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Ocena dorobku naukowego, dydaktycznego i pracy habilitacyjnej
Dr inz. Magdaleny Buszewskiej-Forajta.

Dr inz. Magdalena Buszewska-Forajta urodzita sie 20 grudnia 1987 roku
w Lublinie. Jednolite studia magisterskie na kierunku Biotechnologia Wydzial
chemiczny Politechniki Gdariskiej ukonczyta w 2011 roku z oceng bardzo dobra,
uzyskujgc tytut Magistra Inzyniera biotechnologii. W 2015 roku Rada Wydziatu
Farmaceutycznego Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego po obronie pracy
doktorskiej ,, Identyfikacja sktadnikéw odwloka owadéw z rodziny szaranczowatych
W oparciu o przestanki etnofarmakologiczne” nadata tytut Doktora nauk
farmaceutycznych w dyscyplinie analizy farmaceutyczne. Promotorem rozprawy byt
prof. Dr hab. Roman Kaliszan. W latach 2016-2021 pehita kolejno obowigzki
Specjalisty, Asystenta, Adiunkta naukowego w Katedrze Biofarmacji
i Farmakodynamiki, Wydziati farmaceutycznego Gdanskiego Uniwersytetu
Medycznego. Obecnie pelni obowiazki Adiunkta naukowego w Katedrze Fizjologii,
Genetyki i Biotechnologii Ro$lin Uniwersytetu Warminsko-Mazurskiego
oraz Adiunkta naukowo-dydaktycznego w Instytucie Medycyny Laboratoryjnej
Wydzialu Nauk Biologicznych i Weterynaryjnych Uniwersytetu Mikotaja Kopernika.

Dorobek naukowy Dr inz. Magdaleny Buszewskiej- Forajta nadestany do oce-
ny obejmuje cykl powigzanych tematycznie artykutéw naukowych, stanowigcych
osiggnigcie naukowe i sktada sie z 8-iu prac (oznaczonych symbolika od HI do H8)
opublikowanych w latach 2019-2022 w czasopismach z listy Journal Citation Reports
(JCR). We wszystkich pracach Habilitantka byta pierwszym Autorem, zas w 5 petnita
funkcje Autora korespondencyjnego. Impact Factor przed obrona doktoratu wynosit
(IF=20,604), po obronie doktoratu IF=90,832, zas sumaryczny [F=111,436. Liczba
cytowan publikacji, z oddzielnym uwzglednieniem autocytowan wedtug bazy Scopus
zamykat sig liczbg 250, a wedtug bazy Web of Science Core Collection wynosit 211,
Sumaryczna liczba punktéw MNiSW wynosit 2615 (przed obrong doktoratu 530)
a po obronie doktoratu 2085.

Przedstawione prace obejmujg zagadnienie wykorzystania metabolomiki
w poszukiwaniu deskryptoréw raka prostaty z wykorzystaniem taczonych technik
analitycznych sprzezonych ze spektrometrig mas jak rowniez zaawansowanych
wielkoskalowych metod bioinformatyczno chemometrycznych . Przedtozony cykl
artykutéw naukowych jest odpowiedzig na wyzej przedstawione problemy badawcze
1 obejmuje realizacje celéw naukowych takich jak: opracowanie nowatorskich
metod przygotowania probek biologicznych (ejakulat, skrawki parafinowe) do analiz
metabolomicznych (H1-H3, H6-H8). Zebrane informacije staly sie podstawa naukowa
do opracowania procedury przygotowania skrawek parafinowych, jako innowacyjnej
matrycy do niecelowanej analizy metabolomicznej. Tematem przewodnim badan
naukowych wskazanych przez Habilitantke jako osiagniecie naukowe
1 przedstawione w publikacjach H2 i H3 byto opracowanie protokotu przygotowania
probki tkanki, a nastepnie wdrozenie tego protokotu do analizy metabolomiczne]
w celu poszukiwania wskaznikow (deskryptoréw) raka prostaty.




