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OCENA
osiagnie¢ naukowych, aktywnosci naukowej, dorobku dydaktycznego
i popularyzatorskiego oraz wspotpracy miedzynarodowej
doktor nauk farmaceutycznych Beaty Kalety
w postepowaniu habilitacyjnym w oparciu o osiagniecie naukowe:
»Rola osteopontyny i polimorfizmu jej genu jako wskaznika diagnostycznego i
predykcyjnego wybranych stanéw patologicznych ”

Doktor nauk farmaceutycznych Beata Kaleta ukoniczyla studia na Wydziale
Farmaceutycznym z Oddzialem Medycyny Laboratoryjnej w roku 2009, uzyskujac dyplom
magistra farmacji na postawie pracy magisterskiej: ,Polimorfizm Fokl genu kodujgcego
receptor VDR u pacjentow ze sttuszczeniem i marskosciq wqtroby”. W 2013r. uzyskala
stopien doktora nauk farmaceutycznych na podstawie rozprawy doktorskiej: ,Polimorfizm
receptora witaminy D i receptora TLR4 u pacjentéw z toczniem rumieniowatym uktadowym,
otytosciq olbrzymig i osteoporozg”. Od 2012 roku pracuje w Zakladzie Immunologii
Klinicznej Instytutu Transplantologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, najpierw

na stanowisku Asystenta, a od 2013 roku do chwili obecnej na stanowisku Adiunkta.

. kow

Przedstawione do oceny osiggniecie naukowe stanowi monotematyczny cykl 6 prac
opublikowanych w latach 2014-2020 pod zbiorczym tytutem ,Rola osteopontyny i
polimorfizmu jej genu jako wskaznika diagnostycznego i predykcyjnego wybranych stanéw
patologicznych”. W /w. cykl prac posiada sumaryczny Impact Factor = 16,641 oraz 350 pkt.
MNiSW. W skiad osiaggniecia naukowego wchodzg nastepujgce prace:
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W przediozonym do oceny osiggnieciu naukowym Habilitantka przedstawita dwie
publikacje pogladowe oraz 4 oryginalne - we wszystkich jest pierwszym autorem, jak
réowniez autorem korespondencyjnym. W kazdej z prac Autorka wniosta zasadniczy wklad
w efekt koncowy w postaci publikacji. Na podstawie dolgczonych oswiadczen
wspotautoréw nie mozna mie¢ zastrzezen co do istotnej roli Habilitantki w przygotowaniu
osiggniecia naukowego. Wartos¢ wspétczynnika wptywu IF cyklu wskazuje na wysoki
poziom naukowy przedtozonych publikacji.

Cykl prac skiadajacych sie¢ na osiagniecie naukowe dr n. farm. Beaty Kalety
rozpoczyna publikacja przegladowa. Autorka ukazuje w niej udzial osteopontyny w
patologii przewleklych chorédb nerek obejmujgcych: choroby z autoagresji, kamice nerkowa
i nefropatie, w tym cukrzycowa, jak réwniez ostrego odrzucenia przeszczepionej nerki.
Publikacja ta jest wyrazem upatrywania przez Habilitantke w osteopontynie, obecnej w
swiadomosci naukowcow juz od 40 lat, markera prognostycznego i terapeutycznego tychze
stanéw chorobowych.

W drugiej publikacji cyklu Autorka zadaje pytanie czy rozwdj IgA nefropatii moze
zaleze¢ od polimorfizmu genu SPP1 - genu kodujacego osteopontyne - i czy sam poziom
osteopontyny w moczu wigze sie z wystepowaniem tego polimorfizmu Na podstawie

wynikow uzyskanych w tej pracy Habilitantka wysnuwa wniosek wskazujacy na istnienie



zalezno$ci miedzy polimorfizmem genu SSP1 (rs1126616 oraz rs9138), a stezeniem
osteopontyny w moczu oraz zwiekszonym ryzykiem rozwoju IgA nefropatii. Zdaniem
Autorki typowanie genu SSP1 wraz z oznaczaniem poziomu osteopontyny w moczu moze
by¢é pomocne w ocenie ryzyka rozwoju IgA nefropatii.

Trzecia praca cyklu, przegladowa, traktuje o osteopontynie, jako waznym czynniku
w patogenezie rumieniowatego tocznia ukladowego (SLE). Habilitantka dokonuje
przegladu literatury i wskazuje na udzial osteopontyny w rozwoju SLE oraz istnienie
zaleznoSci miedzy poziomem ostepontyny, a wyznacznikami zapalenia (TNF-a, IFN-y, IL-
1B, 1L-18, przeciwciata IgM i i 1gG oraz autoprzeciwciata anty-ds-DNA). Podkresla jednak, iz
zwigzek polimorfizméw SSP1 z rozwojem i przebiegiem SLE jest obecnie niejasny, a wiele
prac z zakresu tejze tematyki ukazuje odmienne lub rozbiezne rezultaty.

