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Pani doktor nauk medycznych i nauk o zdrowiu Ceren
i Eyileten — Postuly
ubiegajacej sig o stopien doktora habilitowanego w
dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauk

Klinika medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne na
Chordb Wewnetrznych podstawie osiagnigcia naukowego zatytulowanego:
i Farmakologii Klinicznej Modyfikacje epigenetyczne szdakow sygnalowych przez
Katedry Farmakologii niekodujgce RNA: nowy wymiar podioia choréb ukladu sercowo-
naczyniowego i mdzgowo-naczyniowego
przedstawionego w monotematycznym cyklu osmiu prac.
40752 Katowice,
ol Wu Recenzja sporzadzona na mocy decyzji Rady Dyscypliny Nauk

Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, ktora
19.04.2023 r. powolala mnie na recenzenta.
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I. Sylwetka Habilitantki

SEERETARIAT KATEDRY

bel: 48225239 2 Pani Ceren Eyileten-Postula ukonczyla studia na Wydziale
o 48 37 29285 12
farmlin@sum edu gl Medycyny Weterynaryjnej Uniwersytetu w Stambule (Turcja) otrzymujac
m“:m dyplom lekarza weterynarii w 2011 roku. Z kolei w 2014 roku uzyskata
e 2 RGO - @ 5 d e ‘. 2 .

"I | stopien magistra w Zakladzie Farmakologii 1 Farmakologii Klinicznej na

Wydziale Medycznym Uniwersytetu w Stambule.

Stopieni doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu uzyskala z
wyréznieniem w 2019 roku w Pierwszym Wrydziale Lekarskim
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego na podstawie rozprawy: ,, Brain -
derived neurotrophic factor (BDNF) levels relations to metabolic
disturbances and platelet reactivity in type 2 diabetes mellitus". Promotorem
w postgpowaniu byla Pani Profesor Dagmara Mirowska-Guzel.

Od tego tez roku pracuje na stanowisku adiunkta w Katedrze i
I @ Zakladzie Farmakologii Doswiadczalnej i Klinicznej Warszawskiego
‘ r Uniwersytetu Medycznego.

HR EXCELLENCE IN RESEARCH
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Wezesniej (2011-2014) pracowala jako asystent w Zakladzie Farmakologii i Farmakologii
Klinicznej Wydzialu Medycznego Uniwersytetu w Stambule oraz odbyla staz naukowo —
badawczy w Katedrze Nauk Fizjologicznych Wydzialu Medycyny Weterynaryjnej Szkoly
Glownej Gospodarstwa Wiejskiego w Warszawie (2014 — 2015).

Umiejetnosci w zakresie ekstrakcji nickodujgcych RNA, analizy mikromacierzy, PCR i
innych metod doskonalila w latach 2017 — 2018 w Klinice Anestezjologii i Medycyny
Okotooperacyjnej (Penn State Medical Center Hershey, Stany Zjednoczone) oraz w Zakladzie
Kardiologii Katedry Nauk Medycznych i Chirurgicznych (Magna Graecia, Catanzaro, Wiochy).

Posiada certyfikaty ukonczenia szkolen w zakresie prowadzenia badan naukowych na
zwierzetach laboratoryjnych (PAN, Warszawa) oraz w zakresie lekoopornoédci (Chemical
Approaches to Targeting Drug Resistance in Cancer Stem Cells, Lizbona, Prtugalia).

II. Ocena osiggniecia naukowego

[zgodna z Ustawg Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2021 r. z pézn. zm.)] pt.:
wModyfikacje epigenetyczne szlakdw sygnalowych przez niekodujgce RNA: nowy wymiar
podioia chorob ukladu sercowo-naczyniowego i mézgowo-naczyniowego”

(cena formalna osiggnigcia

Na osiggnigcie sklada si¢ pig¢ prac oryginalnych i trzy prace poglagdowe opublikowane w
latach 2021 - 2022. Laczny wspolczynnik oddzialywania tego cyklu wynosi IF = 45,6 (MEiN
890). W szesciu pracach Habilitantka jest pierwszym autorem, a w dwoch ostatnim. Funkcj¢ autora
korespondujgcego pelnila w czterech pracach. Przytoczono dokladny opis indywidualnego wkiadu
Autorki w kazda publikacje, ktéry jest znaczny, a nawet dominujacy. Podano rowniez Zrodla
finansowania badan.

