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RECENZJA

osiagniecia naukowego ,,Znaczenie transportu jon6w w tkance skornej dla utrzymania
homeostazy.

Wplyw wybranych ksenobiotykéw: cisplatyny, kapsaicyny, propolisu oraz deltametryny
na parametry elektrofizjologiczne skory” oraz aktywnos$ci naukowej
dr Igi Holynskiej-Iwan
w postepowaniu o nadanie tytulu doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki farmaceutyczne

Ponizsza recenzja zostala sporzadzona na podstawie powotania przez Rad¢ Dyscypliny Nauki
Farmaceutyczne Collegium Medicum w Bydgoszczy Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w
Toruniu w dniu 22 lutego 2022r. Komisji Habilitacyjnej oraz w oparciu o dokumentacje
dostarczong w formie elektronicznej. Obejmuje ona: wniosek, kopi¢ dyplomu doktorskiego,
dane wnioskodawcy, autoreferat, wykaz osiagnie¢ naukowych, zbior 6 publikacji wskazanych
w osiggnigciu, dane bibliometryczne, o$§wiadczenia wspotautorow.

Przedawnione do oceny materialy sg kompletne. Zalaczone oswiadczenia Habilitantki 1
pozostalych wspotautorow pozwalaja na jednoznaczng ocen¢ wktadu Habilitantki w
powstanie publikacji wchodzgcych w skiad zgloszonego osiagniecia naukowego.
Obowiazujace podstawy prawne nadawania stopnia doktora habilitowanego zawiera Ustawa z

dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (D2.U.2020.85 tj., z pozn. zm.).

Dane biograficzne
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Pani dr n. med. Iga Hotynska-Iwan w latach 2003-2007 byla uczestnikiem studiow
doktoranckich na Wydziale Lekarskim Collegium Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu, gdzie w roku 2007 uzyskata stopien doktora
nauk medycznych w zakresie biologii medycznej na podstawie rozprawy ,,Wplyw lekéw na
przeznabtonkowy transport jondéw w drogach oddechowych” przygotowanej pod kierunkiem
prof. dr hab. Tomasza Tyrakowskiego w Katedrze i Zakladzie Patobiochemii i Chemii
Klinicznej CM UMK.

Pani dr n. med. Iga Hotynska-Iwan od roku 2007 zatrudniona jest w Pracowni
Elektrofizjologii Tkanki Nabtonkowej i Skory, Katedry i Zaktadu Patobiochemii i Chemii
Klinicznej, Collegium Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy Uniwersytet Mikolaja
Kopernika w Toruniu, gdzie poczatkowo zatrudniona byla na etacie asystenta, a od roku 2012

do chwili obecnej zatrudniona jest na stanowisku adiunkta w tejze Jednostce.

Ocena formalna i merytoryczna osiggniecia naukowego ,,Znaczenie transportu jonéw w
tkance skoérnej dla utrzymania homeostazy. Wplyw wybranych ksenobiotykéw:
cisplatyny, kapsaicyny, propolisu oraz deltametryny na parametry elektrofizjologiczne

skory” stanowigcego podstawe habilitacji

Przedmiotem oceny znaczgcego osiggniecia naukowego, jakie dr Iga Hotynska-Iwan
wskazata w swoim dorobku naukowym jest sze$¢ publikacji (wszystkie oryginalne publikacje
eksperymentalne) uktadajace si¢ w zwarty, monotematyczny cykl prac prezentujgcy
~Znaczenie transportu jonéw w tkance skornej dla utrzymania homeostazy. Wplyw
wybranych ksenobiotykéw: cisplatyny, kapsaicyny, propolisu oraz deltametryny na parametry
elektrofizjologiczne skéry”. Wszystkie artykuly wykorzystane jako element osiggnigcia
habilitacyjnego zostaly opublikowane w czasopismach z listy filadelfijskiej o stosunkowo
wysokim wspolezynniku oddziatywania, a wérdd nich nalezy wymienié: Biomed. Pharmacol.,
PLoS ONE, Sci. Rep.