Dlatego tez w czwartej publikacji cyklu, oryginalnej, Habilitantka podejmuje prébe
oceny zwigzku polimorfizmu genu SPP1 z ryzykiem rozwoju oraz z aktywnoscia SLE w
populacji polskiej. Dane uzyskane z analizy genetycznej zanalizowano w odniesieniu do
wyznacznikow klinicznych i diagnostycznych choroby. Wyniki zawarte w pracy wskazuja
na wyzsze ryzyko rozwoju SLE u 0séb z polimorfizmem rs1126616 w populacji polskiej, co
Swiadczy o nowatorskim charakterze badan, ale nie wykazujg zwigzku miedzy tym
polimorfizmem, a czestoScia wystepowania poszczegdlnych objawdw Kklinicznych czy
wartos$ci parametréow laboratoryjnych.

Wzigwszy pod uwage doniesienia sugerujgce na mozliwy udziat osteopontyny w
patogenezie choroby przeszczep przeciwko gospodarzowi (GvHD) wystepujacej u
niemalego odsetka pacjentéw po allogenicznym przeszczepie komérek krwiotwérczych
(HSCT), w piatej publikacji, oryginalnej, Autorka bada wptyw osteopontyny na proliferacje
alloreaktywnych limfocytéw w modelu in vitro z zastosowaniem jednojadrowych komérek
krwi obwodowej {PBMCs). Model ten ma odzwierciedla¢ interakcje, do jakich moze
dochodzi¢ miedzy alloreaktywnymi limfocytami dawcy z limfocytami biorcy
przeszczepionego narzgdu w patologii choroby GvHD. Wyniki badania wykazujace wyzszy
potencjal proliferacyjny alloreaktywnych PBMCs w obecnosci osteopontyny sklonity
Habilitantke do wysunigecia propozycji oznaczania poziomu osteopontyny w surowicy krwi
jako markera prognostycznego przydatnego w ocenie ryzyka wystapienia choroby GvHD u
pacjentéw po HSCT.

W pracy finalowej niniejszego osiggniecia, oryginalnej, Autorka bada wplyw

sildenafilu, inhibitora fosfodiesterazy typu 5 stosowanego w leczeniu zaburzen erekcji oraz



tetniczego nadci$nienia ptucnego, na ekspresje osteopontyny przez jednojgdrowe komérki
krwi obwodowej (PBMCs) aktywowane PMA lub jonomycyna, pochodzjce od 16 zdrowych
mezczyzn. Wyniki uzyskane w pracy sugerujg zalezne od dawki wlasciwosci sildenafilu
hamujgce ekspresje i produkcje osteopontyny przez PBMCs traktowane czynnikami
aktywujacymi.

Wyniki badah zawarte w cyklu habilitacyjnym wpisujg sie w nurt wspélczesnej
medycyny, ktéry dazy do identyfikacji, opracowania prostych i latwo dostepnych
markerdw biologicznych, umozliwiajgcych szybka diagnostyke chordb, a wraz z nia dobor
odpowiednich terapii.

Nalezy zaznaczyé, iz realizacje projektéw badawczych opiera Habilitantka o narzedzia
badawcze z obszaru biologii molekularnej oraz hodowli jednojadrowych komoérek krwi
obWodowej, ktore to metody nie wykraczajg ponad standardowa metodologie stosowang w
tego typu pracach. Autorka dokonuje spostrzezenia dotyczgcego ograniczonych mozliwosci
interpretacyjnych uzyskanych wynikéw badan nad polimorfizmem genu SSP1 ze wzgledu
na nieliczne, jak na prace dotyczace oceny znaczenia polimorfozméw, grupy badane w obu
publikacjach. Nalezy bowiem by¢ $wiadomym, iz niewielka liczebno$¢ w grupach
zakwalifikowanych do badan moze wynikaé z trudnosci zwigzanych ze zgromadzeniem
materialu biologicznego od chorych z IgA nefropatiy czy rumieniowatym toczniem
ukiadowych (SLE), ktdre to choroby wystepujg w populacji ogélnej nieczesto.

