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Opinia

o dorobku naukowym, dydaktycznym i dziatalnosci organizacyjnej
dr n. farm. Bartlomieja Grzegorza Kalaski, adiunkta w Zaktadzie Farmakodynamiki
Wydziatu Farmaceutycznego z Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej
Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku

w zwigzku z postepowaniem o nadanie stopnia doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki farmaceutyczne

Podstawa formalna wykonania recenzji: recenzent Komisji Habilitacyjnej powotanej przez

Senat Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku w dniu 29 pazdziernika 2020 r.

Dokumentami dla dokonania oceny byty zataczniki 1-7 przestane w formie papierowej i
elektronicznej  (pendrive) obejmujace: dane  wnioskodawcy, kopi¢  dokumentu
potwierdzajagcego posiadanie stopnia doktora, autoreferat przedstawiajacy opis dorobku i
osiggnie¢ naukowych w jezyku polskim, wykaz osiggnie¢ naukowych albo artystycznych,
stanowigcych znaczny wklad w rozwdj okreslonej dyscypliny, kopie prac wchodzacych w
sktad przedstawianego osiggniecia naukowego oraz o$wiadczenia wnioskodawcy i

wspotautoréw wskazujagce na ich merytoryczny wklad w powstanie kazdej pracy, kopie
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dokumentéw potwierdzajace okreslone osiggnigcia, w szczegdlnosci dotyczace stazy
naukowych, grantéw, publikacji powstatych w wyniku prowadzenia badan w wigcej niz
jednej jednostce naukowej, analiz¢ bibliometryczng dorobku naukowego przygotowang przez

Bibliotekg Gtowna Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku z dnia 21.04.2020 r.

Dorobek naukowy i przebieg kariery zawodowej
Pan dr Bartlomiej Kataska w 2011 roku uzyskal tytut zawodowy magistra farmacji na
Wydziale Farmaceutycznym z Oddzialem Medycyny Laboratoryjnej, Uniwersytetu
Medycznego w Bialymstoku, a w 2017 r. stopnien doktora nauk farmaceutycznych. Juz w
trakcie czwartego i pigtego roku studiow (lata 2009-2010) Habilitant brat aktywny udzial w
Studenckim Kole Naukowym przy Zaktadzie Farmakodynamiki Uniwersytetu Medycznego w
Bialymstoku, opracowujac nowy lek przeciwzakrzepowy o dziataniu $rodbtonkowym, co
pozwolito mu nabra¢ doswiadczenia w pracy ze zwierzgtami. W roku 2013 rozpoczat
Interdyscyplinarne Studia Doktoranckie w Jezyku Angielskim na Uniwersytecie Medycznym
w Biatymstoku, w ramach ktorych prowadzit badania dotyczace proby powigzania wybranych
produktow degradacji tryptofanu szlakiem kinureninowym ze stanem tkanki kostnej w
doswiadczalne] niewydolnosci nerek, a takze badania dotyczace oceny profilu
metabolomicznego po dootrzewnowej infuzji kwasu chinolinowego. Interdyscyplinarne
Studia Doktoranckie w Jezyku Angielskim umozliwity Habilitantowi poznanie
innowacyjnych  wielkoskalowych technik badawczych i obliczeniowych oraz ich
zastosowanie w genomice, proteomice 1 metabolomice. Byt to prestizowy projekt
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku realizowany w ramach funduszy Krajowego
Naukowego Osrodka Wiodacego.

W latach 2010-2015 Kandydat rozpoczal prace w Zaktadzie Farmakodynamiki na

macierzystym Wydziale, poczatkowo jako badacz w dwoch projektach, finansowanym ze



srodkow Europejskiego Funduszu Rozwoju Regionalnego w ramach Projektu Operacyjnego -
Innowacyjna Gospodarka oraz finansowanym ze §rodkéw Narodowego Centrum Nauki. Od
roku 2015 do chwili obecnej zatrudniony jest w w/w Zaktadzie, poczatkowo na stanowisku
asystenta, a od 2019 roku adiunkta.

