UCHWALA KOMISJI HABILITACYJNEJ
Z DNIA 6 MAJA 2019
ZAWIERAJACA OPINIE W SPRAWIE NADANIA
STOPNIA DOKTORA HABILITOWANEGO NAUK
MEDYCZNYCH DR HALINIE JURKOWSKIEJ

Komisja habilitacyjna w sktadzie:

Przewodniczacy: prof. dr hab. Andrzej Stepulak (UM w Lublinie)
Sekretarz: dr hab. Przemyslaw Tomasik (UJ CM)
Recenzenci: prof. dr hab. Barbara Zabtocka (IMDiK PAN w Warszawie)

prof. dr hab. Michal WozZniak (GUMed)
dr hab. Jarostaw Baran (UJ CM)
Czlonkowie Komisji: prof. dr hab. Beata Kusnierz Cabala (UJ CM)

prof. dr hab. Andrzej Gamian (UM we Wroctawiu)

dzialajac na podstawie art. 16 ust. 11 2, art. 18a ust. 8 i 11 ustawy z dnia 14 marca 2003 r.
o stopniach i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz.U. 2017 poz. 1789), §
14 rozporzadzenia Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego zdn. 19 stycznia 2018 r. w sprawie
szczegOlowego trybu i warunkow przeprowadzania czynnosci w  przewodach doktorskich,
w postepowaniu habilitacyjnym oraz w postepowaniu o nadanie tytulu profesora (Dz. U. 2018,
poz.261), § 41 5 rozporzadzenia Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego z dn. 1 wrzesnia 2011 r.
w sprawie kryteriow oceny osiagnie¢ osoby ubiegajgcej si¢ o nadanie stopnia doktora habilitowanego
(Dz. U. Nr 196, poz. 1165) oraz na podstawie postanowienia Centralnej Komisji do Spraw Stopni
i Tytulow z dn 14 stycznia powolujacego komisje habilitacyjna w celu przeprowadzenia postgpowania

habilitacyjnego dr Halinie Jurkowskiej podjela jednomysinie w glosowaniu javwnym

uchwale wyrazajacy pozytywng opinie
w sprawie nadania dr Halinie Jurkowskiej
stopnia naukowego doktora habilitowanego nauk medycznych

w dyscyplinie biologia medyczna.



UZASADNIENIE

Komisja Habilitacyjna po zapoznaniu si¢ z autoreferatem, wykazem opublikowanych prac
naukowych, materialami dotyczacymi osiagnig¢ dydaktycznych, wspélpracy z instytucjami,
organizacjami i towarzystwami naukowymi, dzialalnosci popularyzujacej nauke dr n.
biologicznych Halinie Jurkowskiej oraz opiniami Recenzentow:

- prof. dr hab. Barbary Zablockiej z Instytutu Medycyny Doswiadczalnej i Klinicznej
PAN w Warszawie

- prof. dr hab. Michala Wozniaka z Katedry i Zakladu Chemii Medycznej GUMed

- dr hab. Jaroslaw Baran z Zakladu Immunologii Klinicznej UJ CM

ustalita co nastepuije:

PRZEBIEG PRACY ZAWODOWEIJ

Dr n. biol. Halina Jurkowska w roku 2000 ukoriczyla z wyrdznieniem studia wyzsze
na kierunku biologia Wydziatu Biologii i Nauk o Ziemi Uniwersytetu Jagiellonskiego w
Krakowie, uzyskujgc stopien magistra biologii ze specjalnoscig biologia molekularna. W tym
samym roku ukonczyla réwniez dwuletnie Studium Pedagogiczne Uniwersytetu
Jagiellonskiego, podnoszac swoje kwalifikacje dydaktyczne. Od poczatku swojej drogi
zawodowej Habilitantka jest zatrudniona w Zaktadzie Biochemii Ogoélnej, Katedry Biochemii
Lekarskiej UJ CM, obecnie na etacie adiunkta. W roku 2008 dr Halina Jurkowska obronita na
Wydziale Lekarskim UJ CM rozprawe doktorskg pt. ,,Wpltyw desulfuracyjnych przemian
cysteiny na proliferacje prawidlowych 1 nowotworowych komdrek mozgu™ i uzyskata stopien

doktora nauk biologicznych w zakresie biologii.