Antycypacja Habilitantki zawarta w rozdziale Autoreferatu pt. ,Podsumowanie oraz
praktyczne implikacje przeprowadzonych analiz”, obejmujaca potencjalne zastosowanie
osteopontyny i polimorfizmu genu, jako wskaZnikow diagnostycznych i predykcyjnych
stanéw patologicznych nerek czy choroby przeszczep przeciwko gospodarzowi (GvHD),
wysnuta na podstawie przedtozonych prac, wydaje sie z klinicznego punktu widzenia
spekulatywna i zbyt daleko idaca. Z przeprowadzonej dyskusji wynika jednak, ze
Habilitantka zdaje sobie sprawe, iz prace te moga sta¢ sie raczej podstawa do kontynuacji
badan majgcych na celu ostateczne okreslenie potencjalnej uzytecznosci osteopontyny jako
markera réznych standw patologicznych.

Podsumowujac, osiggniecie naukowe przedlozone do oceny charakteryzujg: (1)
konsekwentna analiza roli osteopontyny w wybranych stanach patologicznych, (2)
podjecie oryginalnego tematu, szczegblnie w skali populacji polskiej, (3) wykorzystanie
technik badawczych 2z zakresu biologii molekularnej oraz (4) realizacja badain we

wspotpracy z innymi jednostkami naukowymi. Jest ono wyrazem istotnego wkiadu



Habilitantki w obszar wiedzy obejmujacy potencjalne znaczenie osteopontyny i

polimorfizmu w genezie wybranych stanéw patologicznych.

Ocena dorobku naukowo-badawczego

Dorobek naukowy dr n. farm. Beaty Kalety obejmuje 25 oryginalnych publikacji
pelnotekstowych (w tym 17 w czasopismach posiadajacych impact Factor), dwie prace
pogladowe oraz jeden rozdzial w podreczniku miedzynarodowym. W 9 publikacjach
Habilitantka jest pierwszym autorem; podobnie w 9 pracach pelni role autora
korespondencyjnego. Laczny wskaznik IF wynosi 44,327, a punktacja MNiSW - 1062 pkt., w
tym po uzyskaniu stopnia doktora nauk farmaceutycznych IF=43,970, a liczba punktéw
MNiSW 1042, co jednoznacznie wskazuje, ze na dorobek Habilitantki skladajg sie prace
opublikowane juz po uzyskaniu stopnia doktora. Indeks H=6 i liczba cytowan (73} (wg
bazy Web of Science) nie sg duze, jednakie w aktywnosci naukowej Habilitantki wyraZnie
zaznacza sig przyspieszenie aktywnosci naukowej, ktore dokonato sie w latach 2019-2020,
w ktérych Habilitantka opublikowata 10 prac, w tym 7 jako pierwszy autor.

Dorobek naukowy Habilitantki poza szescioma pracami wchodzacymi w skiad
osiagniecia naukowego obejmuje publikacje bedace owocem szerokiej wspolpracy z
jednostkami naukowymi Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego oraz jednostkami
krajowymi. W ramach wspoétpracy z Katedrg i Zakladem Technologii Lekdéw i
Biotechnologii Farmaceutycznej WUM (od 2012 roku) Habilitantka prowadzi badania nad
wlasciwosciami immunomodulujgcymi selenowych polisacharydéw, ktéra zaowocowata
jedna publikacja w czasopismie o wysokim [F. W ramach wspoétpracy z | Katedra i Klinika
Potoznictwa i Ginekologii dr Beata Kaleta (2014-2015) pracowata nad zastosowaniem
komédrek macierzystych w leczeniu nieptodnos$ci (dwie prace oryginalne). W ramach
wspotpracy z Klinikg Immunologii, Transplantologii i Choréb Wewnetrznych (od 2017
roku) pracowala nad kwestia immunomodulujgcych wiasciwosci mezenchymalnych
komdrek macierzystych - projekty NCN i NCBiR (jedna publikacja). Brala, badz nadal bierze
udzial w badaniach dotyczacych aspektéw immunologicznych w réznych stanach
patologicznych we wspétpracy z innymi osrodkami naukowymi (7 publikacji).

Ponadto Habilitantka brata udzial w realizacji badan obejmujgcych udzial witaminy
D oraz znaczenia polimorfizmu genu receptora witaminy D w roéznych stanach

patologicznych, w ramach wspdlpracy z osrodkami naukowymi spoza WUM - Wojskowym



Instytutem Medycznym, Uniwersytetem Medycznym w ktodzi, Instytutem ,Pomnik -
Centrum Zdrowia Dziecka, Centrum Medycznym Ksztalcenia Podyplomowego. Niniejsza
wspdlpraca zaowocowata 8 publikacjami oraz dwiema nagrodami Rektora. Habilitantka
jest wspétautorka 5 streszczeii prezentowanych na krajowych zjazdach naukowych. Z
formy przedstawienia tej informacji w dokumencie obejmujacym analize bibliometryczng
dorobku Habilitantki nie wynika czy Habilitantka brata aktywny udzial w tych zjazdach i
osobiscie prezentowala wspomniane prace.