5 Ocena merytoryczna osiggniecia

W pierwszej pracy cyklu Kandydatka okreslila zmiang ekspresji miRNA przed i po biegu
ultramaratofiskim na dystansie 100 km. Analize bioinformatyczna, jak i laboratoryjna (QRT-PCR)
przeprowadzila Pani doktor Eyileten. Uzyskane wyniki moga by¢ przydatne do ustalenia nowych
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biomarkeréw adaptacji fizjologicznej u sportowcow wytrzymalosciowych (Frontiers Physiol.
2021, 12, 792931).

W kolejnej pracy Habilitantka badala réznice w ekspresji wytypowanych miRNA
pomigdzy ultramaratoficzykami a osobami zdrowymi nieuprawiajagcymi sportu. Sprawnosé
fizyczng okreélono maksymalnym zuzyciem tlenu, a subkliniczng miazdzyce gruboscig
kompleksu intima-media tetnicy szyjnej. Opisano uzyskane korelacje i okreslono ich istotnosé
statystyczna (Int. J Environ. Res. and Public Health 2021, 18). Wyniki pracy wykorzystano do
opracowania projektu, ktory uzyskal finansowanie NCN w ramach konkursu Preludium.

Nastepnie Badaczka ocenila zmiany ekspresji krgzacych miRNA (np. let-7f) w aspekcie
ich przydatnosci diagnostycznej i predykcyjnej u chorych w ostrej fazie udaru niedokrwiennego.
Ponadto oznaczala reaktywnosé plytek krwi indukowang kwasem arachidonowym. Ustalono
zaistniale korelacje oraz wartosci diagnostyczne parametrow (Int. J Mol. Sci. 2022, 23, 4530).

Czwarta praca cyklu dotyczyla wzmozonego ryzyka zakrzepowego u chorych z COVID-
19. W toku analizy bioinformatycznej Kandydatka wytypowata miRNA zwigzane z powiktaniami
zakrzepowymi (np. let-7b, miR-27a, miR-155). Obserwowano zmiany ekspresji miRNA w
zaleznodci od cigzkosci przebiegu choroby i powiklan zakrzepowo-zatorowych (RNA Biol. 2022,
19, 963).

Kolejna oryginalna praca cyklu przynosi wykazanie zwigzku pomig¢dzy indukowang
hipoglikemia a wyselekcjonowanymi miRNA u chorych z cukrzycg typu 2. Dodatkowo ustalono
korelacje ze stezeniami cytokin prozapalnych, interleukin i molekul adhezyjnych, a takze ze
stezeniami czynnikow krzepnigcia i aktywnoscig plytek krwi. Dowiedziono, ze epizody
hipoglikemii wplywaja na ckspresj¢c miRNA przez aktywowane plytki krwi (Cardio Vasc.
Diabetol. 2022, 21, 79).

W pierwszym z artykulow przeglagdowych podsumowano dowody na posrednictwo
miRNA w posttranskrypcyjnej regulacji syntezy czynnika neurotroficznego pochodzenia
mézgowego (BDNF). Dla Kandydatki to twércze nawigzanie do tematyki dysertacji doktorskiej.
Przyblizono mozliwa role terapeutyczng miRNA zwigzanych z BDNF w chorobach
neurodegeneracyjnych i udarze niedokrwiennym mozgu (Mol. Neurobiol. 2021, 58, 329).

MNastepnie Habilitantka dokonuje przegladu pismiennictwa po$wigconego znaczeniu
dhugiego niekodujacego RNA (IncRNA) w patofizjologii udaru niedokrwiennego mozgu.
Przytacza mechanizmy dzialania, ktore mogg pozwoli¢ wykorzysta¢ je jako innowacyjna
altemnatywg terapeutyczng w udarze (Mol. Neurobiol. 2021, 58, 1664).
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Cykl zamyka przedstawienie aktualnego stanu wiedzy na temat miRNA i1 IncRNA w
nurodegeneracji 1 procesach neurodegeneracyjnych wspolistniejgcych z cukrzyca. Ekspresje
niekodujacego RNA powigzano z nieprawidiowa kontrola glikemii 1 progresjg polineuropatii.
Przedyskutowano potencjalne zastosowanie lecznicze niekodujacych RNA (J. Clin. Med. 2021,
10, 9).

Osiggnigcie badawcze oparte zostalo na szerokim i rzetelnym warsztacie metodycznym.
Kandydatka umiejetnie wykorzystata procedury bioinformatyczne dla selekcji niekodujacego
RNA wilasciwego dla badanych procesow biologicznych. Gléwnym przeslaniem osiagniecia
habilitacyjnego jest wykorzystanie miRNA jako nowatorskiego narzg¢dzia diagnostycznego i
terapeutycznego. Ponadto miRNA i IncRNA moga byé przydatne w przewidywaniu progresji
choroby i jej powiklan, a co za tym idzie moga przyspieszy¢ indywidualizacj¢ i optymalizacjg
leczenia.

