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Ocena osiqgnigcia naukowego, calolcztaltu dorobku naukowego oraz dzialalnofci

dydaktyczno-organizacyjnej dr n. med. Barbary l(urryb-Zaiqc ubiegaiqcej sig o stopief
doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznychi nauk o zdrowiu w dyscyplinie

naukmedycznych

Sylwetka habilitantki

Dr n. med. Barbara I(utryb-Zajqc uzyskala tytul zawodowy magistra analityki
medycznei na Wydziale Farmaceutycznym Gdariskiego Uniwersytetu Medy cznegow 2073

roku. Praca magisterska pt. ,,1(atabolizm nukleotyd6w adeninowych na powierzchni

zastawek serca" byla przygotowana pod kierunkiem promorora prof. dr hab. Ryszard T.

Smolefskiego. Rozpoczgta studia doktoranckie na Wydziale Lekarskim GUM zakoiczone

obronE pracy doktorskiej pod tytulem ,,Zewnqtrzl<omorkowe przemiany nukleotyd6w w
stenozie aortalnej i mieizd|ycy naczy6" i uzyskaniem w dniu 8.06.2017 roku stopnia

naukowego doktora nauk medy czny chw dys cyplinie biologi a medy czne or az spec j alno6ci

biochemia.

Dr n. med. Barbara l(utryb-ZaiEc calq swojq aktywnodi zawodowE wiqzalazl(atedr4i
Zal<ladem Biochemii, gdzie odbywala studia doktoranckie, nastgpnie byla zatrudniona na

stanowisku mlodszego specjalisty, a od 2017 roku zostala zatrudniona na stanowisku

adiunkta w l(atedrze iZakladzie Biochemii Gdafskiego Uniwersyreru Medycznego.

Ocena dorobku naukowego

Oceng dorobku naukowego Habilitantki oparlem o dostarczonq analizg

bibliometrycznq publikacji przygotowanE przez Pracownig Bibliometryczn4 Biblioteki

Gl6wnef Gdadskiego Uniwersytetu Medycznego dnia24.O9.2O2O roku. Dorobek naukowy

obeimuie wsp6lautorstwo w 27 pelnotekstowych pracach. N-qczna warto6i wskaZnika

Impact Factordorobku naukowego, nie liczqc komunikat6w zjazdowych, wynosi 70.144.

WSr6d tych prac 12 zostalo opublikowanych przed uzyskaniem stopnia doktora nauk

medycznych (lF 25.096, punktacja MNisz 260), a 11 po jego uzyskaniu (lF 33.923,

punktacja MNiSW 500).

Prace dr n. med. Barbary l(utryb-Zajqc byly cytowane pruezinnych auror6w. Zgodnie z

bazat Web of Science Core Collection, w dniu opracowania analizy, prace Habilitantki



cytowano lO3 razy, z autocytowaniami 135, indeks Hirscha wynosi 7, natomiast zgodnie

zbaza, Scopus, w dniu anallzy, prace Habilitantki cytowano 107 razy,z autocytowaniami

740, za6 indeks Hirscha wynosi 7. Punktacja MNiSW dotyczEca prac jest wyrazona

czg6ciowo w tzw. nowej punktacji obowi4zujEcej od 2017 roku.

Prace publikowane ptzez Habilitantkg umiejgtnie l4cza, oceng element6w

wplywajqcych na fu nkcje 6ciany naczyniow ej ze szczeg6lnym uwzglgdnieniem Sr6dblonka

naczyniowego w rolnychwarunkach klinicznych. Prowadzone badania w ciekawy spos6b

l4cza, zagadnienia fizjologii, patologii i farmakologii klinicznei z dziedzinami medycyny

eksperymentalnej. Z tego powodu osiEgnigcie naukowe Habilitantki stanowi cykl prac

obejmuiqcy poszukiwanie fuodel aktywno6ci deaminazy adenozyny w patologiach

wi4zEcych sig z dysfunkcjq 6r6dblonka naczyniowego, identyfikaciq mechanizm6w

wzrostu tei aktywno6ci w kom6rkach dr6dblonkaorez ocenE potencjalu terapeurycznego

hamowania tego enzymuw eksperymentalnych modelach dysfunkcji 6r6dblonka.