W tym miejscu wspomnie¢ rowniez nalezy o peklnieniu przez Kandydata bardzo
zaszczytnej funkcji Prodziekana ds. Ewaluacji i Nauki Kolegium Nauk Farmaceutycznych

UM w Biatymstoku w obecnej kadencji.

Dorobek naukowy Habilitanta obejmuje 15 prac oryginalnych, znajdujacych si¢ w
bazie Journal Citation Reports, 4 prace przegladowe, 45 streszczen zjazdowych (27 na
zjazdach migdzynarodowych, 18 krajowych), jeden paten migdzynarodowy; sumaryczny
impact factor jest znaczacy i wynosi 57.722 i 1770 pkt. MNiSW przy znacznej liczbie
cytowan = 162 (przy indeksie h = 7). Powyzsze potwierdza, ze Jego prace naukowe dotycza
istotnych zagadnien i sg szeroko cytowane przez innych badaczy. Jesli chodzi o udziat w
konferencjach, Habilitant moze si¢ wykaza¢ faktem wygtoszenia wystapien ustnych, w tym
dwoch miedzynarodowych, dodatkowo nagrodzonych, co $wiadczy o wplywie Jego badan na

rozw0j dziedzin nauk medycznych 1 nauk o zdrowiu.

Osiagniecie naukowe zatytutowane ,,Opracowanie skutecznej i bezpiecznej terapii
przeciwzakrzepowej z udzialem modyfikowanych polimer6ow” stanowi cykl spdjnych
tematycznie 5 prac oryginalnych opublikowanych w latach 2015-2020. t.gczny wspotczynnik
oddziatywania IF wymienionych prac wynosi 20.04, tgczna punktacja MNISW wynosi 620
pkt. We wszystkich pracach Kandydat jest pierwszym autorem, w jego udzial w ich

przygotowaniu byt wiodacy.



Podstawowymi celami badawczymi realizowanymi przez Habilitanta w toku

przeprowadzanych badan byto: i) poszukiwanie skutecznej i bezpiecznej metody neutralizacji
dziatania antykoagulacyjnego heparyny niefrakcjonowanej (HNF) z wykorzystaniem
kationowo-modyfikowanych polimerow pochodzenia naturalnego; ii) poszukiwanie
skutecznej 1 bezpiecznej metody neutralizacji dzialania antykoagulacyjnego HNF,
enoksaparyny 1 fondaparynuksu z wykorzystaniem kationowych polimeréw blokowych
pochodzenia syntetycznego; iii) poszukiwanie nowych skutecznych i bezpiecznych
syntetycznych antykoagulantow o budowie polimerowej neutralizowanych przy uzyciu
kationowego polimeru blokowego (HBC); iv) opracowanie skutecznej metody neutralizacji
siarczanu heparanu przy uzyciu HBC; v) zastosowanie HBC do neutralizacji dziatania
antykoagulacyjnego 4 dostepnych na rynku heparyn drobnoczasteczkowych (HDCz).

W pierwszym etapie badan, przy wspotpracy z zespotem prof. Krzysztofa Szczubialki
(Wydzial Chemii Uniwersytetu Jagiellonskiego) wyselekcjonowano w warunkach in vivo
skuteczny i bezpieczny kationowo-modyfikowany polimer pochodzenia naturalnego, bedacy
optymalnym kandydatem do badan klinicznych. Cz¢$¢ badan na tym etapie przeprowadzono z
uzyciem szczuroOw szczepu Wistar pod katem wyptywu wyselekcjonowanych zwigzkow na
ich parametry zyciowe, a nastgpnie modelu indukowanej pradem zakrzepicy tetniczej 1 zylne;,
u szczurOw 1 myszy. Najwazniejszym osiggnigciem na tym etapie pracy byto
wyselekcjonowanie do dalszych badan jednego modyfikowanego polimeru naturalnego
(Dex40-GTMAC3) o korzystnym profilu bezpieczenstwa, skutecznie neutralizujgcego
zarOwno dziatanie przeciwzakrzepowe jak 1 antykoagulacyjne HNF. W poréwnaniu do
siarczanu protaminy, Dex40-GTMAC3 posiadal mniejszg immunogenno$é, moglby wigc on
by¢ bezpieczniejszy u pacjentow narazonych na reakcje alergiczne po siarczanie protaminy.