Laczny wspdtczynnik oddziatywania tych prac wynosi [F = 20,723 1 475 MNiSW, w pi¢ciu
pracach Habilitantka jestem pierwszym autorem, a w jednej pracy jest drugim autorem.
Nalezy rowniez podkreslié, ze w odniesieniu do kazdej z prac, Habilitantka bardzo
precyzyjnie wskazuje na charakter udziatu wlasnego w powstanie kazdej z publikacji i jej
kluczowych etapéw, co dowodzi Jej istotnego i wiodacego udzialu w prowadzonych
badaniach i uzasadnia wykorzystanie przedtozonych prac jako podstawy do ubiegania si¢ o

stopiefi doktora habilitowanego. Ponadto, dominujgca rola dr Igi Hotynskiej-Iwan w
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koncepcji, organizacji pracy i przeprowadzenia dos$wiadczen zostaly potwierdzone
stosownymi o$wiadczeniami wspotautorow. Swiadezy to o tym, ze Habilitantka jest
przygotowana do samodzielnego prowadzenie projektow naukowych, a takze do stworzenie i
kierowania zespotem badawczym.

Jedng z wazniejszych funkeji skéry jest kontrola przeptywu elektrolitow i wody w tkance, a
prawidtowe mikrosrodowisko w skorze (wewnatrz- i zewnatrzkomorkowe) warunkuje
odpowiedni poziom proceséw réznicowania i proliferacji keratynocytdéw. Jest to niezbedne
dla zapewnienia homeostazy tkanki, sprawnych proceséw naprawczych i regeneracyjnych
zachodzacych w skorze. Zaburzony proces dystrybucji jondw w skorze jest czesto zwigzany z
wystepowaniem patologii skornych, jak tuszczyca, atopowe zapalenie skory czy skéra sucha.
Dlatego tez osiagnigcie naukowe poza wymiarem poznawczym, ma takze istotny wymiar
praktyczny. W zwigzku z powyzszym podjecie problemu badawczego bedgcego przedmiotem
wskazanego osiagniecia naukowego jest w pelni uzasadnianie i niezmiernie wazne.

Gléwnym celem przestawionego do recenzji cyklu habilitacyjnego byta ocena transportu
jonoéw, szczegoblnie sodowych i chlorkowych, w tkance skornej badanej in vitro. Szczegdlowe
cele realizowane byly w poszczegdlnych pracach wchodzacych w skiad cyklu w nastepujacy
sposob: identyfikacja poszczegélnych sktadowych jonowych generujacych i utrzymujacych
przeznablonkowa roéznice potencjalu oraz warunkujgcych opér elektryczny skory w
warunkach niezabrzonych (Praca 1) oraz po zastosowaniu dwéch metod odwodnienia (Praca
2), ocena wplywu wybranych ksenobiotykow kontaktujacych sie ze skdrg oraz wywotujgcych
reakcje nadwrazliwosci oraz alergii:

- cisplatyny w stgzeniu 0.06 mg/cm2 skory (3.33 mM), wykorzystywanym w terapii
onkologicznej (Praca 3),

- kapsaicyny w stezeniu 0.01 mM, wykorzystywanym w lecznictwie (Praca 4),

- propolisu, ekstrakt 50 g w alkoholu etylowym, zastosowany jako roztwor wodny oraz masé
wazeliniowg, wykorzystywane w kosmetologii (Praca 5),

- delatmetryny w stezeniu 0.01 mM, nizszy od zalecanego w $rodkach owadobdjczych (Praca
6),

na zmiany parametrow elektrofizjologicznych w skérze przeznablonkowego potencjatu
elektrycznego mierzonego w warunkach stacjonarnych (PD), przeznablonkowego potencjatu
maksymalnego (PDmax) i przeznabtonkowego potencjatu minimalnego (PDmin) mierzonych
w warunkach 15 sekundowej stymulacji mechanicznej i mechaniczno-chemicznej, oraz

przeznabtonkowego oporu elektrycznego (R).



W pracach Habilitantka wykorzystata autorski model badawczy w postaci zmodyfikowanej
komory Ussinga.

Przytoczone wyniki z szeSciu prac udowodniaja, ze badania elektrofizjologiczne tkanki
skornej pelnej grubosci, z aktywnymi zakonczeniami nerwowymi oraz zachowanym
transportem jondéw do i z komérek, moze byé pomocne w wyjasnieniu patomechanizmow
dziatania ksenobiotykdéw na skore ssakow.

