Biatystok, 12.03.2021

Prof. dr hab. Marcin Moniuszko

Kierownik

Kliniki Alergologii i Chorob Wewnetrznych

[

Zakfadu Medycyny Regeneracyjnej i Immunoregulacji
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku

ul. Marii Sktodowskiej-Curie 24A

15-276 Biatystok

Ocena dorobku naukowego, dydaktycznego i organizacyjnego dr n. farm. Beaty

Kalety w zwigzku z prowadzonym postepowaniem habilitacyjnym

Dane biograficzne i przebieg kariery zawodowej

Dr n. farm. Beata Kaleta uzyskata dyplom magistra farmacji w roku 2009 na
Wydziale Farmaceutycznym z Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego; w roku 2013 uzyskata stopien doktora nauk
farmaceutycznych. Od roku 2013 do chwili obecnej Pani Doktor pracuje w Zakfadzie

Immunologii Klinicznej Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego.

Ocena dorobku naukowego

Dorobek naukowy dr Beaty Kalety obejmuje miedzy innymi 19 prac
petnotekstowych opublikowanych w dobrze znanych czasopismach zagranicznych i
krajowych (gtéwnie o profilu immunologicznym) o wysokim sumarycznym IF = 44,327.

Dorobek naukowy Kandydatki uzupetnia 8 prac petnotekstowych w czasopismach bez



punktacji IF. Ogétem, sumaryczna punktacja czasopism (wg listy MNiSW), w ktérych
publikowata Habilitantka wynosi 1062. Warto$¢ indeksu Hirscha dla publikacji Pani
Doktor wynosi 6.

Ocena osiggniecia naukowego bedacego podstawa ztozonego wniosku o

wszczecie postepowania habilitacyjnego

Osiggnieciem naukowym Habilitantki bedgcym podstawg ztozonego przeze Nig
wniosku o wszczecie postepowania habilitacyjnego jest 6 zwigzanych tematycznie
publikacji opisanych tytutem: ,Rola osteopontyny i polimorfizmu jej genu jako
wskaznika diagnostycznego i predykcyjnego wybranych standéw patologicznych” o
wysokiej tgcznej liczbie punktow IF — 16,641; MNiSW - 350.

Habilitantka rozpoczyna opis swojego osiggniecia od prezentacji pracy
pogladowej ,The role of osteopontin in kidney diseases” i analizy piSmiennictwa
opisujgcego role osteopontyny (OPN) i wariantow polimorficznych genu kodujgcego
OPN w regulowaniu funkcji nerek w zdrowiu i w chorobach nerek. Autorka wskazuje
m.in. na potencjalng mozliwos¢ zastosowania OPN jako markera uszkodzen nerek w
przebiegu niektérych chorob oraz jako markera monitorowania statusu
immunologicznego u biorcéw przeszczepdw. Z pewnoscig dla wszystkich czytelnikow
zainteresowanych rolg OPN w patofizjologii nerek powyzsza praca Habilitantki stanowi

pozycje obowigzkows.

W pracy pt. ,Osteopontin gene polymorphism and urinary OPN excretion in
patients with Immunoglobulin A nephropathy” Habilitantka skupita sie na zbadaniu roli
polimorfizméw genu SPP1 w rozwoju nefropatii IgA oraz zbadaniu czy polimorfizmy
tego genu wptywajg na poziom OPN wydzielanej do moczu oraz rzutujg na przebieg
kliniczny choroby. Autorka oznaczata cztery warianty polimorficzne genu SPP1 oraz
stezenia OPN w moczu pacjentéw z nefropatig IgA oraz w grupie kontrolnej. Autorka
wykazata, ze dwa funkcjonalne polimorfizmy genu SPP1: rs1126616 oraz rs9138 majg
wptyw na ilos¢ OPN wydzielanej do moczu oraz mogg mie¢ zwigzek ze zwiekszonym
ryzykiem wystepowania nefropatii IgA. Wyniki tej pracy pozwalajg przypuszczac, ze
genotypowanie rs1126616 i rs9138 oraz oznaczanie stezenia OPN w moczu moze

stuzy¢ ocenie ryzyka wystepowania nefropatii IgA.