Dr n. farm. Beata Kaleta byfa kierownikiem dwéch projektéw badawczych
finansowanych przez Warszawski Uniwersytet Medyczny oraz wykonawczynia w kilku
projektach Narodowego Centrum Nauki (OPUS), Narodowego Centrum Badan i Rozwoju,
Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego, Wojskowego [nstytutu Medycznego oraz
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego w latach 2013-2020 (tacznie 7).

Wobec powyiszego nalezy podkresli¢, iz wspoétpraca z wieloma jednostkami w
realizacji licznych projektéw badawczych z réznych dziedzin medycyny $wiadczy o (1)
wielokierunkowosci zainteresowan naukowych Habilitantki, (2) cennej umiejetnosci
wspolpracy w zlozonym zespole badawczym, (3) swobodnym postugiwaniu sie
roznorodnymi technikami badawczymi, oraz (4) zdolnosci do zaznaczenia swojej roli,
czesto trudno dostrzegalnej w szerokim srodowisku klinicystow, tak waznej dla pelnego
zrozumienia ztozonych mechanizméw patologicznych. Model rozwoju naukowego przyjety
przez Habilitantke umiejscawia Ja na polu wspdlnym dla nauk podstawowych, gltownie
immunologii, z naukami klinicznymi, zatem stawia Ja na obszarze medycyny translacyjnej,
wymagajacej interdyscyplinarnej perspektywy i otwiera nowe mozliwosci rozwoju jako
samodzielnemu pracownikowi naukowemu.

Podsumowujac, dorobek naukowy dr n., farm. Beaty Kalety spetnia wymogi

ustawowe, uprawniajace ja do uzyskania stopnia doktora habilitowanego.

W ramach dzialalnoéci dydaktycznej Habilitantka odpowiada za organizacje zajeé
dydaktycznych prowadzonych w Zakladzie Immuneclogii Klinicznej WUM, prowadzi zajecia
dla studentow Wydziatu Lekarskiego, Wydziatu Farmaceutycznego z Oddziatem Medycyny
Laboratoryjnej, jak réwniez dla studentéw English Division. Brala udzial w opracowaniu

materialéw dydaktycznych z immunologii, immunologii klinicznej, immunopatologii i



immunodiagnostyki. Autorka jest obecnie promotorka pomocniczg jednej pracy
doktorskiej. Jest czlonkinia Rady Programowej ds. przedmiotéw przedklinicznych
Wydzialu Lekarskiege WUM (od 2019r.) oraz Zespotu ds. opracowania Regulaminu
Centrum Transplantologii WUM (od 2020r.). Popularyzuje nauke i wiedze o zdrowiu dla
uczniéw szkoly podstawowej oraz stuchaczy Uniwersytetu Trzeciego Wieku.

Z obowiazku Recenzenta nalezy podkresli¢ brak w dorobku Habilitantki pobytéw
naukowych w zagranicznych jednostkach naukowych, jak i udzialu w realizacji projektéw
w miedzynarodowych zespotach. Cho¢ od 2016 roku dr Beata Kaleta recenzuje
manuskrypty w impaktowanych czasopismach o zasiegu miedzynarodowym, a od 2015
roku jest cztonkinig Rady Redakcyjnej czasopisma Austin Journal of Clinical Immunology.
Jest réwniez autorka rozdzialu w anglojezycznej monografii Genetic polymorphisms
(IntechOpen2017).

Podsumowujac, wyzej wymieniona dzialalno$¢ Swiadczy o duzej aktywnosci

Habilitantki na polu dydaktyki i organizacji nauki.
Whi kon

Uwzgledniajac obecnie obowigzujgce kryteria Prawa o szkolnictwie wyiszym i nauce, w
odniesieniu do art. 2019 ust. 1 pkt. 2 i i ustawy z dnia 20 lipca 2018r. (Dz. U. z 2020 poz 85 z
pozZi. zm.), na podstawie przedioZonej do oceny dokumentacji obejmujacej: osiqghiecie
naukowe, dorobek naukowy, aktywnos¢ badawcza, organizacyjna, dydaktyczng i
popularyzatorska, a takze wspotprace krajowa i miedzynarodows, a stanowigcej podstawe
postepowania o nadanie dr n. farm. Beacie Kalecie stopnia naukowego doktora
habilitowanego, = zwracam si¢ do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk Medycznych
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o dopuszczenie dr n. farm. Beaty Kalety do

dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego.
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