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OCENA DOROBKU DR SYLWII WROTEK UBIEGAJACE]J SIE

O NADANIE STOPNIA DOKTORA HABILITOWANEGO

Dr Sylwia Wrotek do swej obecnej specjalnosci, czyli immunologii, dochodzita dosé
kreta 1 wyboista droga. Jako magistrantka kierunku biologii na Uniwersytecie Mikotaja
Kopernika w Toruniu specjalizowata si¢ w biochemii i w ramach tej specjalizacji prowadzila
badania nas syntaza indolilo-3-acetylo-1-B-D-glukozy. Nastepnie w okresie studiow
doktoranckich na Wydziale BiNoZ UMK, ukierunkowanych na fizjologi¢ ro$lin, poszukiwata
roslinnego homologu przedsionkowego peptydu natriuretycznego. Jednak od samego
poczatku swej pracy badawczej miala do czynienia z technikq immunochemicznej
identyfikacji bialek, co z natury rzeczy wymagalo poznania podstaw immunologii. Gdy
podejmowata pracg w Pracowni Immunologii Wydzialu BiNoZ UMK, wkrétce po obronie
doktoratu w 2004r., byla juz doswiadczong badaczka postugujaca si¢ urozmaiconym
warsztatem  naukowym, obejmujacym  metody  biochemiczne,  genetyczne i
immunochemiczne. W podsumowaniu poprzedniego etapu swej pracy naukowej wykazala sie
odwaga cechujaca rzetelnych badaczy, poniewaz osmielita si¢ polemizowac z powszechnie
przyjmowanym pogladem, Ze u rodlin istnieje ,,ANP-like protein”, czyli homolog

zwierzgcego przedsionkowego peptydu natriuretycznego.

Na poczatku nowej specjalizacji droga rozwoju dr Wrotek nie byla ustana rdzami.

Habilitantka musiala podja¢ trud pomocy w tworzeniu Zaktadu Immunologii na Wydziale




BiNoZ UMK, ktoéry to Zaklad wowczas organizowal profesor Wiestaw Kozak. Co wigcej,
prac¢ te musiala godzi¢ z obowigzkami macierzynskimi. W tym kontekscie osiagnigcia

naukowe dr Wrotek zasluguja na najwyzsze uznanie.

OCENA OSIAGNIECIA NAUKOWEGO )

W skiad osiagnigcia naukowego dr Sylwii Wrotek, stanowiacego podstawe do
ubiegania si¢ przez nig o stopien doktora habilitowanego wchodzi pig¢ oryginalnych prac
naukowych, ktérych sumaryczny wspélczynnik wptywu (IF) wynosi 14,303, a ich laczna
warto$¢ w punktacji Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego wynosi 125. CZtery z nich
to publikacje czteroautorskie, a jedna ma pigcioro autorow. Trzeba zaznaczyé, ze we
wszystkich tych pracach dr Wrotek jest pierwszym autorem. Z formalnego punktu widzenia
jest to zbiér wystarczajacy do ubiegania si¢ o stopien doktora habilitowanego, tym bardzie;j,
ze prace te sg tematycznie spdjne i zostaly opatrzone wspdlnym tytulem: ,,Glutation jako
modulator reakcji goraczkowej”, ktéry to tytul dobrze odzwierciedla ich treé. Prace te
zostaly opublikowane w latach 2011-2017. Zainteresowania habilitantki glutationem w
kontekscie reakcji goraczkowej wydaje si¢ w pelni uzasadnione. Nawiasem mowigc, w opisie
tego osiggnigcia naukowego autorka pomingla jeden istotny argument przemawiajacy na
rzecz kluczowej roli glutationu w goraczce, a zatem na rzecz trafnosci swego wyboru
tematycznego. Mam tu na mysli najbardziej oczywiste dzialanie antyoksydacyjne tego
tripeptydu, stanowiace przeciwwagg dla stresu oksydacyjnego generowanego przez komorki
ukladu odpornosciowego mobilizowane do walki na przyktad z drobnoustrojami. Nadtlenek
wodoru, wydzielany przez te komorki, to potgzna bron w tej walce, ale zarazem to powazne
zagrozenie dla wlasnego organizmu.