Celem kolejnych badan byto opracowanie nowego $rodka neutralizujacego w 100%

dziatanie nie tylko HNF, ale réwniez HDCz i fondaparynuksu. Na tym etapie Habilitant



rozpoczal wspoélprace z prof. Shin-Ichi Yusa (Department of Applied Chemistry, University
of Hyogo, Japonia), uznanym specjalista w dziedzinie syntezy polimerow, w celu
poszukiwania polimeru syntetycznego o wigkszej skutecznosci w stosunku do HDCz.
Zastosowano innowacyjng metode polimeryzacji z odwracalnym addycyjno-fragmentacyjnym
przeniesieniem tancucha. Na podstawie wstepnych badan oceniajacych bezpieczenstwo
polimeréw, jako najbardziej obiecujacy, wyselekcjonowany zostal HBC, ktéry w porownaniu
do siarczanu protaminy okazal si¢ istotnie statystycznie silniejszy w neutralizacji dziatania
enoksaparyny oraz nie wykazywal znaczacej toksyczno$ci ostrej ani przewlekte;.
Najistotniejszym wynikiem przedstawionym w kolejnej publikacji byla obserwacja, ze
kationowy polimer blokowy zlozony z jednostek PEG i PMAPTAC w pelni neutralizuje nie
tylko dziatanie antykoagulacyjne HNF, ale rowniez enoksaparyny.

Celem kolejnego etapu badan bylo opracowanie nowych syntetycznych polielektrolitow
ulegajacych neutralizacji przy uzyciu HBC, we wspotpracy z prof. Shin-Ichi Yusa.
Nadrzednym zadaniem byto uzyskanie kontroli procesu hemostazy przy uzyciu dwoch klas
syntetycznych, przeciwstawnie naladowanych kopolimeréw blokowych. Po doktadnym
scharakteryzowaniu kopolimerow blokowych oceniono ich wplyw na parametry
hemostatyczne zarowno w warunkach in vitro, w 0soczu szczura, jak i in vivo, po podaniu
zwigzkOw szczurom rasy Wistar. Najwazniejszym osiggnieciem kolejnej pracy byto
opracowanie systemu polimeréw blokowych polikation-polianion kontrolujacego krzepnigcie
krwi. Wyselekcjonowany zostal syntetyczny kopolimer blokowy (PEG47-PAMPS108) o
wlasciwosciach antykoagulacyjnych 1 neutralnym wplywie na agregacje plytek krwi oraz
uktad krazeniowo-oddechowy, a jego dziatanie antykoagulacyjne zostalo zneutralizowane
przy uzyciu syntetycznego kopolimeru blokowego o udowodnionej skutecznosci i

bezpieczenstwie (HBC).



Kolejnym celem Kandydata byto zbadanie, czy HBC moze zwigzaé i zneutralizowac
siarczan heparanu w zywym organizmie. Zastosowano testy koagulologiczne do oceny
stopnia hamowania siarczanu heparanu przez HBC w warunkach in vivo, u szczuréw rasy
Wistar. Wyniki wskazujg, ze HBC moze mie¢ warto$¢ terapeutyczng w roznorodnych
zaburzeniach zwigzanych z nadprodukcjg siarczanu heparanu.

Kolejnym etapem badan byl dalszy rozwoj technologii w kierunku zaawansowanej
oceny skutecznosci i bezpieczenstwa HBC jako potencjalnego leku neutralizujagcego 4
dostepne na rynku HDCz. Nadrzgdnym celem byto opracowanie uniwersalnego antidotum na
wszystkie antykoagulanty stosowane parenteralnie, ktore mogtoby zosta¢ doprowadzone do
pierwszej fazy badan klinicznych wraz z oceng ich bezpieczenstwa, réwniez przy uzyciu
szczurdw szczepu Wistar. Najwazniejszym osiggnigeciem Kkolejnej pracy bylo opracowanie
farmakologicznego ,,narzedzia” do pelnej neutralizacji HDCz. Wyniki zaawansowanej oceny
bezpieczenstwa wskazaly na potencjat terapeutyczny HBC podawanego w dawkach do 20
mg/kg. HBC zatrzymat rowniez krwawienie u szczurow po podaniu HDCz oraz doprowadzit
typowe parametry oceniajace krzepnigcie krwi do poziomu wartosci kontrolnych. Powyzsze
badania pozwolily uzyskaé¢ dane niezb¢dne do zapoczatkowania procesu wprowadzenia HBC
w faze badan klinicznych i1 zastgpienia siarczanu protaminy w lecznictwie.