Szczegoblne znaczenie poznaweze ma praca oznaczona jako H2. Na podkreglenie
zastuguje fakt, ze jak do tej pory niewiele prac dotyczy zastosowania tego materiatu
w analizie metabolomicznej. Badania przedstawione w osiggnieciu H2 nalezg

do pionierskich w zakresie zastosowania tego typu matrycy do badan
metabolomicznych. Uzyskane dane analityczne, poparte analizg statystyczng
umozliwity Autorce opracowanie innowacyijnej procedury przygotowania skrawek
parafinowych do analiz metabolomicznych (H2). Opracowang procedure Autorka
zastosowala do analizy probek rzeczywistych pochodzacych od pacjentéw

ze zdiagnozowanym rakiem prostaty. Wyselekcjonowata w ten sposob dwa
specyficzne deskryptory (kwas cytrynowy oraz grupe kwasow ttuszezowych),

ktore postuzyly do niecelowanej analizy lipidomicznej. Z tego powodu niecelowana
analiza lipidomiczna moze by¢ cennym narzedziem do charakterystyki metabolomu
raka prostaty. Pozwala tez zidentyfikowaé nowe czynniki biochemiczne, ktére moga
mie¢ znaczenie dla szybkiej diagnozy lub prognozy raka prostaty. Badania w ramach
osiagniecia H3 miaty na celu oznaczenie profilu kwasow ttuszczowych w skrawkach
parafinowych tkanki prostaty. Niezaprzeczalna zalete wykorzystania skrawkow
parafinowych tkanki jest ich trwatos¢ i z tego powodu procedura utrwalania tkanek
w parafinie jest preferencyjna w poréwnaniu do zamrazania i umozliwia
bezposrednig oceng histopatologiczna. Dzieki temu uzyskane wyniki Scisle obrazujg
zmiany zachodzace wskutek rozwoju choroby nowotworowej. Pionierskim
podejsciem tych badan bylo jednoczesne przeprowadzenie analiz metabolicznych
oraz ocena histologiczna skrawkoéw parafinowych tkanki w celu oznaczenia
specyficznego profilu metabolicznego raka prostaty. Niecelowana analiza
lipodemiczna (H3) umozliwita wyselekcjonowanie trzech kwasow thuszczowych jako
potencjalnych deskryptoréw (oznacznikéw) raka prostaty (kwas 9-oktadekanowy,
9,12-oktadekadienowy oraz 5.8,1,14- eikozatetraenowy). Wedtug Autorki w praktyce
zwigzki te mozna uznac za specyficzne markery biochemiczne o potencjale
diagnostycznym. Zaliczam to osiggniecie do wymiernego efektu podjetego problemu
przez Autorke. Tym bardziej jest to istotne, ze podwyzszony poziom kwasow
thuszczowych w przypadku rozwoju raka prostaty moze wpltywac nie tylko

na wzmozong synteze kwaséw thuszczowych, co byto udowodnione w osiggnieciu H3
ale réwniez zaburzac biosynteze i transformacje lipidow (cyt. z pracy Autorki).

W kolejnych osiagnieciach H4 Autorka zestawia dane literaturowe opisujace
wykorzystanie techniki laserowej desorpcji do poszukiwania swoistych wskaznikéw
raka prostaty. Zestawienie przedstawione w H4 bylo wstepem teoretycznym do badan
prezentowanych w osiagnigciu HS, ktérego przedmiotem byto oznaczenie profilu
jakosciowego i ilo§ciowego fosfolipidéw w tkance prostaty. Innowacyjnym
podejsciem w zakresie osiagniecia HS bylo wykorzystanie laserowej jonizacji probki
wspomaganej matrycg z detektorem czasu przelotu MALDI-TOF/MS. Technika ta
umozliwita przeprowadzenie obrazowania fosfolipidéw charakterystycznych dla raka
prostaty. Zastosowanie dwéch komplementarnych technik analitycznych miato na
celu identyfikacje fosfolipidéw, ktére moga potencjalnie stuzyé jako prognostyczne
oznaczniki diagnostyczne raka prostaty. W tym celu 80 probek swiezej tkanki zostato
pobranych od pacjentéw ze zdiagnozowanym rakiem prostaty (n=40) oraz tagodnym
przerostem prostaty (n=40). Zastosowanie dwoch komplementarnych technik




umozliwito Autorce uzyskanie charakterystycznego dla raka prostaty profilu
fosfolipidéw, ktérych monitorowanie moze by¢ kluczowe do diagnostyki raka
prostaty w szczegolnosci we wezesnym bezobjawowym stadium choroby.
Kontynuacja badan byly eksperymenty opisane jako osiagniecie H6. Celem
osiggniecia H6 byto opracowanie i optymalizacja protokotu przygotowania probki
oraz metody (MALDI-TOF/MS -technika jonizacji wzbogacone; matryca sprzezonej
ze spektrometrig mas z analizatorem czasu przelotu) do oznaczenia profilu
lipidomicznego w probkach moczu. Materiat badawczy stanowito 139 pacjentdéw