III. Omoéwienie pozostalych osiggni¢¢ naukowo-badawczych

Analiz¢ bibliometryczng publikacji Pani doktor Ceren Eyileten ~ Postula przygotowala
Pani mgr Anna Ajdukiewicz - Tarkowska Kierownik Oddzialu Informacji Naukowej Biblioteki
Uczelnianej WUM dnia 10.11.2022 r.

Wspolczynnik oddzialywania 60u pelnotekstowych prac naukowych wynosi [F=271,8
(MEiN = 5199), po doktoracie IF=226 (MEiIN = 4655). 35 prac to publikacje oryginalne.
Wszystkie publikacje byly cytowane 850 (840) razy w zaleZznoéci od wyboru bazy, a bez
autocytowan 651 (642) razy. Wskaznik Hirscha wynosi 16.

Dorobek uzupelnia kilkadziesiat streszczen z konferencji miedzynarodowych i krajowych.
Pani Doktor opracowala rowniez recenzje artykulow naukowych dla wydawnictw z listy
filadelfijskiej.

Zainteresowania naukowe Kandydatki oscylowaly od poczatku Jej rozwoju wokdl nowych
metod diagnostycznych zwiagzanych z niekodujgcymi RNA. Pani Doktor potwierdzila nadmierng
aktywnosé plytek krwi u chorych z udarem mézgu. Wyselekcjonowala takze nowe miRNA z
plytek krwi regulowane przez szlak STAT3 (Cells 2018, 7, E249).

Kilka prac przegladowych poswiecila niekodujacym RNA jako biomarkerom np. w
przypadku dwuptatkowej zastawki aortalnej (J. Mol. Cell Cardiol. 2019, 134, 98), czy w
przypadkach zmian przeplywu naczyniowego (J. Clin. Med. 2022, 11, 459).
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Habilitantka ocenita pgcherzyki pozakomorkowe jako wyznaczniki aktywacji phytek krwi
u chorych z pozawalowa przebudowsg lewej komory serca [Biology (Basel) 2021, 10, 97] i u
chorych z nadci$nieniem plucnym leczonych analogami prostacykliny (J Clin. Med. 2021, 10,
1024).

Badaczka wykazala, ze tlenek trimetyloaminy jest silnym i niezaleznym predyktorem
$émiertelnodci z powoddw sercowo-naczyniowych (Frontiers Cardiovasc. Med. 2021, 8, 728724).
W Thromb. Res. (2022, 213, 195) o IF = 10,4 Kandydatka opisala role symetrycznej
dimetyloargininy jako czynnika predykcyjnego krwawien u chorych po OZW otrzymujgcych
podwaojng terapi¢ antyagregacyjng.

Pani Doktor opublikowala takze prace zwigzane z chorobami uktadu naczyniowego serca
i mézgu, Badala m.in, kardioprotekejg¢ po zastosowaniu inhibitoréw kotransportera glukoza-sod
typu 2 u chorych z niewydolnoscia serca (Biomed Pharmacother. 2021, 143, 112169)

Kolejny problem badawczy to wplyw adipokin (adiponektyna, leptyna, rezystyna) na
uszkodzenie serca i naczyn w cukrzycy typu 2.

W swoim dorobku Habilitantka posiada rowniez pozycje dotyczace skutecznodei terapii
przeciwptytkowej w warunkach hipotermii terapeutycznej, czy w chorobach watroby. Wykazata
m.in., 2e stan zapalny nie wplywa na skutecznoé¢ silnych inhibitoréw P2Y12 w ostrej fazie
zespolow wiencowych (Plateles 2020, 5, 1). W sklad pelnotekstowych opracowan Pani Doktor
wchodza rowniez trzy metaanalizy.

Kandydatka ambitnie planuje swojg dalszg przyszloé¢ naukowq wykorzystujae w tym celu
kontakty z licznymi grupami badawczymi, Pragnie kontynuowaé¢ dociekania na temat
przydatnosdei diagnostycznej i terapeutycznej nickodujgcych RNA, Wszystko to dowodzi, e jest
Badaczkg konsekwentnie dgzgca zarowno do doskonalenia swoich mozliwodci
cksperymentalnych, jak 1 do cigglego poglebiania stanu wiedzy w obszarze swoich

zainteresowarl.

