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Ocena osiggniecia naukowego pt.
»Niesferyczne nanoczastki ztota w nowych metodach leczenia zakazen i nowotwordéw”
wraz z oceng dorobku naukowego oraz oceng dziatalnosci dydaktycznej, organizacyjnej
i popularyzatorskiej dr n. med. Eweliny Piktel adiunkta w Zaktadzie Mikrobiologii Lekarskiej
i Inzynierii Nanobiomedycznej Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku

Pani dr n. med. Ewelina Piktel jest absolwentka Wydziatu Farmaceutycznego z Oddziatem
Medycyny Laboratoryjnej Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku (UMB), ktéry ukoriczyta w 2012
roku, bronigc z wynikiem bardzo dobrym prace magisterska pt. ,Ocena przeciwnowotworowego
dziatania nowych analogow sildenafilu na komorki raka piersi MICF-7", realizowana pod kierunkiem
prof. dr hab. Anny Bielawskiej. Swaoje dalsze zainteresowania badawcze pani dr Ewelina Piktel rozwijata
w ramach studidow doktoranckich, przygotowujac rozprawe doktorska pt. ,Aktywnosd
przeciwnowotworowa nanoczgstek magnetycznych sfunkcjonalizowanych analogami kationowych
peptydow przeciwbakteryjnych”. Promotorem pracy byt prof. dr hab. n. med. Robert Bucki z Wydziatu
Lekarskiego z Oddziatem Stomatologii i Oddziatem Nauczania w Jezyku Angielskim Uniwersytetu
Medycznego w Biatymstoku. Po obronie z wyrdznieniem pracy doktorskiej w 2018 roku, pani dr
Ewelina Piktel podjeta prace na stanowisku adiunkta, pracownika badawczego w jednostkach
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku a nastepnie w Samodzielne] Pracowni Technik
Mikrobiologicznych i Nanobiomedycznych, w Zaktadzie Mikrobiologii Lekarskiej i Nanobiomedycznej
oraz w Samodzielnej Pracowni Nanomedycyny.

Ocena osiggniecia naukowego

Osiggniecie naukowe pani dr Eweliny Piktel pt. ,Niesferyczne nanoczastki ztota w nowych
metodach leczenia zakazer i nowotworow” stanowi cykl pieciu powigzanych tematycznie publikacji o
sumarycznym wspofczynniku oddziatywania (Impact Factor) réwnym 26,729 i tacznej punktacji MEIN
wynoszacej 620 punktéw, zgodnie z punktacjg z wykazu czasopism z 2021 roku. Przedstawiony do h

AU
f [‘.

2t



oceny cykl publikacji naukowych odpowiada wymaganiom art. 219 ust. 1, pkt 2 Ustawy Prawo o
szkolnictwie wyzszym i nauce. Prace wchodzace w sktad cyklu przynalezg do dziedziny nauk
medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne. Czasopisma, w ktérych opublikowano
prace: Nanomedicine, Scientific Reports, Infections and Drug Resistance, International Journal of
Nanomedicine oraz Cancers s3 renomowanymi periodykami, zgodnie z informacjg SCimago Journal
Rank (SIR) i wszystkie lokujg sie w pierwszym kwartylu czasopism z dziedziny. Wszystkie prace
wchodzace w sktad osiggniecia habilitacyjnego zostaty opublikowane w latach 2020-2022, a ich
warto$¢ naukowa potwierdza fakt, ze w tak krétkim okresie byty cytowane ponad
szescdziesieciokrotnie. We wszystkich pracach pani dr Ewelina Piktel jest pierwszym autorem, a jej
deklarowany udziat w przygotowaniu prac jest znaczacy, mieszczac sie w zakresie 65%-75%. Analiza
oswiadczen habilitantki oraz wspdtautordow wskazuja, ze uczestniczyta ona aktywnie we wszystkich
etapach prac badawczych i dotyczacych opracowania manuskryptu. Habilitantka opracowywata
koncepcje badawcze, prowadzita nadzér nad pracami zespotow, wykonywata analizy mikrobiologiczne,
nadzorowata merytorycznie prowadzone badania, prowadzita analizy statystyczne, interpretowata
wyniki oraz przygotowywata manuskrypty.