od ktorych pobrano materiat biologiczny. Probki te sklasyfikowano w odniesieniu
do skali Gleason oraz skali pTMN. Przeprowadzona analiza wykazata silng dodatnig
korelacj¢ migdzy lipoproteinami o niskiej gestosci (LDL) i catkowitym poziomem
cholesterolu oraz umiarkowang ujemna korelacje migdzy lipoproteinami o wysokiej
gestoscei i catkowitym poziomem tréjglicerydéw (TGS). Wyniki badan wskazuja,

ze zmiana profilu lipodomicznego jest nie tylko konsekwencja rozwoju nowotworu,
ale jest rowniez specyficzna w odniesieniu do stopnia zaawansowania choroby.
Analiza korelacji z pdZnym stadium raka umozliwia identyfikacje

PC (fosfatydylocholiny) i LPC (lisofosfatydylocholiny). Zwigzki te mogg bra¢ udziat
w procesie utleniania lipidu, a zjawisko to moze by¢ nasilone w komérce rakowej

1 powodowa¢ degradacje lipidow. Zastosowana technika MALDI-TOF/MS wydaje
si¢ obiecujacym narzedziem w diagnostyce i prognozowaniu raka prostaty poprzez
analizg profilu lipidowego. Wiele badan w poszukiwaniu biomarkeréw raka prostaty
przeprowadzono z wykorzystaniem osocza lub moczu, ale tylko nieliczne
koncentrowaly sig na analizie ptynu nasiennego. Dlatego tez gtéwnym celem
osiggnigcia H8 byta charakterystyka metaboliczna nasienia jako alternatywnej
matrycy biologicznej dedykowanej analizie metabolicznej. Pionierskim podejsciem
w badaniach byto okreslenie profilu metabolicznego ejakulatu, przygotowanie
protokotu, opracowanie oraz przygotowanie probki w celu charakterystyki tego
materiatu biologicznego (H8). Autorka przeprowadzita badania metabolomu nasienia
a wyniki poréwnata z metabolomem osocza i moczu oznaczonych od tych samych
pacjentow. Osiagnigcie to wpisuje sie w najnowsze trendy analizy metabomolicznej
I jest jednym z pierwszych badan na $wiecie, w ktérym probki ejakulatu zostaty
przeanalizowane przy uzyciu podejécia metabolomicznego i poréwnane z dwiema
innymi macierzami. Dzigki przeprowadzonym analizom mozliwa jest weryfikacja
hipotezy o zwigkszonym poziomie metabolitéw w probkach ejakulatu, ktory mozna
powigzac z rozwojem raka prostaty. Wymiernym efektem podjetego problemu przez
Autorke jest oznaczenie specyficznego profilu metabolicznego nasienia. Gtéwnym
celem osiggnigeia HR byto okreslenie stezenia kwasu cytrynowego w trzech réznych
matrycach (tkance, moczu i krwi) pobranych od pacjentéw ze zdiagnozowanym
rakiem prostaty jak réwniez od grupy kontrolnej z tagodnym przerostem prostaty.
Po raz pierwszy metabolit ten zostat oznaczony w trzech réznych matrycach.
Przyjmuje sig, ze kwas cytrynowy jest potencjalnym deskryptorem raka prostaty

a potwierdzenie tej hipotezy mogtoby w znaczny sposéb poprawié diagnostyke raka
prostaty we wczesnym stadium choroby. Dzigki przeprowadzonym przez Autorke
badaniom mozna okresli¢ przydatno$é kwasu cytrynowego jako wezesnego
wskaznika raka prostaty. Autorka wykazata, ze w praktyce oznacza to,



ze im wyzszy stopien zaawansowania raka prostaty tym nizsze stezenie kwasu
cytrynowego w ekstrakeie tkankowym (H7, H8). W przypadku oceny Gleason
stezenie kwasu cytrynowego roénie do Gleason=7. Uzyskane wyniki wskazujg na
potencjat kwasu cytrynowego jako deskryptora molekularnego raka prostaty

o znaczenie klinicznym. Autorka zwraca réwniez uwage na zwigzek miedzy
poziomem androgenéw z cholesterolem. Monitorujgc zmiany poziomu cholesterolu
1 jego frakcji, mozna zweryfikowaé hipoteze o jego wplywie na kancerogeneze.
Uzyskane wyniki wskazuja na podwyzszony poziom cholesterolu i frakcji HDL

u pacjentdw z rakiem prostaty.

