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Recenzja osiggniecia naukowego oraz pozostalego dorobku naukowego Pani dr Pauliny
Czaplewskiej w zwigzku z post¢powaniem o nadanie stopnia doktora habilitowanego w

dziedzinie nauk biologicznych w dyscyplinie biochemia

Pani dr Paulina Czaplewska ukonczyla w 2001 roku Wydziat Chemii Uniwersytetu
Gdanskiego. Po studiach magisterskich rozpoczgta studia doktorskie zakonczone w 2005 roku
obrong pracy ,Synteza, badania konformacji 1 agregacji peptydow p-amyloidowych” i
uzyskaniem stopnia doktora nauk chemicznych. W tym samym roku dr Czaplewska wyjechata
na roczny staz podoktorski w Department of Molecular Medicine University of Texas Health
Science Center. Nastgpnie odbyla drugi roczny staz podoktorski w Laboratory of Analytical
Chemistry and Biopolymer Structure Analysis w University of Konstanz w Niemczech. Po
powrocie do Polski w 2007 zostala zatrudniona na stanowisku adiunkta w Katedrze Chemii
Biomedycznej Wydziatu Chemii UG. W 2013 roku przeniosta sie na Miedzyuczelniany Wydzial
Biotechnologii UG-GUMed gdzie zostata zatrudniona na stanowisku adiunkta w Laboratorium

Spektrometrii Mas pelnigc rownoczesnie funkcje kierownika tego laboratorium.

Ocena osiggni¢cia naukowego

Podstawa przedstawionego osiggni¢cia naukowego ,.Mapowanie oddzialywan ludzkiej
cystatyny C z biologicznie aktywnymi ligandami™ jest cykl dziesigciu publikacji pochodzacych z
lat 2009-2018. Prace przedstawione przez dr Czaplewska jako wchodzgce w sktad osiggnigcia
naukowego sa wieloautorskie. Zostaty one opublikowane w specjalistycznych czasopismach
naukowych (Journal of Molecular Recognition - S prac, Amino Acids- 3 prace, Journal of

Proteomics oraz Journal of Medicinal Chemistry).




Cystatyna C jest niewielkim biatkiem bedacym inhibitorem proteaz cysteinowych. Oprocz
regulacji aktywnosci tych proteaz cystatyna C moze potencjalnie pelni¢ inne funkcje poprzez
oddzialywanie ze specyficznymi biatkami czy tez peptydami. W przedstawionych pracach
habilitantka analizuje oddziatywanie pomiedzy cystatyng C a peptydem beta amyloidowym
(AB), biatkiem amyloidowym A oraz przeciwciatami monoklonalnymi anty cystatyna C. Gtéwne
zamierzenie badawcze to zdefiniowanie regiondw, zaréwno w cystatynie C jak i biatkach z nia
oddziatujacych, odpowiedzialnych za interakcje. W serii czterech prac habilitantka analizuje
oddzialywanie cystatyny C z czterema przeciwciatami monoklonalnymi. W pracach tych miejsca
oddziatywania byly wyznaczane zaréwno technika wycinania i ekstrakcji epitopu polaczonej ze
spektrometrig mas jak i analiza wptywu oddzialywania pomiedzy biatkami na tempo wymiany
wodor deuter w odpowiednich regionach oddziatujacych biatek. W pracach analizowano réwniez
wplyw badanych przeciwciat na dimeryzacje cystatyny C. Tego typu informacje sg istotne gdyz
mutacja w genie kodujagcym cystatyng C prowadzi do agregacji cystatyny C, co powoduje
stosunkowo rzadka chorobe genetyczng, angiopatic mézgowa typu islandzkiego. Analiza
wptywu specyficznych monoklonalnych przeciwcial na proces dimeryzacji i w konsekwencji
agregacji cystatyny C ma wiec potencjalne praktyczne znaczenie dla terapii.

W serii trzech prac habilitantka analizowala oddziatywanie cystatyny C z surowiczym
biatkiem amyloidu A. Biatko to jest odpowiedzialne za odktadanie sie nierozpuszczalnych fibryli
amyloidowych  charakterystycznych dla reumatoidalnego zapalenia stawow. Uprzednio
pokazano, ze oddziatywanie pomiedzy tymi biatkami prowadzi do zahamowania zdolnosci
biatka amyloidu A do indukeji cytokin prozapalnych. Stosujac chromatografie powinowactwa
polgczong z trawieniem proteolitycznym oraz spektrometrie mas habilitantka pokazala, ze za
oddziatywanie odpowiadajg czesci C-terminalne obu biatek.