Oprécz trafnie wybranej i w pelni oryginalnej tematyki badan niewatpliwym atutem
omawianych prac jest ich metodyka. Habilitantka postugiwala si¢ urozmaiconym arsenalem
metod na $wiatowym poziomie. Do rejestracji przebiegu reakcji goraczkowej oraz reakcji
ruchowych zwierzat stosowata technike telemetryczna, ktora catkowicie eliminuje u badanych
zwierzat stres manipulacyjny, wywolujacy zaburzenia temperatury ciata. Jest to jedyna
metoda (sposrdd stosowanych obecnie) obiektywnej oceny goraczki u zwierzat. Badania byty

prowadzone na szczurach. Warto podkresli¢, ze szczur stat si¢ gatunkiem modelowym w

badaniach goraczki, do czego w znacznej mierze przyczynily si¢ wczesniejsze publikacije




profesora Kozaka. Oprocz tej podstawowej techniki badawczej habilitantka stosowata
biochemiczne oznaczanie st¢zenia glutationu, immunoenzymatyczne oznaczanie stezenia
cytokin i PGE; oraz oznaczania ekspresji genow cytokin za pomocg real-time PCR.
Eksperymentalne manipulacje poziomem glutationu za pomoca réznych lekéw, stosowane
przez dr Wrotek, Swiadcza o jej niezlej orientacji w dziedzinie farmakologii.

Istota osiggnigcia naukowego habilitantki jest odkrycie, ze zarowno podwyzszenig, jak
1 obniZenie poziomu glutationu z organizmie oslabia reakcj¢ goraczkowa, niezaleznie od jej
podioza. W pierwszym przypadku jest to skutek aktywnej antypirezy, w ktorej posredniczy
IL-10, w drugim natomiast jest to spowodowane obnizeniem poziomu cytokin o dzialaniu
pirogennym, takich jak IL-1B, IL-6 i TNF-a. W rozwazaniach dr Wrotek zabrakto jednak
proby poglebionej analizy przyczyn tego zr6znicowanego wplywu stezenia glutationu na
cytokiny pirogenne i antypiretyczne. Z drugiej strony, wszystkie prace tego zbioru zashuguja
na najwyzsze uznanie ze wzgledu na dbalo$¢ o pozornie malo istotne szczegély, takie jak
uzycie rekombinowanego TNF-a, pochodzacego od zwierzat tego samego gatunku (szczegdhu
tego nie dopilnowano w pracach wczesniej opublikowanych), czy tez selekcja zwierzat w
podesztym wieku ze wzgledu na ich ogdlny stan zdrowia. Selekcji takiej dokonata dr Wrotek
w badaniach opisanych w ostatniej pracy tego zbioru, dotyczacej wpltywu starzenia si¢ na
poziom glutationu i na zdolno$¢ do goraczkowania. Praca ta, opublikowana w
Biogerontology, moze by¢ wzorem jak powinno si¢ prowadzi¢ badania gerontologiczne, w
ktérych zmiany fizjologiczne zwiazane ze starzeniem si¢ czesto sa maskowane przez rozne
procesy patologiczne, rozwijajace si¢ w tym wieku. Kryteria selekcji, ktére zastosowata
habilitantka trafiaja w samo sedno problemu, a w dodatku (co zashuguje na szczegdlne
podkreslenie) sg proste i fatwe do powszechnego stosowania. Z badan wykluczano zwierzeta,
u ktorych: a) wystapit ubytek masy ciala, b) zaklocona byta rytmika dobowa i c) zaburzony
byt normalny wskaznik liczby leukocytéw we krwi. Dzigki tak przeprowadzonej selekcji dr
Wrotek wykazala, ze szczury w podesztym wieku utrzymujg prawidtowe stezenie glutationu
W watrobie, podwazajac w ten sposob wyniki wczesniejszych prac na ten temat,
opublikowanych w literaturze $wiatowej, ktére sugerowaly obnizenie stezenia tego
tripeptydu. Tym samym habilitantka udowodnila, ze niskie stezenie glutationu nie jest
atrybutem starosci, lecz pochodna choréb wieku starczego. Ta konkluzja ma duze znaczenie
biomedyczne. Biorac pod uwage kompleksowa analize wplywu wieku na zdolno$¢ do
goraczkowania i zwigzanego z nig behawioru, przeprowadzona w omawianej pracy, uwazam
ja za najlepsza publikacj¢ w zbiorze skiadajacym sie na osiagniecie naukowe dr Wrotek.

Wiele wskazuje na to, Ze bedzie to najlepiej cytowana praca w jej dotychczasowym dorobku.