OCENA CYKLU PUBLIKACJI ZLOZONYCH JAKO OSIAGNIECIE NAUKOWE

Osiagniecie naukowe dr Haliny Jurkowskiej stanowi cykl 3 publikacji oryginalnych
opatrzonych wspolnym tytulem ,,Modulacje tlenowych i beztlenowych przemian L-cysteiny
w hodowlach komodrkowych”. Prace skladajace si¢ na osiggnigcie naukowe zostaly
opublikowane w latach 2015-2018 i jak zaznacza prof. Michal Wozniak, po uzyskaniu przez
dr Haling Jurkowskg stopnia doktora nauk biologicznych. Laczny wspdlczynnik
oddziatywania (IF) tych publikacji wynosi 9,008 a liczba punktow MNiSW 80. Doc. Jarostaw

Baran wskazuje, ze we wszystkich z nich Habilitantka jest pierwszym autorem oraz autorem



korespondencyjnym, co $wiadczy o Jej kluczowej roli nie tylko na etapie realizacji badan, ale
réwniez na etapie powstawania ich koncepcji. Z kolei prof. Barbara Zablocka docenia miejsce
publikacji wszystkich prac osiggnigcia - czasopismo Amino Acids posiada jeden z
najwyzszych wspolczynnikoéw oddziatywania w obszarze chemii organicznej. Doc. Jarostaw
Baran podkresla tez cigglo$¢ zainteresowan badawczych dr Haliny Jurkowskie;:
~Problematyka podjeta w przedstawionym osiggnieciu naukowym jest kontynuacjq badan nad
metabolizmem L-cysteiny, ktéry Habilitantka zapoczgtkowala jeszcze w swojej rozprawie

doktorskiej.”

Celem badan Habilitantki bylo sprawdzenie czy komdrki prawidlowe 1 nowotworowe,
w odpowiedzi na suplementacj¢ zwigzkami organicznymi zawierajacymi siarke lub podanie
inhibitora enzymu vy-cystationazy, zmieniajag metabolizm tlenowy i1 beztlenowy L-cysteiny

oraz czy zmiany te wpltywaja na ich potencjal oksydo-redukeyjny i zdolnos¢ do proliferacji.

W pierwszej publikacji cyklu naukowego pt.”Propargylglycine  inhibits
hypotaurine/taurine synthesis and elevates cystathionine and homocysteine concentrations in
primary mouse hepatocytes” Habilitantka wykazata, ze w hepatocytach izolowanych od
myszy ,.knock-out” dla genu dioksygenazy cysteinowej dochodzi do wyraznego obnizenia
poziomu hipotauryny i tauryny. Komorki takie wydzielaly réwniez zdecydowanie mniej
badanych aminokwaséw do medium hodowlanego. Podobny efekt wywotato uzycie inhibitora
y-cystationazy w hepatocytach izolowanych od myszy typu dzikiego, co wskazuje, iz
propargylglicyna hamuje nie tylko y-cystationazg, ale wplywa réowniez na aktywnos¢
dekarboksylazy kwasu cysteinosulfinowego, enzymu bezposrednio uczestniczacego w
syntezie hipotauryny. Z kolei propargylglicyna wyraznie podnosita poziom cystationiny i
homocysteiny zardwno w hepatocytach izolowanych od myszy typu dzikiego, jak réwniez od
zwierzat ,knock-out” dla genu dioksygenazy cysteinowej jak i mediach z ich hodowli.
Réwnoczesny dodatek do hodowli homocysteiny lub metioniny powodowat dalszy wzrost
poziomu cystationiny i homocysteiny w hepatocytach obu genotypéw myszy i mediach z ich
hodowli. Uzycie propargylglicyny nie mialo natomiast wplywu na calkowity poziom
glutationu w badanych hepatocytach i mediach hodowlanych. Doc. Jarostaw Baran docenia,
ze wyniki pracy prezentowane sg poza warstwa opisowa réwniez na czytelnych schematach
oraz szeroko dyskutowane w kontekscie literatury $wiatowej. W opinii prof. Wozniaka

wyniki wnosza element nowosci naukowej w zakresie regulacji metabolizmu L-cysteiny.