W podsumowaniu: do najwazniejszych osiagnie¢ prac stanowigcych cykl habilitacyjny
nalezy zaliczy¢:

1. Wyselekcjonowanie modyfikowanego polimeru naturalnego, dekstranu modyfikowanego
grupami kationowymi GTMAC (Dex40-GTMAC3), skutecznie neutralizujgcego dziatanie
przeciwzakrzepowe i antykoagulacyjne HNF w warunkach in vitro oraz in vivo w modelach
zakrzepicy tetniczej i zylnej, o mniejszej, w porownaniu do siarczanu protaminy,

immunogennosci.



2. Wykazanie zdolno$ci kationowego kopolimeru blokowego ztozonego z jednostek PEG i
PMAPTAC (HBC) do neutralizacji dziatania antykoagulacyjnego HNF i enoksaparyny oraz
braku niekorzystnych efektéw podania HBC w badaniach toksycznosci ostrej i przewlekile;.

3. Wyselekcjonowanie syntetycznego kopolimeru blokowego zlozonego z jednostek PEG i
PAMPS (PEG47-PAMPS108) o wlasciwos$ciach antykoagulacyjnych, neutralnym wplywie na
agregacje pitytek krwi i uktad krazeniowo-oddechowy oraz posiadajagcego zdolnos¢ do
wigzania i neutralizacji przez HBC.

4. Wykazanie zdolnosci HBC do neutralizacji siarczanu heparanu, co moze stanowié¢
farmakologiczne narzedzie do leczenia nowotworow, infekcji bakteryjnych 1 wirusowych oraz
ich powiktan krwotocznych.

5. Wykazanie uniwersalnych zdolnosci HBC do bezpiecznej neutralizacji 4 HDCz
(enoksaparyny, dalteparyny, nadroparyny i tinzaparyny) w warunkach in vitro i in vivo, w

dawkach do 20 mg/kg.

Na podstawie powyzsze] analizy Uwazam, ze Kandydat osiagnat wszystkie zatozone
cele badawcze, a opublikowanie wynikow w czasopismach indeksowanych oraz nagrodzone
prezentacje na konferencjach mi¢dzynarodowych wskazuja na ich duzg warto$¢ naukowas.
Whyniki tych badan umozliwi¢ mogg pelne wyeliminowanie niebezpieczenstwa wystapienia
zagrazajacych zyciu krwawien, ktore towarzysza terapii lekami przeciwkrzepliwymi.
Stwierdzi¢ nalezy, iz przedstawione powyzej wyniki 1 wnioski dotycza proby opracowania
kontrolowanej terapii przeciwzakrzepowej z wykorzystaniem modyfikowanych polimerow
naturalnych i syntetycznych. Podjete badania sg niezwykle cenne z uwagi na istotnosc¢
tematyki badawczej i1 klinicznej zwigzanej z czgstym obecnie stosowanej samej heparyny
niefrakcjonowanej oraz heparyn matoczasteczkowych oraz potrzeba neutralizacji lub

usunig¢cia heparyn z krwioobiegu po uzyskaniu pozadanego dziatania antykoagulacyjnego,



obecnie osiggang przez dozylne wstrzykniecie siarczanu protaminy, co jest obarczone

wieloma dziataniami niepozadanymi.

