Warszawa, dnia 24. Lutego 2022 roku

Recenzja w postepowaniu w sprawie nadania stopnia doktora
habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o
zdrowiu w dyscyplinie nauki farmaceutyczne dr n. farm

Justynie Magdalenie Hermanowicz

Recenzji dokonano w zwigzku z powotaniem na recenzenta uchwatg nr
306/2021 Senatu Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku z dnia 16 grudnia
2021 roku.

Justyna Magdalena Hermanowicz jest absolwentka Wydziatu Farmaceutycznego
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku, gdzie w 2006 roku uzyskata tytut
magistra farmacji i w tym samym roku otrzymata prawo wykonywania zawodu
aptekarza na obszarze Rzeczypospolitej Polskiej. W 2007 roku ukonczyta studia
podyplomowe ,Farmacja Medyczna” na wydziale nauk Biomedycznych i
Ksztatcenia Podyplomowego Uniwersytetu Medycznego w todzi. Od 2016 roku

jest specjalista w dziedzinie farmacji klinicznej.

W 2012 roku uzyskata stopien doktora nauk farmaceutycznych na podstawie

rozprawy , Wptyw aliskirenu, pierwszego doustnego inhibitora reniny na proces
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hemostazy w doswiadczalnej zakrzepicy u szczura. Promotorem pracy byt prof.

dr hab. Wtodzimierz Buczko. .

Od 2007 roku jest zwigzana zawodowo z Uniwersytetem Medycznym w
Biatymstoku, gdzie poczatkowo zatrudniona byta w Zaktadzie Farmakodynamiki,
a nastepnie od 2011 roku w Zakladzie Farmacji Klinicznej, aktualnie na

stanowisku adiunkta naukowo-dydaktycznego.

Przedstawiona mi do oceny dokumentacja dr n. farm. Justyny Hermanowicz jest
uporzgdkowana i przejrzysta, co pozwala recenzentowi na zapoznanie sie

dorobkiem i osiggnieciami naukowymi habiltantki.

I, Wykaz publikacji, stanowiacy osiggniecia naukowe

Osiagnigcia naukowe habilitantki, wynikajgce z art. 219.ust.1 pkt.2 Ustawy -
Prawo o Szkolnictwie Wyzszym i Nauce stanowi cykl 3 prac oryginalnych i jednej
pracy pogladowej, pod wspdélnym tytutem “Identyfikacja molekularnych
mechanizméw dziatania oraz skutecznosci i bezpieczenstwa nowej pochodnej
triazyny MM-129, potencjalnego kandydata w terapii raka jelita grubego”.
taczna wartos¢ czynnika oddziatywania — Impact Factor (IF) dla cyklu prac

wynosi 20,16, a liczba punktéw MNiSW wynosi 420.

Osiggnigcie naukowe dr n. farm Justyny Hermanowicz zostato zrealizowane w
Zaktadzie Farmakodynamiki UM w Biatymstoku. Zainteresowania naukowe
habilitantki koncentrowaty si¢ na poszukiwaniu celéw terapeutycznych w
komérkach raka jelita grubego. W tym miejscu nalezy podkredli¢, ze rak jelita
grubego stanowi trzecig Przyczyng zgonu u mezczyzn i drugg wérdd kobiet, a
takze odpowiada za 8% wszystkich zgonow w chorobach nowotworowych. Stad

nasuwa sig oczywisty wniosek, ze zaréwno rozpoznawanie, jak i leczenia tej




choroby jest dalece nie wystarczajace dla uzyskania zadawalajgcego efektu

zdrowotnego.

Ostatnie lata przyniosty natomiast Znaczacy postep w stosowaniu terapii
celowanych na komérki, ktérych aktywnos$¢ przyczyna sie do rozwoju
nowotworu. Za jednym z najwazniejszych odkry¢ w dziedzinie immunoonkologii
nalezy uzna¢ badania nad mechanizmami unikania ataku immunologicznego,
polegajacego na aktywacji punktéw kontroli przez hamowanie receptoréw PD-1,
CTLA-4 na limfocytach T, za ktére dwdch naukowcdw- James P. Allison i Tasuko

Honjo otrzymali w 2018 roku Nagrode Nobla.