Poza wymienionym wyhej gl6wnym nurtem prac przedstawionym jako osiqgnigcie

naukowe, badania Habilitantki dotyczyly oceny zaleLnoici metabolizmu nukleotyd6w i

progresji stenozy zastawki aortalnej. I(olejne cykle badari dotyczyly ekspresji i lokalizacji

receptor6w purynergicznych w zmienionych patologicznie zastawkach aortalnych i
naczyniach krwionoSnych. Badania prowadzone byly z wykorzystaniem technik

histologicznych i immunohistochemicznych w fagielloriskim Centrum Rozwoju Lek6w
(JCET) w lGakowre oraz w Heart Science Centre, Imperial College London at Harefield

Hospital, w Wielkiej Brytanii.

Habilitantka brala udzial w licznych projektach analizujqcych mechanizmy dysfunkcji

6r6dblonka i miaLdLycy tgtnic. Badania te realizowane byly w I(atedrze i Zakladzie

Biochemii GUMed we wsp6lpracy z wiodqcymi migdzynarodowymi i krajowymi

iednostkami badawczymi, m.in. z Department of Surgery and Translational Medicine,

University of Milano-Bicocca, Monza we Wloszech oraz z f agielloriskim Centrum Rozwoju

Lek6w w lGakowie. Ciekawym nurtem badari byla ocena zaleLnoici pomigdzy

metabolizmem nukleotyd6w i rozwojem choroby noworworowej.

Wartym podkredlenia jest fal<t,2e prowadzone badania byly elemenrem granr6w, w
kt6rych Habilitantka byla wykonawcq w projekcie NCBiR, wykonawc4trzechprojekt5w

NCN w tym w jednym znichpelnila funkcjg kierownika.

Dr n. med. Barbary l(utryb-Zaiqc otrzymala liczne nagrody i wyr62nienia w tym

nagrodg zespolowq I stopnia za badania nad metabolizmem nukleotyd6w obecnych poza

kom6rk4 w patologiach naczyniowych (2018), nagrodg zespolowq II stopnia za badania



katabolizmu nukleotyd6w i identyfikac jg nieznanych szlak6w przemia n orazich zmian w
fizjologii i patologii (201S).

Uwa2am, 2e po uzyskaniu stopnia naukowego doktora, Habilitantka wykazala sig

,,istotnq aktywnodci4 naukowq", a dorobek naukowy jest w mojej opinii wysrarczajqcy do

ubiegania sig o stopieri doktora habilitowanego.

Ocena merytoryczna osiqgnigcia naukowego stanowiEcego podstawg habilitacii

W dorobku naukowym znacz1cy udzial ma cykl czterech publikacji pod wsp6lnym

tytulem: ,,Deeminaza adenozyny w patologiach przebiegaj4cych z dysfunkcj4 Sr5dblonka

naczyniowego", kt6regotqcznawarto6i wsp6lczynnil<a Impact Factorwynosi 11,125, za6

punktacia MNiSW wynosi 205. Nale2y podkredli| i2 we wszysrldch tych publikacjach

Habilitantka iest pierwszym autorem, a w dw6ch znichtakhe aurorem do korespondencji.

Prace te zostaly opublikowane w latach 2018-2019 na lamach uznanych czasopism

migdzynarodowych. Badania majq charakter nowatorski, zal uzyskane wyniki sq istotne.

Pierwsza praca, zatytulow ana,,Adenosine d eamin as e i n hi bi ti on s uppress es

progression of4Tl murine breast cancer by adenosine receptor dependent mechanisms.",

zostala opublikowana w 2018 roku w /ournal ofCellular and Molecular Medicine [l Cell

Mol Med 2018,22,L2,5939-5954. IF 4.658; MNiSW=351. W pracy opartej o

eksperymentalne prowadzone na mysim modelu raka piersi Habilitantce udalo sig zebra(,

unikalny material pozwalajqcy na sprecyzowanie gl6wnychirodetizoenzym6w ADA w
mikroirodowisku nowotworowym wrazz analizqwplywu hamowania ADA na funkcjg

i r6dblo nka naczyniowe go. Wykazan o, ze gl6wny m ir o dlem izo enzy mu AD A1 byly
kom6rki odpornodciowe, kom6rki 6r6dblonk a orazw mniejszym stopniu kom6rki

nowotworowe, podczas gdy pochodzenie ADA2 ograniczylo sig tylko do monocyr6w i

makrofag6w. W tej sytuacji hamowanie aktywnoSci ADAz zastosowaniem niskich

dawek deoksykoformycynyprowadzilo do poprawy funkcji 6r6dblonka, zmniejszenia

migracii i inwazji kom6rek nowotworowych orazich adheziii transmigraciiprzez

kom6rki ir6dblonka. Takie wnioski wskazuj4 na potencjalnie prakrycznezasrosowanie i

mozliwo6i wykorzystania tego kierunku badari w tworzeniu nowych strategii leczenia

inwazyjnego raka piersi.