W drugiej publikacji cyklu pt. A possible mechanism of inhibition of US7MG and SH
SYSY cancer cell proliferation by diallyl trisulfide and other aspects of its activity”
Habilitantka wykazala, iz trisiarczek diallilu poprzez zwigkszenie poziomu cystationiny i
glutationu posiada dziatanie antyoksydacyjne na komorki nowotworowe. Prof. Michat
Wozniak podkresla, ze uzyskane wyniki po raz pierwszy wskazujg ze trisiarczek diallilu moze
funkcjonowa¢ jak donor atomu siarki sulfanowej przenoszonej przez siarkotransferazy na
grupy tiolowe -SH reszt cysternowych biatka Bcl-2 (proces S-sulfuracji, - SH-+-SSH )i w ten
sposob obniza¢ ilos¢ aktywnej formy biatka Bel-2 w komorkach. A takze, Ze trisiarczek
diallilu wykazuje nie tylko antyproliferacyjne, ale takze cytoprotekcyjne i antyoksydacyjne
dzialanie. Nie mniej doc. Baran uwaza, ze w pracy brak jest dyskusji uzyskanych wynikéw w
kontekscie ich znaczenia dla funkcji komérek nowotworowych, zwlaszcza komérek badanych

Nowotworow.

W ostatniej pracy cyklu, pt. ,New aspects of antiproliferative activity of
4-hydroxybenzyl isothiocyanate, a natural H2S-donor”, Habilitantka wykazala, iz
izotiocyjanian 4-hydroksybenzylu, podobnie jak poprzednio badany trisiarczek diallilu,
wykazuje hamujacy wplyw na proliferacje komodrek nowotworowych linii siatkowczaka.
Prawdopodobne dzialanie tego zwiazku w mechanizmie stresu oksydacyjnego zostato
potwierdzone spadkiem potencjatu blon mitochondrialnych komérek nowotworowych. W
odniesieniu do tych samych komoérek Habilitantka stwierdzila dodatkowo zmiany w ekspresji
biatek cyklu komorkowego, zwlaszcza obnizenie poziomu biatka p53. Obserwacji takich nie
potwierdzono w stosunku do komorek i linii glejaka, co zdaniem Autorki, moze wynika¢ z
wyzszego w tych komorkach poziomu zwigzkéow o dziataniu antyoksydacyjnym. W opinii
prof. Wozniaka Habilitantka w publikacji rozwaza mozliwos¢ inaktywacji biatka Bcl-2 na
drodze S-sulfuracji lub w nastgpstwie stresu oksydacyjnego nie dostarczajac jednak

przekonujgeych argumentow za jedng lub druga sugestia.

Podsumowujac, w zgodnej opinii prof. Barbary Zabtockiej i prof. Michala Wozniaka
badania skladajgce si¢ na osiagniecie naukowe sg przygotowane skrupulatnie, wyczerpujaco
opisane a ich planowanie bylo kompleksowe i przemyslane. Doc. Jarostaw Baran okresla
nawet zakres badan habilitantki w osiggnieciu naukowym jako ambitny. Prof. Barbara
Zabtocka podkresla rowniez, ze przedstawione rozwazania sg istotne dla zrozumienia funkcji

L cysteiny w mechanizmach funkcjonowania komodrek prawidlowych i nowotworowych.



Wyniki stanowia znaczacy wkiad w zrozumienie metabolizmu tego aminokwasu. Dodatkowa
zaletg osiggniecia jest udane potaczenie metod biochemicznych i biologii molekularnej w celu
wykazania mechanizmu molekularnego w jaki sposdb rozne czasteczki moga obnizaé
aktywnos¢ wybranych enzyméw i wplywaé na podziaty modelowych komérek. Prof. Michat
Wozniak zauwaza tez, ze wyniki sa interesujace poniewaz dotychczas brak jest danych
literaturowych pokazujacych jak zmienia si¢ poziom zwiazkéw tiolowych i cystationiny,
jednoczesnie w komorkach i w ich mediach hodowlanych, co pozwala na glebsze zrozumienie
zagadniefi dotyczacych regulacji metabolizmu L-cysteiny. Dodatkowo tematyka badan dr
Haliny Jurkowskiej znajduje si¢ w centrum zainteresowania s$wiatowych osrodkéw
naukowych i tgczy si¢ z badaniami nad znaczeniem siarkowodoru oraz siarki sulfanowej w
patomechanizmach  chordéb  cywilizacyjnych m.in.  choroby  wiencowej, chordb
neurodegeneracyjnych i nowotworowych. Wg prof. Barbary Zablockiej i doc. Jarostawa
Barana wyniki przedstawione w osiggnigciu naukowym — moga by¢ w przysziosci
wykorzystane w terapii, np. do opracowania schematow kontrolowanego modulowania
poziomu komoérkowego L-cysteiny i jej metabolitow, odgrywajacych kluczowa role w
funkcjonowaniu komorek migéniowych, nerwowych czy komérek uktadu odpornosciowego.
Prof. Barbara Zablocka dodaje, ze zgromadzone wyniki moga by¢ poczatkiem wielu
kolejnych badan. Doc. Jarostaw Baran widzi wrecz konieczno$¢  weryfikacji
zaprezentowanych hipotez dotyczacych mozliwych mechanizméw dziatania izotiocyjanianu