Omowienie badan stanowigcych podstawe cyklu habilitacyjnego przygotowane zostato
przez Habilitanta bardzo starannie. Wykazat On dobrg znajomos$¢ prezentowanych zagadnien
oraz swoj duzy wklad w przedstawione zadania badawcze (jako wiodacy autor we wszystkich
pracach w cyklu). Na uwage zashuguje spdjnos¢ i oryginalno$é wyselekcjonowanych prac,
konsekwencja w zaktadaniu i realizowaniu kolejnych etapow badan i podjecie przez
Habilitanta aktualnej tematyki badawczej oraz zaawansowane i adekwatne techniki badawcze.
Przedstawiony w osiggnigciu cykl publikacji wnosi elementy nowosci naukowych i
przyczynia si¢ do rozwoju uprawianej przez Habilitanta dyscypliny naukowej — farmakologii.
Metodyka badan i zastosowane techniki badawcze, wraz z testami z uzyciem zwierzat

doswiadczalnych, nie budzg zastrzezen, a wyniki sg bardzo interesujace i obiecujace,

Inne osiagniecia
Wartymi podkreslenia osiggnieciami Habilitanta sa takze, wg mojej oceny:

1. Zagraniczne staze naukowe, m.in. w Center for Metabolomics and Bioanalysis
(CEMBIO), University San Pablo CEU, Madryt, Hiszpania w ramach Program Unii
Europejskiej Erasmus+.

2. Osiagnigcia dydaktyczne, w tym prowadzenie wyktadow, seminariow dla studentéw
farmacji, prowadzenie wyktadow na szkoleniach specjalizacyjnych w dziedzinie farmacji
aptecznej, opieka naukowa nad studentami kierunku Farmacja w ramach Studenckiego Kota
Naukowego przy Zaktadzie Farmakodynamiki, petnienie funkcji promotora 1 recenzenta prac
magisterskich, udzial w kursach podnoszacych kompetencje dydaktyczne z farmakologii,

farmakoterapii oraz opieki farmaceutycznej. Warto zaznaczy¢, iz praca dydaktyczna



Habilitanta zostata doceniona przez studentéw i wyrdzniona Nagroda Dydaktycznag I stopnia
Rektora Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku za uzyskanie pierwszego miejsca w
konkursie przeprowadzonym przez Kapitute Studencka na ,Najlepszego Nauczyciela
Akademickiego”.

3. Tlumaczenie 4 rozdzialdow w monografii Wydawnictwa Czelej Sp. z o.0. pt.
,Farmakologia ogolna i kliniczna” autorstwa Bertram G. Katzung, Susan B. Masters i
Anthony J. Trevor, wydanie I, Lublin, 2012.

4. Dzialalno$¢ organizacyjna, W tym m.in. prowadzenie sesji naukowych podczas
dziesigtego i jedenastego migdzynarodowego kongresu dla mtodych naukowcow (Bialystok
International Medical Congress for Young Scientists), udzial w organizacji dziesigtego
Swiatowego Kongresu Biomaterialow (World Biomaterials Congress) odbywajacego sie w
Montrealu w 2016 oraz cztonkostwo w Polskim Towarzystwie Kardiologicznym,
Europejskim Towarzystwie Kardiologicznym, Migdzynarodowym Towarzystwie Zakrzepicy i
Hemostazy, Okregowej Izbie Aptekarskiej w Biatymstoku oraz Okrggowej Izby Aptekarskiej
w Warszawie.

5. Woygloszone referaty na migdzynarodowych 1 krajowych konferencjach oraz
dziatalno$¢ popularyzujaca nauke, w tym m.in. wygloszenie 2 referatow w jezyku angielskim
na migdzynarodowych konferencjach tematycznych (1. ESC Congress, Londyn; 2. World
Biomaterials Congress, Montreal) oraz 2 referatow w jezyku polskim na krajowych
konferencjach tematycznych.

6. Interdyscyplinarno$¢ badan i podjecie wspotpracy z jednostkami w kraju 1 za granica
oraz firmami farmaceutycznymi. Dzigki wystagpieniom na dwoch najwigkszych na §wiecie
medyczno-farmaceutycznych meetingach networkingowych typu biznes-nauka (2017 BIO

International Convention, San Diego, USA i 2017 BIO Europe, Berlin, Niemcy) Habilitant



poznal lepiej przemyst farmaceutyczny oraz nawigzat liczne kontakty z polskimi (Adamed
Pharma S.A.) i zagranicznymi firmami farmaceutycznymi i funduszami inwestycyjnymi.