Dwie prace wchodzace w skiad osiagniecia naukowego po$wigcone sa oddzialywaniu
cystatyny C z peptydem beta amyloidowym (AB). Choroba Alzheimera zwiazana jest z
agregacja tego peptydu. W ztogach amyloidowych oprocz peptydu AP identyfikowane sg inne
biatka ulegajace koagregacji. Jednym z tych biatek jest cystatyna C. Stad zainteresowanie
habilitantki oddziatywaniem pomigdzy cystatyna C a peptydem AP. Stosujac techniki wycinania
1 ekstrakcji epitopu oraz ekstrakeji epitopu polaczone z analiza spektrometrii mas habilitantka
pokazata, ze za oddziatywanie pomiedzy cystatyna C a peptydem AP odpowiada region
znajdujacy si¢ w centralnej czesci peptydu AP obejmujacy reszty 17-28 oraz region C-
terminalny cystatyny C. W pracy réwniez pokazano, ze peptyd (reszty 101-117), odpowiadajacy

miejscu oddziatywania w cystatynie, in vitro hamuje agregacje peptydu AB co potencjalnie
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stwarza mozliwos¢ wykorzystania tego peptydu lub jego pochodnych jako inhibitorow agregacji
peptydu AB.

W naukach biologicznych wktad autoréw w powstanie prac jest w sposdb zwyczajowy
okreslony poprzez odpowiednie podanie kolejnosci nazwisk autorow. W dziewieciu sposrod
dziesigciu  przedstawionych publikacji habilitantka jest ostatnim oraz korespondujgcym
autorem. W dziesigtej pracy habilitantka wystepuje na pierwszym miejscu listy autorow. Taki
uktad autorow jednoznacznie pokazuje, ze wklad habilitantki w powstanie tych prac byt bardzo
duzy. Do dokumentacji habilitacyjnej zostaly takze dotaczone odpowiednie oswiadczenia
wspotautorow. Z obowiazku recenzenta chciatbym zaznaczy¢, ze opisujac w dostarczonych
materialach prace habilitantka powinna wskazac, ze w jednej z nich (praca nr 3; Pradzynska i
wsp. (2016) Amino Acids 48, 2809-2820) nie tylko habilitantka ale rowniez prof. Zubarev jest
autorem korespondujacym. Z kolei w pracy nr 10; Juszczyk i wsp. (2009) J. Med. Chem. 52,
2420-2428 nalezaloby w opisie zaznaczy¢, ze w pracy tej jest dwoch réwnorzednych
pierwszych autoréw (habilitantka oraz dr Gabriela Paraschiv). W konsekwencji deklarowany
przez habilitantke 50% indywidualny wkilad pracy (Zatacznik nr 4 oraz Zatacznik nr 5) w
powstanie publikacji nalezy uzna¢ za zawyzony. Co ciekawe w Zatacznikach 2 oraz 3 ten
deklarowany udzial dla tej samej publikacji wynosi 40%.

Prace przedstawione jako osiggnigcie naukowe sa spojne tematycznie. Habilitantka
wykorzystujac techniki spektrometrii mas w potaczeniu z innymi technikami biochemicznymi
konsekwentnie analizuje w nich oddzialywania cystatyny C z wybranymi biatkami i peptydami.
W opinii recenzenta przedstawione prace stanowig osiggni¢gciem naukowe w rozumieniu

Ustawy.

Ocena pozostalego dorobku naukowym

Poza pracami wchodzacymi w sklad osiagniecia naukowego, po obronie doktoratu,
habilitantka opublikowala 12 innych publikacji. Prace te zostaly opublikowane w takich
czasopismach jak: Journal of Molecular Recognition (2 prace), Polyhedron (2 prace), Journal of
Proteome Research, Scientific Reports, Frontiers in Molecular Neuroscience, Acta Biochimica
Polonica, Biopolymers, Journal of Peptide Science, Journal of Structural Biology oraz FEBS
Letters. Sa one wieloautorskie. Nazwisko habilitantki w wigkszosci prac znajduje si¢ w srodku
listy autorow, w jednej z nich habilitantka jest pierwszym autorem. Deklarowany przez
habilitantke wktad pracy w powstanie tych publikacji zawiera si¢ w przedziale 5-65%. W

pracach tych habilitantka wniosta wklad czy to poprzez synteze i oczyszczaniu peptydow, czy




tez przygotowywanie i analize wynikéw do publikacji, czy tez badania z wykorzystaniem metod
spektroskopii mas. Prace te sg do$é¢ zroznicowane tematycznie i obejmujg takie tematy jak
analiza konformacyjna wariantow peptydu AP, analiza wptywu mutacji na stabilno$¢ oraz
proces dimeryzacji cystatyny C, analiza proteomu ptynu folikularnego, analiza wigzania jonéw
miedzi do wybranych biatlek czy tez charakterystyka wybranych przeciwcial oraz
charakterystyka nowych dimerycznych cyklicznych peptydow zawierajacych motyw Arg-Gly-
Asp. Dorobek naukowy nie wchodzacy w sklad osiagniecia naukowego recenzent uznaje za

dobry.