W podsumowaniu tej czgéci mojej recenzji stwierdzam, ze zbiér publikacji
zaprezentowanych jako osiagnigcie naukowe dr Wrotek jest w pelni wystarczajacy do
ubieganie si¢ przez nig o stopien doktora habilitowanego. Co wigcej, biorac pod uwage
trafnoé¢ stawianych hipotez i spojno$¢ tematyczng tego zbioru, konstatuje, ze jego wartos¢
naukowa jest wyzsza od przecigtnej w skali przewodow habilitacyjnych, ktore do tej pory

mialem zaszczyt oceniac.

J

OCENA POZOSTALYCH PRAC NIE WCHODZACYCH W SKLAD OSIAGNIECIA
NAUKOWEGO

Po doktoracie, oprocz pieciu artykuléow wehodzacych w skiad osiagnigcia naukowego,
habilitantka opublikowata 19 prac, z ktorych 4 to poklosie jej badan dotyczacych fizjologii
roslin, prowadzonych w okresie studiéw doktoranckich. Laczny wspotczynnik wpltywu (IF)
tych prac wynosi 25,492, natomiast w punktacji MNiSW majg one warto$¢ réwng 293
punktom. Trzeba podkresli¢, ze przytlaczajaca czgsc tej zdobyczy punktowej przypada na 15
prac opublikowanych przez dr Wrotek po zmianie specjalizacji z fizjologii roslin na
immunologie (wyzej wzmiankowane 4 prace z zakresu fizjologii roslin maja zerowy
wspotczynnik wplywu i dostarczyly zaledwie 15 punktow ministerialnych). Zmiana
specjalizacji przejéciowo wymiernie zatrzymata rozwoj naukowy habilitantki, czego
przejawem jest dwuletnie op6znienie pierwszych publikacji w ramach nowej specjalnosci. Z
pobieznej analizy dorobku dr Wrotek w okresie po doktoracie wynika, ze uzyskata go w ciagu
zaledwie dekady. Jedenascie sposréd tych pigtnastu publikacji to oryginalne prace
doswiadczalne, a pozostale cztery to artykuly przegladowe. W czterech pracach (z ktérych
dwie to artykuty przegladowe) habilitantka jest pierwsza na liscie autoréw, w siedmiu (z
dwoma artykulami przegladowymi) jest druga, a w pozostalych czterech wystepuje
odpowiednio jako trzecia, czwarta i dwukrotnie jako piata w kolejnosci. Az 9 sposréd tych
prac dotyczy goraczki, dwie ogniskuja si¢ na anapireksji, czyli odwréconej goraczce, inne
dwie na immunoterapii nowotworéw, jedna praca przegladowa dotyczy potencjalnych
perspektyw terapii urazéw osrodkowego ukladu nerwowego, a jeszcze inna to analiza

przyczyn ujemnej korelacji migdzy zachorowalnoscia na raka piersi a sktonnoscia do alergii.

W omawianych pracach najczgsciej przewijajacym siec watkiem sg badania

molekularnych mechanizméw reakcji goraczkowej na rézne zaburzenia zdrowotne, a takze




badania i rozwazania na temat immunoterapii nowotworéw. Pierwszy z tych watkow to
kontynuacja badan od poczatku prowadzonych przez zespol profesora Kozaka. Jednak
szczeg6lnie perspektywiczny wydaje mi si¢ ten drugi watek. Jako fizjologowi intuicja
podpowiada mi, ze rozwdj pelnoobjawowej choroby nowotworowej to przede wszystkim
skutek utraty kontroli ukladu immunologicznego nad tym zagrozeniem, ktére wisi nad
kazdym z nas przez cale zycie. A zatem choroba nowotworowa to, w jakiej$ mierze, pr;ejaw
dysfunkcji uktadu odpornosciowego. Dlatego za cenng inicjatywe dr Wrotek uwazam badania
ankietowe dotyczace tendencji do goraczkowania u pacjentow onkologicznych w okresie
poprzedzajacym ujawnienie si¢ choroby, ktore opisala w pracy opublikowanej w 2009r. w
Journal of Pre-Clinical and Clinical Reasearch. Wprawdzie jest to tylko potwierdzenie
wynikéw badan innych autoréw, ale publikacja ta ma znaczenie nie tylko fenomenologiczne,
poniewaz dla habilitantki stalo si¢ to zach¢ta do rozwijania badan w dziedzinie immunoterapii
nowotworéw. W tym kierunku zmierza praca przegladowa na temat wzbogacania diety
chorych na nowotwory kwasami ttuszczowymi omega-3, opublikowana w 2010r. w Journal of
Pre-Clinical and Clinical Research, dwie prace poswigcone immunomodulacyjnemu dziataniu
polisacharydopeptydu uzyskiwanego z grzyba Coriolus versicolor (J. Thermal Biology, 2014
oraz Int. J. Hyperthermia, 2015) oraz jedna na temat immunostymulacji chorych na
nowotwory za pomocg preparatow z jemioty (Post. Hig. Med. Dosw., 2014).