Ponadto, jak wykazaty inne badania z zakresu biologii molekularnej i genetyki
nowotwordw, skuteczne metody terapeutyczne opierajg sie takze o modulacje
wewngtrzkomérkowych szlakéw sygnatowych, ktérego przyktadem jest szlak
PI3K/AKT/mTOR, ktdry reguluje ekspresje PD-L1 oraz przyczynia sie do rozwoju

mikro$rodowiska guza.

Nalezy podkredli¢, ze modulacja wewnatrzkomorkowych szlakéw sygnatowych,
w tym inhibitoréw kinaz to takze jedna z opgji terapeutycznych, jeszcze nie do

konca przebadanych w raku jelita grubego.

Aktualnie w Polsce dostepne sg - gtéwnie w programie lekowym — rdzne
immunomodulujgce opcje terapeutyczne, dedykowane rakowi jelita grubego,
w tym miedzy takie leki, jak Cetuksymab, Panitumumab Bewacyzumab czy

Aflibercept.

Wyniki badan z zakresu immunoonkologii staty sig inspiracja naukowa dr Justyny
Hermanowicz, ktéra na wstepie postanowita na podstawie dostepnej literatury
usystematyzowa¢ wiedze na temat immunoopornosci  nowotwordw, co
opublikowata na tamach Acta Biochem Pol. w 2020 roku. Kolejnym etapem
badan byto poszukiwanie kandydata na lek przeciwnowotworowy. Habilitantka

3




wybrata do dalszych badan zwigzek MM129 (pochodna pirazolo[4,3-e]tetrazolo
[4,5-b] [1,2,4] triazyny) -czasteczki o zblizonej strukturze chemicznej do

roskowityny.

Potencjalny lek zostat przebadany w warunkach in vivo na trzech zwierzecych
modelach eksperymentalnych ( szczurach Wistar, myszy BALB/ccmdb oraz rybim

modelu onkologicznym -Danio rerio).

Habilitantka wykazata, ze MM-129 wykazuje wtasciwosci cytotoksyczne wobec
komorek raka jelita grubego, posiada zdolnoé¢ indukcji apoptozy, hamuje
wewnatrzkomérkowe biatka sygnatowe, w tym kinazy tyrozynowej Brutona i
szlaku  PI3SK/AKT/mTOR. Wykazata réwniez, ze MM129 posiada korzystne

wtasciwosci farmakokinetyczne oraz zadawalajacy profil bezpieczenstwa.

Wyniki opublikowata na tamach wysoko impaktowanych czasopism naukowych

—J Enzyme Inhib Med. Chem, Colrectal Cancer, Pharmaceutics.

Podsumowujgc te czes¢ oceny nalezy stwierdzié:

1. Cykl przedstawionych do oceny prac stanowi spojne dzieto naukowe o
tacznej wartosci IF=20,16 1420 punktéw MNISZW.

2. Publikacje obejmujg problematyke molekularnych  mechanizmoéw
dziatania oraz ocene skutecznosci i bezpieczerstwa pochodnej triazyny
MM-129, jako potencjalnego kandydata do terapii jelita grubego.

3. Habilitantka doktadnie okreélita udziat w publikacjach, wchodzgcych w
sktad osiggniecia naukowego. W zataczonej dokumentacji nie znalaztam
oswiadczen wspdtautoréw publikaci, dotyczacych ich wspétudziatu w

publikacjach, stanowigcych osiggniecie naukowe habilitantki.




4. Przedstawiony cykl publikacji stanowi istotny wkfad habilitantki w rozwdj

nauki polskiej i $wiatowej.

1. Informacje o wykazaniu sie istotng aktywnoscig naukowa albo
artystyczng , realizowana w wiecej niz jednej uczelni, instytucji
naukowej lub instytucji kultury , w szczegolnosci zagraniczne;j.

Habilitantka wykazata sie istotng aktywnoscig naukowa w wigcej niz jedne;j
uczelni:

* Od 2017 roku wspdtpracuje z Katedrg i Zaktadem Biochemii i Biologii
Molekularnej oraz Odrodkiem Medycyny Doswiadczalnej Uniwersytetu
Medycznego w Lublinie. Gtéwne tematy wspétpracy dotycza badar nad
indukcjg nowotwordw oraz poszukiwaniem nowych opcji terapeutycznych
na rybim modelu -Danio rerio. W tym Oérodku w okresie od 2018-2020
roku odbyfta staz naukowo-badawczy.