7. Udzial w kursach i szkoleniach podnoszacych kompetencje zawodowe w kraju i za
granicg.

8. Nagrody i wyr6znienia, w tym nagroda Mtodych Odkrywcéw (Young Investigator

Award Thrombosis) za wybitng prac¢ naukows pt. ,,Dex40-GTMAC3, a new tool to reverse
unfractionated heparin effects during intravascular or cardiac interventions” przyznana przez
Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne w Londynie, 2015; nagroda Travel Award 2015
przyznana przez Rad¢ European Society of Cardiology Council on Basic Cardiovascular
Science w Londynie, 2015 nagroda Wysokiej Wartosci (Marit Award) za wybitng prace
naukowg pt. ,,Reversal of parenteral anticoagulants by PEG41-PMAPTACS53: characteristics,
efficacy and toxicity studies in rodents” przyznana podczas Swiatowego Kongresu
Biomaterialéw w Montrealu, 2016.
Wymieni¢ takze warto stypendium Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego dla wybitnych
mtodych naukowcéw, stypendium Ministra Zdrowia za wybitne osiggnigcia w roku
akademickim 2016/2017 dla doktorantow uczelni medycznych oraz 6 nagréd naukowych
Rektora Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku za osiggni¢cia naukowe.

9. Udziat w 18 projektach badawczych finansowanych przez Europejski Fundusz
Rozwoju Regionalnego, Narodowe Centrum Nauki (Preludium, Opus), Narodowe Centrum
Badan i Rozwoju (TANGO); dotacja podmiotowa Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa
Wyzszego na dofinansowanie zadan projako$ciowych realizowanych w ramach Statusu
Krajowego Naukowego Osrodka Wiodacego; W 5 z nich pehit funkcje kierownika. Dane te
wskazuja na umiejetno$¢ pozyskiwania finansowania i realizacji grantow W zespole
badawczym.

10. Wykonanie 10 recenzji prac naukowych.
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Nie ma informacji o uczestnictwie w zespotach eksperckich oceniajacych wnioski o
finansowanie badan, wnioski o przyznanie nagréd naukowych, wnioski w innych konkursach

majacych charakter naukowy lub dydaktyczny .

Whioski koncowe

Przedstawione do oceny osiagniecie naukowe dr n. farm. Barttomieja Grzegorza Kataski
dobrze I3czy ze sobg przedstawione oryginalne publikacje w jeden logiczny cykl tematyczny i
Spetnia ustawowy wymog wniesienia zhaczacego wktadu i nowych elementéw do uprawianej
przez Kandydata dyscypliny naukowej. W obowigzujgcym obecnie systemie awansu
naukowego i dydaktycznego nadanie stopnia doktora habilitowanego jest swoistym
uhonorowaniem dotychczasowych osiggnig¢. Uwazam, ze dr Bartlomiej Grzegorz Kataska w
peini zasluguje na ten stopien. Wiedza i umiej¢tnosci jakie posiada i znaczacy dorobek
naukowy potwierdzaja zdolno$¢ do wspolpracy 1 prowadzenia samodzielnych,
interdyscyplinarnych badan naukowych.

Zarowno osiagni¢cie habilitacyjne dr B.G. Kataski, jak i przebieg dotychczasowej
kariery naukowej oraz dziatalnos¢ dydaktyczno-organizacyjna, spetniajg wymogi stawiane
kandydatom ubiegajacym si¢ o stopien doktora habilitowanego, zawarte w stosownej
Ustawie. Wnosz¢ zatem do Wysokiego Kolegium Nauk Farmaceutycznych Uniwersytetu
Medycznego w Biatymstoku o dopuszczenie dr n. farm. Bartlomieja Grzegorza Kataski do

dalszych etapoéw postepowania habilitacyjnego.

Prof. dr hab. Grazyna Biala
Kierownik Katedry i Zaktadu Farmakologii z Farmakodynamika

Uniwersytet Medyczny w Lublinie
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