IV. Dzialalnos¢ dydaktyczna i popularyzatorska

Habilitantka prowadzila zajecia z farmakologii oraz farmakologii klinicznej dla studentow
anglojezycznych kierunku lekarskiego WUM.
Prowadzi studenckie Kolo Naukowe Farmakogenomiki przy macierzystej Katedrze,

ktérego czlonkowie opublikowali ponad 20 prac w liczacych sig, impaktowych periodykach.
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Zdobyli takze siedem prestizowych nagréd na miedzynarodowych konferencjach studenckich w
kraju i za granicy.

Pelni funkcje opiekuna mini grantow studenckich kierunku lekarskiego English Division
oraz grantu mlodego badacza doktoratu realizowanego w Katedrze Farmakologii. Od roku jest
czlonkiem Rady Mlodych Naukowecdw WUM.

V. Granty, staze i wspolpraca naukowa

Habilitantka byla kierownikiem grantéw NCN, PRELUDIUM 2017-2022 i SONATA
2022-2025 aktualnie. Prowadzila tez granty Miodego Badacza WUM w latach 2018-2019 1 2020-
2023, Pelnita funkcje opiekuna grantu z Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego 2019-2020.

Ponadto bierze czynny udziat w siedmiu projektach badawczych z NCN, Agencji Badan
Medycznych oraz MNiSW.

Kandydatka przebywala na pigciu kilkumiesigcznych stazach zagranicznych w Stanach
Zjednoczonych, Kanadzie, Niderlandach, Austrii i we Wloszech. Warto podkredli¢, ze wszystkie
te pobyty koniczyly si¢ nawigzaniem wspolpracy 1 waznymi publikacjami.

Od 2018 roku jest czlonkiem Zarzadu Young Thrombosis Research Group oraz Council
on Stroke w ramach ESC. Bierze udzial w pracach grup Platelet Physiology oraz
Predictive/Diagnostic Variables w International Society on Thrombosis and Haemostasis.
Aktywnie dziala w ramach grupy badawczej I-COMET (International Cardiovascular and
Cardiometabolic Research Team).

Prowadzi wspélne badania z licznymi polskimi jednostkami badawczymi.

VI. Nagrody i wyrdznienia

Kandydatka byla trzykrotnie nagradzana przez JM Rektora WUM za osiagniecie
dydaktyczne, ktérym bylo prowadzenie SKN Farmakogenomiki oraz trzykrotnie za osiggnigcia
naukowe.

W 2021 roku otrzymala nagrode dla Mlodych Naukowcdéw, tj. Basic Science ESC
Congress 2021 -The Digital Expenence.
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VII. Whnioski koficowe

Biorge pod uwage osiggnigcia stanowigce podstawe habilitacji Kandydatki, a takze Jej
catkowity dorobek naukowy z pelnym przekonaniem stwierdzam, ze wkiad Pani Doktor w rozwéj
nauk medycznych jest istotny i wystarczajacy do ubiegania sie o stopien naukowy doktora
habilitowanego. Modelowe badania Habilitantki w zakresie nickodujacych RNA sg osiggnieciami
nowatorskimi, kt6re rokujg indywidualne i populacyjne korzysci terapeutyczne w przyszioéci.

Na szczegblne uznanie zastuguje konsekwentne i skuteczne poszukiwanie wilasnej drogi
naukowej. Dorobek naukowy jest zwarty i podlega systematycznej, pracowitej aktualizacji o
wyraZnie narastajgcej dynamice. Nowe cele s kontynuacjg przeprowadzonych badan, a zarazem
poszukiwaniem oryginalnych rozwigzan.

Pani doktor Ceren Eyileten-Postula jest cenionym ekspertem, wspolpracownikiem w
krajowych i zagranicznych gremiach naukowych, a takze organizatorem badain w sensie
pozyskiwania funduszy i poznawania nowych procedur badawczych w wielu oérodkach.

Osiggnigcia Kandydatki spelniajq wymagania okreslone Art. 219 ust. 1 Ustawy Prawo o
szkolnictwie wyiszym i nouce z dnia 20 lipca 2018 (Dz.U. 2018, poz. 1668 z pn. zm.).

W pelni popieram wniosek Kandydatki o uzyskanie stopnia doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk medycznych na co przedkladam Komisji Habilitacyjnej powolanej przez
Rad¢ Dyscypliny Nauk Medycznych WUM 19.04.2023 roku powyiszg recenzje.

Jednoczednie rekomenduj¢ ww. Radzie dopuszezenie Pani doktor nauk medycznych
Ceren Eyileten-Postuly do dalszych etapéw post¢powania habilitacyjnego.