Nastepna praca bedgca czescig osiggniecia naukowego pt. “Role of
osteopontin in systemic lupus erythematosus” to kolejna samodzielna i dobrze
punktowana publikacja przeglgdowa Habilitantki podsumowujgca badania dotyczgce
roli OPN w patogenezie tocznia rumieniowatego uktadowego (SLE). Autorka
podsumowuje swoj przeglad pismiennictwa stwierdzeniem, ze choC wiele danych
wskazuje na to, ze OPN jest biatkiem, ktére peni istotng role w patogenezie SLE, to
jednak zwigzek polimorfizmoéw genu SPP1 z rozwojem i przebiegiem tej choroby jest
nadal stabo poznany. Autorka postuluje kontynuacje badan oceniajgcych role

oznaczenia poziomu OPN oraz genotypowanie SPP1 w ocenie ryzyka rozwoju SLE.

Idgc tym sladem, Habilitantka prezentuje swojg kolejng prace pt. ,The
preliminary association study of osteopontin 707 C/T polymorphism with systemic
lupus erythematosus in a Polish population. Autorka ocenita w niej czestosci
wystepowania wariantéw polimorficznych rs1126616 genu SPP1 w populacji polskiej,
zaréwno w grupie oséb zdrowych jak i pacjentéw z SLE oraz zbadata relacje miedzy
obecnoscig poszczegolnych genotypow i alleli wariantu rs1126616 a aktywnoscig
choroby. Autorka jako pierwsza wykazata roznice w czestosci wystepowania
poszczegodlnych wariantéw polimorfizmu rs1126616 u pacjentéw z SLE i u oséb

zdrowych.

Pretekstem do powstania kolejnej pracy pt. ,Osteopontin enhances donor-
specific alloreactivity of human peripheral blood mononuclear cells” byty dane z
piSmiennictwa wskazujgce na to, ze u pacjentdw po transplantacji nerki istnieje
zwigzek podwyzszonego stezenia OPN w surowicy i moczu ze zwiekszonym ryzykiem
wystgpienia epizodu ostrego odrzucenia komérkowego. Z uwagi jednak na fakt, ze
dotychczas nie badano wptywu OPN na ludzkie limfocyty allogeniczne, Habilitantka
postanowita zbada¢ wptywu OPN na proliferacje ludzkich komérek jednojadrzastych
krwi obwodowej w mieszanej reakciji limfocytéw, czyli jednego z testéw stosowanych
do oceny ryzyka choroby ,przeszczep przeciwko gospodarzowi’. Autorka po raz
pierwszy wykazata, iz OPN w sposob zalezny od dawki nasila proliferacje ludzkich
limfocytéw stymulowanych allogenicznie i w ten sposdb moze przyczynia¢ sie do
patogenezy i postepu GVHD. Autorka konkluduje, ze oznaczenie stezenia OPN w
surowicy pacjentéw przed i po przeszczepie moze by¢ przydatne w ocenie ryzyka

wystgpienia komplikacji.



Ostatnia publikacja tworzgca osiggniecie naukowe to praca pt. ,Sildenafil, a
phosphodiesterase type 5 inhibitor, downregulates osteopontin in human peripheral
blood mononuclear cells”. W pracy tej Habilitantka wykazata, ze sildenafil, lek
stosowany miedzy innymi do leczenia zaburzenh erekcji jest jednym z czynnikéw, ktére

istotnie wptywajg na zmniejszenie poziomu ekspresji genu SPP1 i produkcji OPN.

Podsumowujac, Habilitantka stwierdza, ze OPN jest glikoproteing biorgcg udziat
w wielu procesach fizjologicznych i patologicznych, moze tez odgrywac istotne role
immunomodulacyjne. Autorka wyraza nadzieje, ze badania nad immunomodulacyjnym
dziataniem OPN u ludzi oraz poznanie roli polimorfizmu genu SPP1 umozliwig lepsze
zdefiniowanie tego biatka jako potencjalnego markera prognostycznego,

diagnostycznego i terapeutycznego.