Nawet 15 sekundowy kontakt roztworéw kapsaicyny (P4), propolisu (P5) oraz deltemetryny
(P6) podczas stymulacji powierzchni zewngtrznej skory kroliczej wywolywal zmiany w
transporcie jonow, szczeg6lnie sodowych. Dlugotrwale przetrzymywanie badanych
preparatow skory w roztworach zawierajacych cisplatyne (P3), kapsaicyne (P4), propolis (P5)
oraz deltametryng (P6) wptywato na modyfikacje w transporcie jondéw, co zostalo zmierzone i
zaprezentowane jako zmiany przeznabtonkowego potencjatu elektrycznego mierzonego w
warunkach stacjonarnych oraz podczas stymulacji mechanicznych i mechaniczno-
chemicznych.

Zaprezentowane wyniki badan pozwolity wykaza¢, ze kazdorazowa zmiana w transporcie
jonéw, niezaleznie od zastosowanego bodzca doswiadczalnego, moze skutkowaé
zapoczatkowaniem lub ograniczeniem reakcji zaplanej oraz nadwrazliwosci bolowej
po podaniu ksenobiotykdéw. Natomiast ingerencja w przeptyw jondéw sodowych moze lezed
u podioza niepozadanych objawdéw. Badania te dowodzg, ze pomiar parametrow
elektrofizjologicznych skéry ssakéw moze byé cennym narzedziem do oceny homeostazy
tkanki skorne;j.

Przeprowadzone przez Habilitantke badania nie budza jakichkolwiek zastrzezen
metodologicznych, tym bardziej, ze zostaly one opublikowane w prestizowych czasopismach
naukowych, w ktérych akceptacja zostala poprzedzona szczegdtowymi recenzjami.
Podsumowujac, moge stwierdzi¢, ze wyniki badan przedstawione przez dr n. med. Ige
Hotynskg-Iwan w spéjnym tematycznie cyklu prac, stanowig oryginalny i tworczy wkiad w
badania nad znaczeniem transportu jonow w skorze. Nalezy dodatkowo podkreslié, ze
przedstawione przez Habilitantke prace zawierajg elementy nowosci naukowej (jak autorski
model badawczy), jak réwniez cechuje je wysoki poziom merytoryczny, co w mojej opinii
odpowiada ustawowym wymaganiom dla uzyskania stopnia doktora habilitowanego.
Postawione przez Habilitantk¢ cele naukowe zostaly w mojej ocenie zrealizowano
prawidlowo. Habilitantka wykazata wysoki poziom warsztatu badawczego, a w swoich
badaniach wykorzystata szereg wysoce specjalistycznych technik badawczych. Ponadto,

zaprezentowany cykl prac przedstawiony w autoreferacie jako osiagnigcie naukowe oraz




takze uzyskany do tej pory faczny dorobek naukowy wskazuje, iz Pani dr Iga Hotynska-Iwan
posiada nie tylko umiejetno$¢ samodzielnego rozwigzywania probleméw badawczych, ale
takze wskazuje na duze dos$wiadczenie w postugiwaniu sie wysokospecjalistycznym
warsztatem naukowym, co S$wiadczy o posiadanych kompetencjach wymaganych od
przysztego samodzielnego pracownika naukowego.

Ponadto zawarta w artykutach doswiadczalnych szczegdtowa charakterystyka mechanizmow
transportu jonéw w skoérze i omoéwienie badan nad ich znaczeniem oraz mozliwymi
modyfikacjami farmakologicznymi parametréw elektrofizjologicznych skory z publikacji

stanowia znaczny wktad w rozwéj dyscypliny nauk farmaceutycznych.

Ocena aktywnosci naukowej i dorobku naukowego

Dorobek naukowy dr n. med. Igi Holynskiej-Iwan obejmuje lgcznie 31 publikacji, 14
rozdzialow w monografiach naukowych oraz 24 komunikaty naukowe prezentowane na
konferencjach krajowych 1 miedzynarodowych. Potencjal publikacyjny Habilitantki
potwierdzony wskaznikami bibliometrycznymi nalezy uznaé za zadowalajacy, gdyz catkowity
wspolezynnik oddziatywania (IF) dla wszystkich wskazanych prac wynosi 45,192 (w tym
42,074 dla artykutéw i 3,118 dla listow do redakeji) co odpowiada 1261 pkt. MNiSW. Liczba
cytowan dla publikacji wg bazy Web o Science (bez autocytowan) wynosi 124, a indeks
Hirscha 5. Co bardzo istotne, po uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych mozna
zauwazy¢ znaczace zwigkszenie aktywnosci i efektywnosci naukowobadawczej Hablitantki.
Przed uzyskaniem stopnia doktora byla Ona wspotautorem 5 publikacji, natomiast po
uzyskaniu stopnia doktora Habilitantka jest wspotautorem 26 publikacji. Tym samym nalezy
stwierdzi€¢, ze po uzyskaniu stopnia doktora aktywnos¢ naukowo-publikacyjna dr Igi
Hotynskiej-Iwan zwigkszyla si¢ w sposdb zauwazalny.

