autoimmunologicznej
na neurodegeneracje w obrebie hipokampa i funkcje kognitywne zwierzat w kontekscie stwardnienia rozsia-
nego, a takze w interdyscyplinarnym projekcie opracowania bezposredniej metody badania wtasciwosci me-
chanicznych duzych naczyn krwionosnych zwierzat laboratoryjnych z konstrukcja odpowiedniego stanowiska
badawczego.

Pewien niedosyt moze budzi¢ brak doswiadczenia dr Pyrzanowskiej w kierowaniu i aplikowaniu o finan-
sowanie projektéw badawczych ze zrédet zewnetrznych, choé trzeba odnotowaé, ze petnita Ona role wyko-
nawcy w projekcie MNiSW N401129333 (,,Zmiany degeneracyjne w o$rodkowym ukfadzie nerwowym w prze-
biegu autoimmunologicznego zapalenia mdzgu i rdzenia (EAE) u szczura”), realizowanym w latach 2007-2010,
a obecnie petni takg role w trwajgcym projekcie NCN Preludium 2017/25/N/NZ7/03003 (,,Mechanizmy pro-
kognitywnego dziatania kwasu protokatechowego w zwierzecym modelu zespotu Wernickego-Korsakowa”).
Wiekszos¢ dziatalnosci naukowej Habilitantki zostata jednak sfinansowana ze srodkéw statutowych macie-
rzystej jednostki.

Warsztat badawczy Habilitantka doskonalita gtdwnie w trakcie wspétpracy naukowej w ramach jednostek
WUM (Klinika Choréb Zakaznych, Tropikalnych i Hematologii WUM, Katedra i Zaktad Biologii Ogdlnej i Para-
zytologii WUM), z innymi jednostkami krajowymi (Instytut Psychiatrii i Neurologii w Warszawie, Pracownia
Badan Przedklinicznych Zwigzkéw Neuroprotekcyjnych i Czynnikdw Srodowiskowych Instytutu Medycyny Do-
Swiadczalnej i Klinicznej PAN, Katedra i Zaktad Farmakognozji Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu, In-
stytut Techniki Lotniczej i Mechaniki Stosowanej Politechniki Warszawskiej), a takze w ramach wspétpracy
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miedzynarodowej (Department of Pharmacognosy and Chemistry of Natural Products, School of Pharmacy,
University of Athens, Grecja; Department of Chemistry, Trent University, Kanada).

W dokumentacji wniosku habilitacyjnego brak jest informacji na temat odbytych stazy krajowych lub za-
granicznych. Jednak ww. wspoétpraca naukowa przyniosta wymierne efekty w postaci wspdlnych publikacji —
przynajmniej 10-ciu oryginalnych artykutdw w czasopismach z IF oraz licznych doniesien zjazdowych, za-
réwno krajowych, jak i miedzynarodowych. W ramach wspdtpracy z Politechnikg Warszawskg Habilitantka
petnita takze funkcje promotora pomocniczego w postepowaniu o nadanie stopnia doktora (zakorniczonym w
roku 2016 nadaniem stopnia). Ponadto, pierwsza praca w dorobku naukowym dr Pyrzanowskiej powstata w
trakcie Jej zatrudnienia w Katedrze Fizjologii i Medycyny Sportowej Akademii Wychowania Fizycznego w War-
szawie.

Tym samym nalezy uzna¢, ze Habilitantka spetnia warunki wymienione w art. 219 ust. 1 pkt. 3 Ustawy,
tj. wykazuje sie istotna aktywnoscig naukowa realizowang w wiecej niz jednej uczelni, instytucji naukowej
lub instytucji kultury, w szczegdlnosci zagraniczne;.

Ocena dziatalnosci organizacyjnej, dydaktycznej i popularyzatorskiej

Dr Justyna Pyrzanowska moze poszczyci¢ sie duzg aktywnoscig dydaktyczng. Habilitantka prowadzi rézne
formy zaje¢ dydaktycznych z farmakologii i toksykologii oraz farmakologii klinicznej dla studentéw Wydziatu
Lekarskiego WUM — od ¢éwiczen i seminariéw po wykfady, i to zaréwno w jezyku polskim jak i angielskim
(English Division). Prowadzi takze zajecia w jezyku angielskim dla English Dentistry Division.

Jak wspomniano wyzej, Habilitantka petnita funkcje promotora pomocniczego w zakoriczonym sukcesem
przewodzie doktorskim prowadzonym na Wydziale Mechanicznym Energetyki i Lotnictwa PW.

Dr Pyrzanowska dziata aktywnie w towarzystwach naukowych — od roku 2008 jest cztonkiem Polskiego
Towarzystwa Farmakologicznego, a takze Europejskiego Zwigzku Towarzystw Farmakologicznych EPHAR oraz
Miedzynarodowej Unii Farmakologii Podstawowej i Klinicznej IUPHAR. Od roku 2019 Habilitantka petni funk-
cje skarbnika Oddziatu Warszawskiego PTF, co $wiadczy o duzym uznaniu dla Jej umiejetnosci organizacyj-
nych i rozpoznawalnosci w srodowisku naukowym. O tejze rozpoznawalnosci Swiadczy takze powierzanie dr
Pyrzanowskiej funkcji recenzenta przez renomowane czasopisma naukowe, tj. Behavioural Brain Research,
Pharmacology, Biochemistry and Behaviour i Scientific Reports.

Jako przedstawiciel nauczycieli akademickich, w latach 2016-2020 Habilitantka bytfa cztonkiem Rady | Wy-
dziatu Lekarskiego WUM.

Dr Pyrzanowska jest takze aktywng popularyzatorka wiedzy i wspotautorka 8 publikacji poglagdowych do-
tyczacych substancji roslinnych i ich zastosowan we wspdtczesnej terapii, interakcji lekéw roslinnych oraz
wplywu aktywnosci fizycznej i czynnikdw hormonalnych na ryzyko karcynogenezy.



Podsumowanie i wniosek

Podsumowujac ocene osiggniecia naukowego stanowigcego rozprawe habilitacyjng, pozostatej aktywno-
$ci naukowej, a takze dziatalno$ci dydaktycznej i popularyzatorskiej dr Justyny Pyrzanowskiej stwierdzam, ze
Kandydatka spetnia kryteria wymienione w Art. 219 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyz-
szym i nauce (Dz. U. z 2018 r. poz. 1668 z pdéin. zm.). Od chwili rozpoczecia pracy, Habilitantka osiggneta
wszystkie niezbedne etapy kariery zawodowej i dziatalno$ci naukowej upowazniajgce Jg do ubiegania sie o
pozycje samodzielnego pracownika nauki.

Przedstawiam zatem Komisji Habilitacyjnej powotanej przez Rade Doskonatosci Naukowej oraz Radzie
Dyscypliny Nauk Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego wniosek o nadanie Pani dr n.
med. Justynie Pyrzanowskiej stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdro-
wiu, dyscyplinie nauki medyczne.

KIEROWNIK
Katedry i Zaktadu Farmakognozji
Uniwersytgtu Medycznego w todd
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