Na etapie realizacji pracy doktorskiej pani dr Ewelina Piktel skrystalizowata swoje zainteresowania
naukowe, skupiajac sie na wykorzystaniu struktur nanometrycznych jako potencjalnych uktadéw o
znaczeniu terapeutycznym. Nalezy podkreslic, ze w przypadku nanomateriatow, parametry
strukturalne wplywaja na ich wtasciwosci fizykochemiczne. Co sprawia, ze nie mozna wprost przenosié¢
wtasdciwosci materiatdw obserwowanych zardéwno ze skali mezo/mikro jak i skali molekularnej na
wtasciwosci uktaddw nanoczasteczkowych. Habilitantka konsekwentnie realizuje badania w tej
dziedzinie, prezentujgc ich wyniki w kolejnych publikacjach naukowych.

W publikacjach wchodzacych w sktad osiggniecia naukowego, habilitantka wybrata, jako gtéwny
przedmiot swoich zainteresowan badawczych, nanoczgstki zfota o niesferycznych ksztattach w tym
przede wszystkim nanofistaszki (AuP NPs), nanopatyczki (AuR NPs) oraz nanogwiazdki (AuS NPs) jako
potencjalne nosniki substancji przeciwbakteryjnych, przeciwgrzybiczych i przeciwnowotworowych.
Jako materiaty odniesienia wykorzystane zostaty nanoczastki sferyczne (AuSph NPs), nanoczastki o
powierzchni funkcjonalizowanej za pomocg bromku cetylotriamoniowego (AuSph (CTAB) NPs) oraz
nanoczastki porowate uzyskiwane w temperaturze 70°C (AuSph (70C) NPs). Przeglad celow
szczegbtowych stawianych przez habilitantke w kolejnych pracach nalezacych do cyklu pokazuje
konsekwentnie budowang strategie badawczg, prowadzgca od zagadnien ogdlnych do coraz bardziej
szczegotowych. Zwraca takie uwage pewna elastycznosé podejscia badawczego, przejawiajaca sie w
poszerzaniu zakresu prowadzonych prac wraz z pozyskiwaniem wiedzy o wtasciwosciach badanych
materiatow. Te dwa elementy wskazuja na dojrzatosé i kreatywnosé badawcza.

W poczatkowym etapie swoich prac habilitantka stawia sobie cel ogdlny, ktdry zostaje zawarty w pracy
oznaczonej symbolem H1 zatytutowanej ,Rod-shaped gold nanoparticles exert potent candidacidal
activity and decrease the adhesion of fungal cells” (Nanomed. 2020). Dotyczy on oceny aktywnosci
przeciwgrzybiczej AuR NPs wobec grzybow drozdzopodobnych i plesniowych wraz z analizg
mechanizmu dziatania nanopatyczkéw wobec form planktonicznych oraz biofilmu grzybowego. Zespét
badawczy habhilitantki uzyskat bardzo interesujgce wyniki wskazujgce, ze geometria nanoczastek
wptywa na charakter interakcji ze $ciang lub blong komédrkows grzybow wywierajac efekt
przeciwgrzybiczy. X



Uzyskane wyniki wskazujgce istotny efekt hamujacy nanopatyczkdéw ztota na formowanie biofilmu
sktonity habilitantke do postawienia dalszych pytan. Gtéwnym celem kolejnej pracy oznaczonej
symbolem H2, noszacej tytut , Varied-shaped gold nanoparticles with nanogram killing efficiency as
potential antimicrobial surface coatings for the medical devices” (Sci. Rep. 2021) byto okreélenie
porownawcze aktywnosci przeciwgrzybiczej nanoczastek o réinych ksztattach. Prace badawcze
poszerzono o badania aktywnosci nanopatyczkéw i nanofistaszkdw przeciw lekoopornym bakteriom E.
coli izolowanym od pacjentdw z zakazeniem uktadu moczowego. Podkresli¢ nalezy, ze w pracy pojawia
sie takze watek aplikacyjny, co jasno wskazuje na praktyczne podejscie do wynikéw uzyskiwanych
podczas badan. Habilitantka podejmuje bowiem ocene hemokapatybilnosci oraz bada moziliwosé
wykorzystania nanopatyczkdw ztota jako materiatu do powlekania cewnikéw urologicznych. Wyniki
uzyskane podczas badan znaczaco poszerzajg wiedze dotyczacg mechanizméw dziatania
przeciwdrobnoustrojowego nanomateriatdow o niesferycznej geometrii wskazujac takie iz ich
aktywnos¢ jest niespecyficzna gatunkowo, co ma szczegdlne znaczenie w przypadku infekcji
mieszanych, w ktérych uczestniczy kilka réinych gatunkéw mikroorganizmoéw. Stwarza to bardzo
obiecujg perspektywe dla przysztych zastosowan, gdyz pozwala na terapie zakazed, w ktdrych
uczestniczg organizmy o réznym stopniu lekoopornosci. W przypadku nanoczastek metalicznych
bardzo wazny aspekt aplikacyjny tego typu materiatéw stanowi dawka zapewniajgca aktywnosé, gdyz
moze ona powodowac niepozadane efekty toksykologiczne. W przypadku AuR NPs, AuP NPs i AuS NPs
stezenia niezbedne zahamowania wzrostu mikroorganizmaéw (MIC - Minimal Inhibitory Concentration)
miescity sie w zakresie 0,08 — 0,625 ng/ml, natomiast stezenia bakterio- i grzybobdjcze (MBC/MFC —
minimal bactericidal/fungicidal concentration) nie przekraczaty 1,25 ng/ml, co znaczgco przewyzsza
aktywnos¢ niektdrych substancji leczniczych o dziataniu przeciwgrzybiczym. Dla pordwnania wartosci
MIC wybranych substancji leczniczych z grupy konazoli sg az o rzad wielkosci wieksze i mieszczg sie w
zakresie mikrogramow/ml.