Naturalnq konsekwenciq pierwszego badania byla kontynuacja badad dotyczqca

zaobserwowanych zalehnoici w innej grupie schorzeri - o etiologii miaLdLycowej. Druga

pracazetYtulowana: ,,Vascularextracellu/aradenosine metabolism in mice correlated with
susceptibilityto atherosclerosis" ul<azalasigw Nucleosides Nucleotides and NucleicAcids



(Nucleosides Nucleotides and Nucleic Acids 2018,37,lt, 653-662- IF 1.167, MNiSW: 15).

Habilitantka wykazala,2ew przypadku szczep6w myszy naibardziei podatnych na rozw6j

miaild?ycy wystgpuje niekorzystny uklad naczyniowych aktywnoSci ekto-enzym6w

metabolizuj4cych adenozyng, prowadzqcy do ograniczenia protekcyjnych mechanizm6w

receptorowy ch zaleLnych od pozakom6rkowe j adenozyny.

Identyfikacja Lr6del oraz mechanizmy wzrostu aktywno6ci ADA w ludzkich

naczyniach krwionoinych objgtych procesem miahd2ycowym oraz potencjalny udzial

modulacfi tych szlak6w w leczeniu chor6b sercowo-naczyniowych przebiegajEcych z

dysfunkcjq 6r6dblonka naczyniowego stanowi temat trzeciej pracy cyklu publikacf i pr.

,,Inhibition of LPS-stimulated ecto-adenosine deaminase attenuates endothelial cell

activation" opublikowanef w Molecular and Cellular Cardiology(J Naol Cell Cardiol,2Ol9,

128,62-76. - IF 4.133, MNiSW: 140.00). Habilitantka podkredla, ze aktywacja szlaku

przel<ainikowego JAIVSTAT znaczqco zwigksza produkcjg bialka ADA. Ochronne w

stosunku do 6r6dblonk6w dzialanie inhibitora aktywnodci ADA, uzaleLnione bylo od

zwigkszonego stgzenia pozakom6rkowej adenozyny i aktywacji receptor6w

adenozynowych.

Praca czwerta opublikowana zostalaw Nucleosides Nucleotides and Nucleic Acids.

Tytul pracy ,,The effects ofpro- and antiatherosclerotic factors on intracellular nucleotide

concentration in muilne endothelial cells. (Nucleosides Nucleotides and Nucleic Acids

2018,37,17,645-652 - lF 1J67 , MNiSW: 15.00). Habilitantka podjgla sig przeprowadzenia

analizy wplywu zwiqzl<6w moduluj4cych aktywnoii ADA na status energetyczny

kom6rek Sr6dblonkanaczyniowego. Wpracywykazano, 2ezwiqzkiobni2aj4ce aktywno6i

eADA na powierzchni 6r6dblonka, takie jak deoksykoformycyna czy powszechnie

stosowana u pacjent6w ze schorzeniami ukladu sercowo-naczyniowego atorwastatyna

nie zaburzajq metabolizmu energetycznego kom6rek, co podkre6la ich bezpieczeristwo i

potencjal powodzenia terapeutycznego w patologiach 6r6dblonka naczyniowego.

Opisany wy2ej cykl prac dokumentujqcych osiqgnigcia habilitacyjne dr n. med. Barbary

l(utryb-ZaiEc stanowi opracowanie, kt6rego najwigkszymi zaletami jest wykazanie

jasnego zwiqzku pomigdzy wzrostem aktywno6ci naczyniowej ekto-deaminazy

adenozyny, co mohe byi dobrym wykladnikiem patologicznego procesu zwiqzanego z

aktywacjq, zapaleniem i dysfunkcjq i16dblonka naczyniowego. W modelach

eksperymentalnych miaid?ycy oraz rel<a piersi, aktywno6i eADA pochodzqca z kom6rek

6r6dblonka wyprzedzala inne zmiany dwiadczEce o jego dysfunkcji, co podkre6la

potencjalne rokownicze zneczenie tego markera. Ponadto wykazano, ze hamowanie



funkcji ekto-deaminazy adenozyny poprawia funkcje 6r5dblonka naczyniowego w spos6b

bezpieczny, co moze byi ciekawym kierunkiem potencjalnie rerapeurycznychdzialan.