* Od 2018 roku wspétpracuje z dr hab. Mariuszem Mojzychem z Instytutu
Nauk Chemicznych, Uniwersytetu Przyrodniczo-Humanistycznego w
Siedlcach. Wspétpraca opiera sie na zsyntetyzowaniu grup zwigzkéw
nalezgcych do pochodnych 1,2,4 -triazyny oraz badan nad ich aktywnoscia
przeciwnowotworowg w komdrkach raka jelita grubego (DLD-1), raka
piersi (MCF7), zofadka (AGS) oraz biataczki (K-562).

* Odbyta staz naukowo-badawczy w Katedrze i Zaktadzie Chemii i Analizy
lekow, Wydziatu Farmaceutycznego w Sosnowcu Slaskiego Uniwersytetu
medycznego w Katowicach (20-24.07.2020).

* Wspotpracowata z Klinikg Chirurgii i Urologii Dzieciecej Uniwersytetu
Szpitala Klinicznego w  Biatlymstoku. W ramach tej wspdtpracy,
ukierunkowanej na problematyke nieptodnosci nawigzata kontakt
naukowy z Oddziatem Andrologii Institute of Urology, University College
London Hospitals, United Kingdom.

Nalezy zaznaczyé, ze dr n. farm Justyna Hermanowicz byta wspétautorem wielu
publikacji, ktére powstaty na bazie kilkuletniej wspdtpracy ze wskazanymi wyzej
Osrodkami Naukowymi, co szczegbtowo przedstawita i oméwita w autoreferacie
i wykazie osiggnieé naukowych.




Podsumowujgc te czesc opinii nalezy uznac, ze wymienione w punkcie Il kryterium

Ustawy w postepowaniu_habilitacyjnym jest spetnione.

Inne wazne i informacje

. Habilitantka posiada takze istotny dorobek naukowy, ktéry nie jest

zaliczany do osiggniecia naukowego.

. Na dorobek naukowy dr n.farm. Justyny Hermanowicz sktadajg sie:

sumaryczny IF=100,158

taczna wartos¢ MNISW:2580

Index Hirsha (2021 r) wg Bazy Web of Science Core Collection = 5

liczba cytowani (2021r, wg Bazy Web of Science)=94.

Habilitantka wykazata udziat w 36 konferencjach , sympozjach i zjazdach
naukowych, w czterech z nich byta cztonkiem komitetu naukowego.
Zrealizowata od 2009 roku 17 projektéw naukowych, a w czterech

piastowata funkcje kierownika projektu.

. Jest cztonkiem szedciu miedzynarodowych i krajowych organizacji oraz

towarzystw naukowych.
Byta recenzentem siedmiu artykutéw naukowych w pismach
impaktowanych, znajdujgcych sie na liécie czasopism punktowanych

Ministerstwa Edukacji i Nauki.

. Na uwage zastuguje informacja o wspétpracy z otoczeniem spotecznym i

gospodarczym, w tym uzyskanie dwéch patentéw wieloautorskich

(P.237893 w 2021 roku oraz 28P36859PL00 w 2018 roku).




Whioski koicowe

1. Dr n farm Justyna Magdalena Hermanowicz posiada stopiert doktora,
uzyskany na podstawie przepiséw obowigzujgcych w polskim systemie
prawa.

2. Przedtozyta do recenzji cykl czterech powigzanych tematycznie publikacji,
stanowigcych oryginalne rozwigzanie problemu naukowego, wnoszacy
istotny wktad w rozwdj farmagiji klinicznej i immunoonkologii. W pracach
wspotautorskich wyodrebnita wtasny, merytoryczny udziatu w ich
powstawaniu.

3. Wykazata sie istotna aktywnoscig naukows , realizowang w wiecej niz
jednej uczelni, instytucji naukowej, w tym zagranicznej.

Na podstawie powyzszych informacji stwierdza m, ze habilitantka spetnia wymogi
Ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U.z2018r. poz. 1669, z 2019
r. poz. 39, 534, z 2020 r. poz. 695, 875, 1086) — p.w.p.s.w.n., stawiane
kandydatom do nadania stopnia doktora habilitowanego. Przedstawiam
Wysokiej Radzie Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku pozytywng ocene
dorobku naukowego dr n. farm Justyny Magdaleny Hermanowicz celem dalszego

procedowania postepowania habilitacyjnego.
Z powazaniem,

Prof. Karina Jahnz-Rézyk