Kierujac sie w dalszym ciggu watkiem aplikacyjnym, w pracy H3 ,N-Acetyl-Cysteine Increases Activity
of Peanut-Shaped Gold Nanoparticles Against Biofilms Formed by Clinical Strains of Pseudomonas
aeruginosa Isolated from Sputum of Cystic Fibrosis Patients” (Inf. Drug Res. 2022), habilitantka
podejmuje tematyke analizy wptywu srodowiska zewnatrzkomdrkowego macierzy biofilmu na
aktywnos¢ nanoczastek ztota wzgledem szczepdw Pseudomonas aeruginosa izolowanych od
pacjentéw z mukowiscydoza. To zadanie pozwolito na poszerzenie wiedzy dotyczacej interakcji
mikroorganizmoéw z nanoczastkami w Srodowisku o podwyiszonej lepkosci, a wiec obnizonych
parametrach transportu masy w obrebie uktadu. Matryca hydrozelowa, jaka niewatpliwie jest
wydzielina sluzowa drzewa oskrzelowego lub lepka ciecz o charakterze koloidu, jaka jest wydzielina
ropna lub surowica, stanowia przeszkode dla skutecznego dostarczania materiatu, ktéry, aby uzyskaé
skutecznos¢, musi wejs¢ w hezposredni kontakt ze sciang komdrkowa mikroorganizmu. Prace
wykazaty, ze krytyczne parametry dla transportu nanoczastek w tego typu srodowisku, to ich wielkosé
i ksztatt. Obserwacje te pozwolity habilitantce postawic teze o koniecznodci uwzgledniania warunkéw
aplikacji nanomateriatu przy doborze jego parametréw, co wigze sie takze z doborem parametréw
syntezy pozwalajacej osiggnac jego pozadang skutecznosé. Ciekawg obserwacjg uzyskang podczas
badan byta destabilizacja matryc hydrozelowych i ich uptynnianie pod wptywem AuP NPs, co dawato
efekt jakosciowo podobny do zastosowania n-acetylocysteiny.

Podczas analizy cyklu publikacji wehodzacych w sktad osiggniecia habilitacyjnego szczegélng uwage
zwraca ich wielowatkowos¢. Dobrym przyktadem jest publikacja H4 zatytutowana ,ROS-mediated
apoptosis and autophagy in ovarian cancer cells treated with peanut-shaped gold nanoparticles” {Int.
J. Nanomed. 2021). Celem pracy byto ustalenie aktywnosci przeciwnowotworowe] nanofistaszkéw
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ztota wzgledem komorek raka jajnika SKOV-3 wraz z analiza mechanizmu ich dziatania w warunkach in
vitro. Badania wykazaty, ze ksztatt i dodatni tadunek powierzchniowy nanofistaszkow byty czynnikami
zaburzajgcymi integralnosc bton komdérkowych i mitochondrialnych, i powodujgcymi apoptoze poprzez
aktywacje kaspazo-zaleznego mechanizmu $mierci komadrki. Nowatorskie podejscie habilitantki do
prac badawczych podkresla fakt, ze publikacja H4 byta pierwszym doniesieniem literaturowym
wskazujgcym mozliwosé¢ wykorzystania nanofistaszkéw ztota w terapii choréb nowotworowych.