Dorobek naukowy Dr inz. Magdaleny Buszewskiej -Forajta jest bardzo
wartosciowy, innowacyjny, zawiera wiele waloréw praktycznych. Wiekszo$¢ prac
zostata wykonana na duzym materiale klinicznym, wiekszos¢ prezentowanych do
oceny prac ma charakter doswiadczalno-kliniczny. Dominujaca w nim tematyka
koncentruje si¢ na kilku gléwnych i zasadniczych kierunkach. Za najwieksze
osiggnigcie rozprawy uznaé mozna:

1 Opracowanie uniwersalnej metody przygotowania skrawek parafinowych
oraz ejakulatu jako innowacyjnych matryc do badan metabolomicznych.

2 Pionierskie zastosowanie skrawek parafinowych oraz ejakulatu
do charakterystyki lipidomu raka prostaty.

3 Opracowanie nowatorskiej platformy bioanalitycznej do rozpoznania
patomechanizmu raka prostaty poprzez:
a) charakterystyke profilu lipodomicznego za pomocng niecelowanej analizy
lipodomiczne;.
b) wyselekcjonowanie fosfolipidéw jako specyficznych deskryptoréw raka
prostaty z wykorzystaniem celowanej analizy lipodomicznej w probkach
tkanki oraz moczu.
¢) oznaczenie kwasu cytrynowego jako specyficznego wskaznika raka prostaty.

4 Zaproponowanie mechanizméw jonizacji fosfolipidéw z zastosowaniem plat-
formy analitycznej MALDI-TOF/MS (technika jonizacji wzbogaconej matryca
sprzgzonej ze spektrometria mas z analizatorem czasu przelotu). Na szczegolne
podkreslenie zastuguje fakt, ze uzyskane wyniki dostarczyty wiedzy na temat
patomechanizmu raka prostaty, umozliwily selekcje potencjalnych deskrypto-
row choroby.

Dziatalnos¢ dydaktyczno-wychowawcza i organizacyjna Dr inz. Magdaleny
Buszewskiej-Forajta koncentruje sie wokdt trzech form dziatalnoéci. Pierwsza z nich
dotyczy prowadzenia zaje¢ dydaktycznych dla studentéw Uniwersytetu Mikolaja
Kopernika w Toruniu (Tabela 5. str. 62) druga, roli promotora pomocniczego

lub sprawowanie opieki naukowej nad pracami doktorskimi (Tabela 6. str. 63)

oraz opieka naukowa nad pracami dyplomowymi na stopien magistra

(Tabela 7. str.63). Habilitantka petnila funkcje w Komitecie Organizacyjnym
miedzynarodowych konferencji: 12 th International Symposium on Chromatography
organizowanym przez Uniwersytet Mikolaja Kopernika w Toruniu. Uczestniczyla tez
w konferencjach o zasiegu krajowym i miedzynarodowym organizowanym przez




Gdanski Uniwersytet Medyczny. Od 2021 roku jest tez cztonkiem Komisji
ds. Utworzenia nowego kierunku studiéw na Uniwersytecie Mikotaja Kopernika
w Toruniu. Prowadzita wyklady dla Polskiego Towarzystwa Nauk Weterynaryjnych
oraz Polskiego Towarzystwa Toksykologicznego jak réwniez w ramach seminarium
naukowego pt.” Przyszto$¢ lecznictwa. Jak nowe technologie rewolucjonizujg opieke
medyczng” na Expo 2022 w Dubaju. RGwnie bogata jest lista nagrod i wyrdznien,
ktore otrzymata Habilitantka, a ktére $wiadcza o wielkim zaangazowaniu naukowym
1 umiejetno$ciach twérczych. Wyrazem tego sg stypendia naukowe Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego dla najlepszych doktorantéw Wydzialu Farmaceutycznego
Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego. Osiagniecia te uzupeiniaja nagrody za
najlepsze wystapienia ustne na konferencjach i prezentacjach posterowych oraz
Granty dla Mtodych Naukowcéw.