Cykl 4 prac wskazanych pruez dr n. med. Barbarg l{utryb-Zaiqc, jako osiqgnigcie

naukowe stanowi wigc istotny wklad l(andydatki w rozw6f badad nad funkc jqnaczy6.

Uwa2am, 2e zaprezentowane wyniki mogE w przysz\oici stanowi(, przyczynek do

prowadzenia badaf nad nowymi kierunkami terapeutycznymi. Prace stanowiq zwarty,
monotematy czny cykl odpowiadaj qcy zaproponowanemu tytulowi.

Ocena dokonari w zakresie dydaktyki , dzialalnodci organizacyinej orez rozwoiu kadry

naukowei

Zaigcia dydaktyczne w zakresie biochemii dr n. med. Barbara l(utryb-Zajqcprowadzila

dla student6w II roku kierunku lekarskiego, lekarsko-denrysryczn ego oraz English

Division Gdariskiego Uniwersytetu Medycznego. Po uzyskaniu stopnia naukowego

doktora pelnila funkcf g opiekuna pracy magisterskie j pt. ,,Model myszy znokaurem CD73" .

Uczestniczyle w organizacji konferencji: XXII Sympozjum Sekcji lGrdiologii
Eksperymentalnej PTI( oraz I(omitetu Nauk Fizjologicznych i Farmakologicznych PAN,

2017, Gdadsk-Sobieszewo, atakLe 17th Symposium on Purine and Pyrimidine Metabolism

in Man, 2017, Gdadsk. Od 2020 roku pelni funkcfg wsp6lkoordynatora zespolu

,,MikrokrqienieimiahdLyca" w ramach Priorytetowego Obszaru Badawczego ,,1(ardiologia

i medycyna sercowo-naczyniowa" Inicjaty.ry Doskonalo6ci - Uczelni Badawczej.W 2015

roku wdroLyLa w l(atedrze i Zakladzie Biochemii GUMed program diagnostyki i

monitorowania leczenia cystynozy w Polsce. fest recenzentem uznanych naukowych

czasopism migdzynarodowych.

Podsumowanie

Dorobek naukowy oraz osiEgnigcie naukowe dr n. med. Barbary l(utryb-Zaiqczasluguiq

na szczeg6lne podkred lenie. Wys oki poziom merytoryc zny pr ac wynika z trafne go wyboru

tematyki badari, opanowania trudnego warsztatu badari eksperymentalnych na modelach

zwierzgcych oraz stosowania nowoczesnych metod pozwalajqcych na modelowanie

sytuacii fiziologicznych i wystgpufqcych w schorzeniach wiqz4cych sig z dysfunkcjE

Sr6dblonka naczyniowego. Opublikowane prace wykazuj4 cechy nowarorsrwa, za3 sam

dorobek jest sp6jny i komplementarny. Zwracauwagg podjgcie przezHabilitantkg pr6by

wykorzystania stosowanych technik badawczych do sprecyzowania rokowniczej roli
ocenianych wYkladnik6w, a takie pod j gcie pr6by wyznaczenia potenc j alnych kierunk6w



zastosowania terapeutycznego uzyskanych wynik6w. Uzyskane osiEgnigcia naukowe

I(andydatki sq wigc istotne zpraktycznego punktu widzenia. Habilitantka wykorzystuje

swojq wiedzg podczas prowadzenia zajg(, dydaktycznych oraz w nadzorowaniu prac

magisterskich. Przemawia to ze tym, iz prezentuie cechy samodzielnego pracownika pod

wzglgdem naukowym, organizacyjnym oraz dzialalnodci na rzecz ksztalcenia kadr

medycznych.

Wniosek koricowy

W oparciu o oceng dorobku naukowego IGndydatki, oceng prac wskazanych jako

osi4gnigcie naukowe orazanalizg innych dokonari Habilitantki stwierdzam,hedr n. med.

Barbara \(utryb'Zaiqc spelniawymogi dotyczqceubiegania sig o nadanie stopnia doktora

habilitowanego, okreflone ustawQ Prawo o szkolnictwie wyZszym i nauce z dnia

20.07.20L8r.(Dz.lJ.z20L8r.,poz.166S)wnioskujg o dopuszczenie feido dalszych etap6w

postgpowania habilitacyjnego.

prof. dr hab. med.

Grzegorz Grzeik
specj atiita kardioiogll,
farmakotogi i ktlnicene,
i chor<il.> wbwnqtrznYch.