Wyrazem docenienia osiggnigé naukowych Habilitantki jest rowniez fakt, zapraszania Jej do
recenzowania manuskryptéw publikacji (lacznie 32) dla indeksowanych czasopism
zagranicznych.

Habilitantka byla réwniez nagradzana za osiggniecia w dziatalnosci naukowo-badawczej,
zarowno nagrodami JM Rektora UMK, a takze nagrodami jednostek zewnetrznych (nagroda
"Medicina Best Papers Award 2018-2020" przyznawana przez czasopismo Medicina).

Nalezy rowniez wskaza¢, iz dr Iga Holynska-Iwan byla takze uczestnikiem zagranicznego
stazu naukowego w Clinical & Translational Research Building, James Graham Brown

Cancer Center, University of Louisville (Kentucky, USA) w 2019r. (8 tygodni).




Wieloautorskie prace Habilitantki powstawaly rowniez w miedzyuczelnianych zespotach.
Biorgc zatem pod uwage dorobek naukowy (w tym parametry naukometryczne) wraz ze
stazem zagranicznym, mozna stwierdzi¢, ze dr Iga Holynska-Iwan spelnia kryterium
wykazywania si¢ duzg aktywnoscia naukowg w wiece] niz jednej uczelni, w tym
zagranicznej, i o znacznym wplywie na rozwoj nauk farmaceutycznych.

Habilitanka byla zaangazowana w granty ogoélnouczelniane zaréwno jako kierownik
projektow, a takze wykonawca. Jednak pewien niedosyt moze budzié brak udzialu czy
kierowania projektami w grantach pozyskiwanych ze zrodel zewnetrznych (np. NCN, MEiN,
NCBIiR), a takze brak wspolpracy z otoczeniem gospodarczym. Wyrazam jednak nadzieje, ze
w przysziosci wiedza i umiejetnosei dr Igi Hotynskiej-Iwan zostang docenione réwniez na

tym polu.

Ocena aktywnosci dydaktycznej, organizacyjnej oraz popularyzatorskiej

Na szczeg6lng uwage zastuguje wysoka aktywnos¢ dr Igi Holynskiej-Iwan, ktorg przejawiala
zardwno podczas pracy dydaktycznej, organizacyjnej oraz popularyzatorskiej. Doswiadczenie
dydaktyczne obejmuje realizacje zaje¢ w formie wykladow, seminariéw oraz ¢wiczeh na
roznych kierunkach 1 poziomach studiéw. Ponadto dr Hotynska-Iwan jest mocno
zaangazowana w realizacje zaje¢ fakultatywnych. Habilitantka prowadzita/prowadzi
przedmioty Chemia kliniczna, Propedeutyka onkologii, Wybrane stany nagle zagrazajace
zyciu, Kondycja skory a wyniki badan laboratoryjnych oraz Badania doswiadczalne
czynnosci skory i tkanki nabtonkowej dla Analityki medycznej, Inzynieria bioprocesowa dla
Biotechnologii, Diagnostyka laboratoryjna i Wybrane stany nagle zagrazajgce zyciu dla
kierunku lekarskiego, Fotobiologia skéry, Metody badania kosmetykow, Kondycja skéry a
wyniki badan laboratoryjnych oraz Badania doswiadczalne czynnosci skory i1 tkanki
nablonkowej dla Kosmetologii drugiego stopnia, Diagnostyka laboratoryjna dla Dietetyki
pierwszego stopnia. Od 2012 r sprawuje opieke nad Studenckim Kolem Naukowym przy
Katedrze Patobiochemii i Chemii Klinicznej, gdzie aktywizuje studentéw i przygotowuje do
uczestnictwa w kongresach naukowych, a takze do konkursu "Symulacje diagnostyczne".
Wymiernym wskaznikiem osiggnie¢ Habilitantki na polu dydaktyczno-wychowawczym sa
liczne nagrody i wyrdznienia JM Rektora UMK oraz wysokie oceny w raporcie z badania
opinii studentéw.

W dziedzinie popularyzacji nauki dr Iga Holynska-Iwan wyglaszata wyktady na zaproszenie.