Catosciowy dorobek publikacyjny dr Pauliny Czaplewskiej, pochodzacy zaréwno z okresu
przed jak i po doktoracie jest dobry. Publikuje ona w czasopismach o sredniej oraz dobrej
renomie naukowej. Jej prace byly cytowane 292 razy (bez autocytowan)(Web of Science;
3.12.2018) co $wiadczy o zainteresowaniu $rodowiska naukowego wynikami habilitantki. Indeks
Hirscha habilitantki wynosi 11. Sumaryczny wspétczynnik oddzialywania czasopism w ktorych
publikowala habilitantka wynosi 86. Wskazniki bibliometryczne opisujace dorobek publikacyjny
recenzent uznaje za dobre, adekwatne do etapu kariery osoby ubiegajacej si¢ o stopien doktora
habilitowanego.

Dr Paulina Czaplewska dwukrotnie uzyskala granty zewnetrzne na finansowanie swoich
badan naukowych. W 2009 uzyskata grant MNiSW natomiast w 2012 zostala beneficjentka
programu Sonata Bis Narodowego Centrum Nauki. Zdolno$¢ do pozyskiwania $rodkéw
finansowych na badania jest niezwykle istotna i powinna charakteryzowaé samodzielnego
badacza.

Nalezy rowniez zauwazy¢, ze habilitantka wygtaszata wystapienia ustne jak 1 prezentowala
postery na szeregu konferencji naukowych zaréwno polskich jak i miedzynarodowych. Za
prowadzone badania dr Czaplewska zostala wyrézniana zespotowa nagroda Ministra Edukacji

Narodowej (2005) oraz Nagroda Rektora UG (2009).

Opinia o dorobku dydaktycznym i organizacyjnym

Dr Paulina Czaplewska z racji zatrudnienia na etacie adiunkta w Uniwersytecie Gdarskim,
w szezegolnoscl w czasie zatrudnienia na Wydziale Chemii, byta zaangazowana w prowadzenie
zaje¢ dydaktycznych. Przygotowata wyktad monograficzny “Wybrane zagadnienia chemii

peptydéw” oraz realizowata zajgcia laboratoryjne z chemii organicznej oraz chemii analityczne;j.



Byta opiekunem 8 prac magisterskich oraz 13 prac licencjackich. Dr Czaplewska pehita rowniez
funkcj¢ promotora pomocniczego w jednym zakonczonym przewodzie doktorskim oraz
aktualnie pelni t¢ funkcj¢ w trzech otwartych przewodach doktorskich.

Dr Czaplewska doskonali swéj warsztat badawczy poprzez uczestnictwo w licznych kursach
i zajeciach typu workshop dotyczacych spektrometrii mas, metod proteomicznych oraz
poswigconych doskonaleniu kompetencji dydaktycznych czy tez kompetencji kierownika
laboratorium pomiarowego. W ramach projektu MOBI4Health dr Czaplewska czterokrotnie
organizowala warsztaty spektrometrii mas oraz warsztaty proteomiczne. Dr Czaplewska od
pigciu lat petni funkcj¢ kierownika Laboratorium Spektrometrii Mas na Migdzyuczelnianym

Wydziale Biotechnologii. Catos¢ dzialalnosci dydaktycznej i organizacyjnej oceniam

pozytywnie.
Whiosek koncowy

Pozytywnie oceniam zaréwno osiagnigcie naukowe jak i dorobek naukowy nie wchodzacy w
jego zakres przedstawiony przez dr Pauling Czaplewska. W moim przekonaniu spetniajg one
warunki okreslone w art. 16 Ustawy z dnia 14 marca 2003 r (z pdzniejszymi zmianami) o
stopniach i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki i w pehni uzasadniajg one
nadanie Pani dr Paulinie Czaplewskiej stopnia naukowego doktora habilitowanego w dziedzinie

nauk biologicznych w dyscyplinie biochemia.
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