Omawiane dotychczas prace koncentrowaty sie na aktywnosci samych nanonoczastek ztota, jednak w
przypadku uktadéw tego typu naturalnym kierunkiem rozwoju badan jest badanie wykorzystania
nanomateriatu jako nosnika substancji aktywnych biologicznie immobilizowanych na jego powierzchni.
Do dalszych prac badawczych pani dr Piktel wybrata ceragenine CSA-131, jako substancje czynna
wykazujgcg dziatanie przeciwnowotworowe. W pracy H5 zatytutowanej ,Peanut-shaped gold
nanoparticles with shells of ceragenin csa-131 display the ability to inhibit ovarian cancer growth in
vitro and in a tumor xenograft model” (Cancers 2021) habilitantka podjeta sie zadania oceny potencjatu
zmniejszania odpowiedzi zapalnej cerageniny CSA-131 immobilizowanej na powierzchni
nanofistaszkéw ztota (AUP@CSA-131) w przebiegu choroby nowotworowej, w warunkach in vitro i in
vivo. Drugim istotnym elementem tej pracy byta analiza biodystrybucji uzywanego nanomateriatu.
Badania na komdrkowym i zwierzecym modelu nowotworu jajnika pozwolity na uzyskanie wielce
obiecujgcych wynikow, ktore wskazuja, ze pomiedzy ceragening CSA-131 a AuP NPs wystepuje
synergizm dziatania cytotoksycznego. Daje to szanse na wykorzystanie CSA-131 pomimo jej relatywnie
waskiego okna terapeutycznego i wysokiego potencjatu hemolitycznego, ograniczajagcego jej
zastosowanie.

Oceniajac catosciowo osiggniecie habilitacyjne pani dr Eweliny Piktel z przyjemnoscig stwierdzam, ze
przedstawione badania cechuja sie wysokim poziomem merytorycznym oraz potencjatem
nowatorskim i poznawczym. Przeprowadzone prace lokujgce sie na pograniczu fizykochemii
nanomateriatow, biologii i medycyny, majg znaczny potencjat aplikacyjny i moga stanowi¢ podstawe
do rozwoju nowych strategii terapeutycznych zaréwno w obszarze chordb infekcyjnych, jak i
nowatworowych. Zaprezentowane wyniki posiadaja odpowiedni poziom nowosci naukowe] i wnoszg
znaczacy wkiad w rozwdj dyscypliny nauk medycznych.

Na szczegolne podkresdlenie zastuguje interdyscyplinarny charakter prezentowanych prac oraz ich
spojnos¢ metodyczna. Potwierdza to wysokie kwalifikacje habilitantki w zakresie organizacji prac
naukowych miedzydziedzinowych zespotow badawczych. Dobdér metod analitycznych wskazuje na
duzy stopien swobody badawczej, ktéry umozliwia odpowiednie planowanie badan i interpretacje
wynikdéw, aby uzyskac odpowiedZ na postawione pytania.

Ocena catosciowa aktywnosci naukowej habilitantki

Catkowity dorobek naukowy habilitantki jest pokazny, obejmuje 52 artykuty naukowe, z czego 32
artykuty stanowia prace oryginalne, natomiast 16 to prace przeglagdowe. Sumaryczny wspétczynnik
oddziatywania (IF) opublikowanych prac wynosi 218,485. Zgodnie z przedstawiong analiza
bibliometryczng datowang na dzien 11 marca 2022 r. liczba cytowan prac habilitantki wynosita 806
(616 bez autocytowan) a ich indeks Hirsha byt réwny 17. Przeglad dorobku naukowego habilitantki
wskazuje jej dynamiczny rozwoj po doktoracie, ktéry obronita w 2018 r. W tak krotkim czasie byta
wspotautorka 29 publikacji o tacznym kumulatywnym IF 149,278, Habilitantka jest takze wspdtautorka
jednego zgtoszenia patentowego.