Habilitantka byta takze wielokrotnie cztonkiem komitetow konferencji studenckich.



Habilitantka jest czlonkiem Polskiego Towarzystwa Diagnostyki Laboratoryjnej oddziat
Bydgoszcz (od 2010r.) a takze w kadencji 2017-2021 petnita obowigzki czlonka Zarzadu
Polskiego Towarzystwa Diagnostyki Laboratoryjnej oddziat Bydgoszcz.

Dr Iga Hotynska-Iwan byla czlonkiem Komitetu Naukowego oraz Organizacyjnego
Konferencji Naukowo-Szkoleniowej Oddziatu Bydgoskiego PTDL, 7-8 czerwca 2018r. w
Turznie k/Torunia oraz 05-06 pazdziernika 2017, Lysomice k/Torunia. Ponadto wielokrotnie
podczas konferencji zasiadala w jury oceniajgcym prace.

W ramach dziafalnosci organizacyjnej Habilitantka wykonywala/wykonuje prace w
Uczelnianej Komisji Rekrutacyjnej Uniwersytetu Mikolaja Kopernika w Toruniu w
charakterze sekretarza od 2009r. oraz koordynatora sekretarzy Uczelnianej Komisji
Rekrutacyjnej UMK w latach 2011/2012 oraz od 2013 do 2018r. Za swojg dziatalno$é na tym
polu zostata uhonorowana licznymi nagrodami zespotowymi JM Rektora UMK. Ponadto od
2018r. jest czlonekiem rady Dyscypliny Wydzialu Farmaceutycznego Collegium Medicum
UMK.

Whioski koncowe

Dorobek naukowy dr Igi Holynskiej-Iwan obejmuje tgcznie 31 publikacji, 14 rozdziatéw w
monografiach naukowych oraz 24 komunikatéw konferencyjnych o tgeznym IF = 45,192 i
1261 pkt. MNiSW, z czego zdecydowana wigkszo$¢ w ilosci 26 publikacji powstata po
doktoracie. Dowodzi to, ze dr n. med. Iga Holynska-Iwan jest pracownikiem naukowym,
ktory znacznie powigkszyl swdj dorobek naukowy po doktoracie zarowno w aspekcie
ilosciowym, jak i jakosciowym, i tym samym jest pracownikiem naukowym w pelni
przygotowanym do samodzielnego prowadzenia badan. Z dorobku naukowego wyodrebniono
6 prac stanowigcych monotematyczny cykl o tagcznym IF = 20,723 1 475 MNiSW a w pieciu
pracach Habilitantka jest pierwszym autorem, co w opinii Recenzenta stanowi szczegdlne
osiagnigcie osoby ubiegajacej sie o nadanie stopnia doktora habilitowanego. Wyniki badan
zawarte w tych pracach reprezentujg wysoki poziom i wnoszg tworczy wkiad do szeroko
rozumianej wiedzy z zakresu badan nad mechanizmem transportu jonéw w skorze wraz z
mozliwymi modyfikacjami farmakologicznymi parametrow elektrofizjologicznych skory. Jest
to oryginale i tworcze osiagnigcie o potencjale aplikacyjnym, $wiadczgce o dojrzatosci
naukowej Habilitantki.

Wykazuje si¢ Ona istotng aktywnoscig naukowa realizowang w wigcej niz jednej uczelni.
Tym samym, poddajgc ocenie catoksztatt przedstawionego dorobku naukowego, a w tym

wysoka wartos¢ naukowsg cyklu prac stanowigcego podstawe habilitacji, a takze pozostale



osiagniecia Habilitantki z zakresu dziatalnosci dydaktycznej i organizacyjnej, jednoznacznie
stwierdzam, ze przedlozony do oceny dorobek naukowy Kandydatki jest oryginalny i stanowi
znaczny wkiad w rozwdj nauk farmaceutycznych, a takze, ze Kandydatka spelnia wszystkie
kryteria przewidziane w Ustawie z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i
nauce (D2.U.2020.85 tj., z pézn. zm.). i wnoszg do powotanej Komisji Habilitacyjnej i
Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki Farmaceutyczne Collegium Medicum w Bydgoszczy
Uniwersytetu Mikolaja Kopernika w Toruniu o dopuszczenie Pani dr n. med. Igi Holyfiskiej-
Iwan do dalszych etapéw postgpowania habilitacyjnego celem nadania stopnia doktora
habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauk

farmaceutycznych.
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