Nalezy podkresli¢, ze prace tworzgce osiggniecie naukowe sg bardzo spojne
tematycznie, co jest dowodem szczegolnej konsekwencji Habilitantki w zgtebianiu
tematyki zwigzanej z osteopontyng. Tres$¢ publikacji oraz fakt ich ukazania sie w
rozpoznawanych czasopismach naukowych jasno wykazujg, ze Kandydatka nalezy do
grona najlepszych znawcow zagadnien zwigzanych z osteopontyng w polskim i

miedzynarodowym $srodowisku naukowym.

Ocena pozostatych osiggnieé¢ naukowo-badawczych

Skupiajgc sie na tematyce badawczej dotyczgcej osteopontyny, Habilitantka nie
zaniedbata szeregu innych mozliwosci i aktywnie wigczyta sie w bardzo rozwinietg
wspotprace naukowg zaréwno z licznymi jednostkami macierzystej uczelni, jak i
szeregiem instytucji zewnetrznych, gtéwnie z Warszawy i todzi. Co wazne, efektem
znacznej czesci tych wysitkow byty i sg prace naukowe opublikowane w czasopismach
z relatywnie wysokim wskaznikiem IF. Cze$¢ z tych prac byta realizowana dzieki
wsparciu ptyngcemu z grantéw NCN i NCBIR, gdzie Kandydatka najczesciej petnita
funkcje gtéwnego wykonawcy lub wykonawcy.

Ocena dziatalnosci dydaktycznej i organizacyjnej



Habilitantka prowadzi aktywng dziatalnos¢ dydaktyczng. Od 2012 roku jest
pracownikiem naukowo - dydaktycznym w Zaktadzie Immunologii Klinicznej
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, gdzie odpowiada za catosciowg
organizacje zaje¢ dydaktycznych. Ponadto prowadzi zajecia dydaktyczne dla
studentow Woydziatu Lekarskiego, Wydziatu Farmaceutycznego z Oddziatem
Medycyny Laboratoryjnej oraz dla studentéw English Division. Habilitantka opracowata
szereg autorskich materiatdw dydaktycznych do zaje¢ z immunologii klinicznej (dla
studentow polsko- i anglojezycznych), immunopatologii, immunopatologii z
immunodiagnostykg oraz immunologii (dla studentow anglojezycznych). Kandydatka
przygotowata tez kursy e-lerningowe i egzaminy z przedmiotdw nauczanych w
Zaktadzie Immunologii  Klinicznej  (immunopatologia, immunopatologia z

immunodiagnostykg, immunologia kliniczna, clinical immunology oraz immunology).

W roku 2019 Habilitantka zostata powotana do Rady Programowej ds.
przedmiotow przedklinicznych Wydziatu Lekarskiego Warszawskiego Uniwersytetu

Medycznego.

Warto podkreslic spoteczne zaangazowanie Habilitantki, ktéra od roku 2018
prowadzi wyktady dotyczgce tematyki ochrony zdrowia dla stuchaczy Ostroteckiego
Uniwersytetu Trzeciego Wieku. Od 2 lat prowadzi tez zajecia popularnonaukowe dla

uczniow szkoty podstawowej w Legionowie.

Podsumowanie

Reasumujgc, zarbwno osiggniecie haukowe jak i cata aktywnos$¢é naukowa dr n.
farm. Beaty Kalety sg wartosciowe i co wazne, oparte na publikacjach w znanych
periodykach naukowych. Dorobek naukowy Habilitantki w istotny sposéb wzbogaca
nasze rozumienie wybranych mechanizmoéw immunomodulacji, szczegdlnie tych
zwigzanych z osteopontyng. Spojny zakres podijetej tematyki badawczej wskazuje na
bardzo duzy stopien zaangazowania Habilitantki i Swiadomego kierowania wiasng
karierg naukowg. Warte podkreslenia jest tez aktywne zaangazowanie Habilitantki w

prace dydaktyczng, organizacyjng i popularyzatorska.

Podsumowujgc wartosciowy dorobek naukowy, dydaktyczny i organizacyjny

Habilitantki, stwierdzam, ze w petni odpowiada on kryteriom ustawy o stopniach



naukowych i tytule naukowym. Z satysfakcjg informuje, ze pozytywnie oceniam
kandydature dr n. farm. Beaty Kalety do uzyskania stopnia naukowego doktora
habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki

medyczne.
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