Rozwazania dr Wrotek na temat osobniczej korelacji sktonnosci do gorgczkowania z
zachorowalnoscia na nowotwory pozostawiaja pewien niedosyt wynikajacy z braku analizy
mozliwych zwiazkéw przyczynowo-skutkowych migdzy tymi czynnikami. Wydaje mi sig, ze
losowe epizody wysokiej goraczki towarzyszacej chorobom infekcyjnym moga dzialaé
analogicznie jak wczesne diagnozowanie i wynikajace z niego wczesne leczenie chordb
nowotworowych, ktére umozliwia pokonanie choroby w jej poczatkowym stadium. W tym
ujeciu kazdy epizod wysokiej goraczki, z towarzyszaca jej immunostymulacja, mégliby
wresetowac” zagrozenie nowotworowe, zanim przekroczy ono poziom krytyczny. Obawiam
si¢, ze w bardzo zaawansowane]j chorobie nowotworowej immunostymulacja moze nie by¢
wystarczajaco skuteczna. W tym miejscu powtdrze jednak, ze ten kierunek badan uwazam za
niezwykle perspektywiczny i inspirujacy. Kompleksowo$¢ uktadu odpornosciowego stwarza
bowiem rozleglte mozliwosci oddzialtywania terapeutycznego z wykorzystaniem mniej lub

bardziej ukierunkowanej immunostymulacji.

Podsumowujac caly dorobek naukowy dr Wrotek, obejmujacy 24 publikacje, w

polowie ktdrych jest ona pierwszym autorem, uwazam, ze pod wzgledem ilosciowym jest to




osiagni¢cie przyzwoite, na tym etapie kariery naukowej. Natomiast pod wzgledem
jakosciowym dorobek ten prezentuje si¢ wrecz znakomicie, poniewaz taczny impact factor
tych prac ma wartos¢ 39,795, co daje 418 punktow MNiSW. W tym kontekscie niezbyt
imponujace sa wskazniki cytowalnosci prac habilitantki. ELaczna liczba cytowan (bez
autocytowan) wedlug Google Scholar wynosi 104, a indeks Hirscha ma wartos¢ 6. Z drugiej
strony, ponad potowa wysoko punktowanych prac dr Wrotek zostala opublikowana dopjero w
ostatnich pigciu latach, co pozwala prognozowacé, ze apogeum zainteresowana nimi dopiero
nastapi.

Dobre opanowanie przez dr Wrotek nowoczesnego i urozmaiconego warsztatu
naukowego, potwierdzone licznymi certyfikatami, oraz ukierunkowanie na badania o duzym
znaczeniu biomedycznym utwierdzaja mnie w przekonaniu, ze jako samodzielny pracownik
naukowy dr Wrotek bedzie si¢ nadal rozwija¢. Nie bez znaczenia dla prognozowania jej
dalszego rozwoju naukowego jest to, ze byla ona juz promotorem pomocniczym dwéch

doktoratéw, a obrona trzeciego odbedzie si¢ w najblizszym czasie.

Biorac pod uwage argumenty przedstawione w powyzszej recenzji stwierdzam, ze dr
Sylwia Wrotek speinia wszelkie wymogi stawiane kandydatom do stopnia doktora
habilitowanego, okreslone w ustawie z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule
naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. z 2016 r., poz. 882 ze zm.). W
zwigzku z tym popieram wniosek o nadanie stopnia doktora habilitowanego nauk
biologicznych w dyscyplinie biologia Pani dr Sylwii Wrotek — adiunktowi w Zakladzie
Immunologii na Wydziale Biologii i Ochrony Srodowiska Uniwersytetu Mikotaja Kopernika

w Toruniu.
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