4

/"/Q/W\/\-



Przeglad dorobku publikacyjnego pani dr Eweliny Piktel wskazuje, ze prace zaprezentowane jako
osiggniecie habilitacyjne, stanowia jedynie wycinek znacznie szerszych zainteresowan badawczych
habilitantki. Zakres jej prac badawczych obejmowat poszukiwanie nowych substancji, ktére moga by¢
wykorzystane do leczenia zakazen bakteryjnych, grzybiczych, sepsy i choréb nowotworowych, ocenie
ich aktywnosci biologicznej i analizie interakcji z czynnikami wystepujacymi w stanie zapalnym oraz
analizie mechanizmoéw i Sciezek sygnalizacyjnych prowadzacych do apoptozy. Waznym aspektem
dojrzatej dziatalnosci naukowej jest umiejetnosé¢ pozyskania srodkdw, budowania i zarzgdzania
zespotami badawczymi. Habilitantka wykazuje w tym przypadku ponadprzecietne kompetencje
przejawiajace sie w zaangazowaniu w realizacje 37 projektow badawczych w tym pieciu ze srodkow
NCN i kierowanie 9 projektami. Pragne podkresli¢ umiejetnosci habilitantki w zakresie wykorzystania
metod analitycznych. W prezentowanych pracach moina znalei¢ badania na liniach komérkowych,
badania na zwierzetach, wykorzystanie techniki western blot, analizy mikrobiologiczne, techniki
mikroskopowe (mikroskopii fluorescencyjnej, sit atomowych, konfokalnej), cytometrii przeptywowej,
technik kolorymetrycznych i fluorymetrycznych itd. Tak szeroko zakrojone badania wymagajg
nawigzywania i podtrzymywania licznych wspétprac naukowych. Habilitantka wspdtpracuje z licznymi
osrodkami naukowymi zaréwno w Polsce jak i za granicg. Do najwazniejszych nalezy zaliczy¢: Instytut
Fizyki Jadrowej PAN w Krakowie, Birmingham Young University, USA, Uniwersytet Medyczny w
Biatymstoku, Swietokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach, Politechnike Biatostocka, University of
Pensylvania, Instytut Hematologii i Transfuzjologii, University of Rostock.

Za swoje osiggniecia naukowe habilitantka byta wielokrotnie nagradzana m.in. nagrodami
indywidualnymi | stopnia Rektora UMB, wczesniej stypendiami dla najlepszych doktorantéw. lest takie
laureatka stypendium naukowego VI edycji Fundacji Polpharmy za zatozenia rozprawy doktorskiej i
dorobek naukowy.

Ocena osiagnie¢ dydaktycznych, organizacyjnych i popularyzujacych nauke

W ramach dziatalnosci dydaktycznej habilitantka prowadzita zajecia z przedmiotéw Biologia z
genetyka, Biologia z epidemiologia oraz Parazytologia. Od 2020 roku jest promotorem pomaocniczym
stuchacza Szkoty Doktorskiej UMB.

Wielokrotnie uczestniczyta w przygotowaniu wnioskéw o finansowanie badan naukowych, realizowata
takze zadania organizacyjno-infrastrukturalne polegajace na tworzeniu Laboratorium Hodowli
Komodrkowej przy Samodzielnej Pracowni Technik Mikrobiologicznych i Nanobiomedycznych UMB oraz
podobnego laboratorium w Zaktadzie Mikrobiologii i Immunologii Uniwersytetu Jana Kochanowskiego
w Kielcach. W 2020 roku pani dr Piktel podjeta sie zadania organizacji Samodzielnej Pracowni
Nanomedycyny w UMB.

Habilitantka chetnie podejmuje dziatalnos¢ edytorska, trzykrotnie petnigc funkcje Guest Editor wydan
specjalnych w czasopismach z Listy Filadelfijskiej. Od 2017 petnita takze wielokrotnie (26) funkcje
recenzenta publikacji naukowych w czasopismach z listy JCR.

Whiosek koricowy

Przedtozone do oceny osiggniecie naukowe dr n. med. Eweliny Piktel, catoksztatt jej dorobku
naukowego, szeroki zakres badan realizowanych w ramach rozlicznych wspdtprac naukowych z
wyrdzniajacymi sie osrodkami naukowymi w kraju i za granicg oraz pozostate osiggniecia w petni
spetniaja wymogi formalne i merytoryczne artykutu 219 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o




szkolnictwie Wyzszym i Nauce stawiane kandydatom do stopnia doktora habilitowanego. W zwiagzku z
tym z prawdziwg przyjemnoscig wnioskuje do wysokiego Senatu Uniwersytetu Medycznego w
Biatymstoku o dopuszczenie dr n. med. Eweliny Piktel do dalszych etapdw przewodu habilitacyjnego.
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