Kazda choroba wywiera wptyw na wszystkie procesy biochemiczne,
ktore zachodza w organizmie zywym. Poprzez monitorowanie przebiegu poszczegdl-
nych szlakéw biochemicznych jestesmy w stanie zidentyfikowaé zmiany zachodzgce
na poziomie molekularnym. Pomimo licznych badan niewiele metabolitéw zostato
uznanych jako istotne z punktu widzenia klinicznego i wprowadzono do codziennej
diagnostyki. Dlatego tez strategia badawcza oparta na wykorzystaniu kilku technik
analitycznych, ktére proponuje Habilitantka ma niezmiernie wazne znaczenie
poznawcze i praktyczne. Tytut pracy habilitacyjnej "Metabolomika- nowe narzedzie
analityczne w poszukiwaniu deskryptoréw molekularnych raka prostaty" w pelni
oddaje obszar poszukiwan mechanizméw choréb nowotworowych i cywilizacyjnych.
Szczegolne znaczenia nabiera praca habilitacyjna poswiecona rakowi prostaty,
ze wzgledu na mato specyficzne symptomy, a czesto bezobjawowy rozwoj choroby.
Uzyskanie rzetelnej diagnozy wymaga zatem przeprowadzenia dodatkowych badar.
Aktualnie podstawowym badaniem przesiewowym jest oznaczenie specyficznego
antygenu prostaty ( PSA, ang. prostate specyfic antigen) w prébce surowicy. Nalezy
jednak podkredli¢, ze ogdlnie przyjmuje sie PSA jako niezaprzeczalny antygen
tkankowo specyficzny, ale nie do kofica jest on swoistym biomarkerem raka prostaty.
W efekceie oznaczenia tego parametru nie daje jednoznacznej odpowiedzi w kierunku
rozpoznania raka prostaty. Tym bardziej, Ze podwyzszony poziom PSA obserwuje si¢
w wielu innych stanach i moze by¢ konsekwencja odpowiedzi komérkowej na
tagodny przerost gruczotu krokowego, standéw zapalnych prostaty, infekcja drog
moczowych czy chociazby procedurom cewnikowania. Pomimo postepow
w medycynie, u wielu pacjentéw rozpoznanie raka prostaty jest opéznione z powodu
trudnosci  diagnostycznych, niepokoju zwiazanego z biopsja prostaty. Pacjenci cze-
sto opdzniajg wizyte u lekarza i w konsekwencji sg zdiagnozowani w zaawansowa-
nym stadium choroby. Z tego wzgledu konieczne jest poszukiwanie nowych nieinwa-
zyjnych metod diagnostycznych oraz specyficznych testéw prognostycznych, ktére
umozliwiajg szybka i precyzyjna diagnostyke w kierunku raka prostaty. Kierujac sie
dobrem chorego Habilitantka postawita sobie jako gtéwny cel poszukiwanie specy-
ficznych wskaznikow (deskryptoréw) raka prostaty prowadzacych do rozpoznania
patomechanizmu tej jednostki chorobowej, ktdéra w naszym kraju zostata uznana
za najczgscie] wystepujacy typ raka u mezczyzn, a liczba ta jest poréwnywalna do
zdiagnozowanych przypadkéw raka ptuc (18079 przypadkdw raka prostaty do 18277




przypadkdow raka ptuc).

Przedstawiony do oceny dorobek naukowo- badawczy jak rowniez wykaz
osiggnie¢ dydaktyczno- wychowawczych i organizacyjnych stanowigcych
dokumentacje habilitacyjna wnioskodawczyni
Dr inz. Magdaleny Buszewskiej-Forajta upowaznia do stwierdzenia, ze pretendentka
jest badaczem kompetentnym w temacie "Metabolomika - nowe narzedzia
analityczne w poszukiwaniu deskryptoréw molekularnych raka prostaty".
Ukoronowaniem wysitku i dorobku naukowego Autorki jest przedstawiona praca,
ktora w pelni odpowiada warunkom na stopien doktora habilitowanego.
Rownoczesnie z praca naukowo-badawceza Dr inz. Magdalena Buszewska-Forajta
od wielu lat prowadzi dziatalnogé dydaktyczna i popularyzatorska. Dorobek naukowy
i rozprawa habilitacyjna spetniajg wymogi stawiane samodzielnym pracownikom
nauki. Biorac pod uwage catoksztalt dziatalnosci naukowej i dydaktycznej mam
zaszezyt przedstawi¢ Wysokiej Radzie Naukowej Uniwersytetu
Warminsko-Mazurskiemu w Olsztynie Collegium Medicum Wydzialu Lekarskiego
wniosek o dopuszezenie Dr inz. Magdalene Buszewskg- Forajta do dalszych etapow
przewodu habilitacyjnego. Wnioskuje réwniez z uprzejma prosba o nagrode
1 wyrdznienie pracy jak réwniez o opublikowanie streszczenia badz kilku artykutow
w czasopismach urologicznych takich jak: "Przeglad Urologiczny" (dwumiesiecznik
Polskiego Towarzystwa Urologicznego) oraz w "Central European Journal of Urolo-
gyl!'

Kierownik
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