4-hydroksybenzylu w dalszych badaniach Habilitantki.

OCENA DOROBKU NAUKOWEGO

Z analizy bibliometrycznej dorobku naukowego dr Haliny Jurkowskiej wynika, iz
Habilitantka, obok 3 publikacji przedstawionych jako osiagniecie naukowe w postepowaniu
habilitacyjnym, jest wspodtautorem kolejnych 18 prac oryginalnych (o IF-43,371; i pkt
MNiSW-412), z czego w 7 z nich jest pierwszym autorem. Dodatkowo Habilitantka jest
wspotautorem 1 publikacji oryginalnej w czasopismie bez IF, 2 prac poglagdowych i 1 pracy o
charakterze popularnonaukowym. Wskaznik oddzialywania z catosci dorobku naukowego,
wg listy Journal Citation Reports, wynosi 52,379, i 492 pkt MNiSW. Liczba cytowan - 155
(wg bazy Web of Science), a indeks Hirscha wynosi 7. W swoim dorobku dr Halina
Jurkowska posiada rowniez 19 streszczen z prezentacji na konferencjach migdzynarodowych i
13 z konferencji krajowych. W swojej pracy badawczej dr Jurkowska wspoipracowata z

roznymi zespolami Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego i partnerami



zewngtrznymi. I tak w swoim dorobku posiada publikacje z badaczami z Katedry Histologii,
Immunologii, Patomorfologii, Zaktadu Biologii i Rozwoju Czlowieka U] CM w Krakowie, z
jednostkami Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, a takze z Uniwersytetem w Tokyo i
Uniwersytetem Karola w Pradze. Habilitantka byla kierownikiem 5 projektow statutowych i
wykonawcg lub gtéwnym wykonaweag w 6 innych. W roku 2012 dr Halina Jurkowska zostala
laureatkg prestizowego programu MNiSW , Mobilno$é¢ Plus”, w ramach ktérego realizowata
swoje badania na Uniwersytecie Cornella w Itaca, USA, ktorych efektem jest pierwsza
publikacja zalgczonego cyklu prac osiggnigcia naukowego. Byla tez recenzentem publikaciji
ztozonych do czasopism z listy JCR, takich jak: Cancer Chemotherapy and Pharmacology

oraz Oncotargets and Therapy.

Wg doc. Jarostawa Barana uwage zwraca duza liczba prac z IF, w tym szczeg6lnie prac
oryginalnych, co $wiadczy o duzej aktywnosci naukowej Autorki. Tematy prac wskazuja, ze
zainteresowania naukowe Habilitantki sa bardzo spdjne i od poczatku Jej pracy badawczej
koncentrujag si¢ wokol metabolizmu L-cysteiny w tkankach ssakéw i hodowlach
komoérkowych, ze szczegdlnym uwzglednieniem badania aktywnosci transferaz siarkowych i
roli siarki sulfanowej w procesach antyoksydacyjnych i antynowotworowych. O uznaniu w
srodowisku migdzynarodowym eksperckiej wiedzy dr Haliny Jurkowskiej, $wiadczy
powolywanie Jej na recenzenta publikacji zgloszonych do impaktowanych czasopism. Prof.
Barbara Zablocka podkresla z kolei, ze kazda wspdlpraca miedzynarodowa zaowocowala
wspolnymi publikacjami w miedzynarodowych czasopismach, a Habilitantka miata istotny

wklad w ich powstanie.

DZIALALNOSC DYDAKTYCZNA I ORGANIZACYJNA

Dr Halina Jurkowska prowadzi lub prowadzita zajecia dydaktyczne - seminaria i
¢wiczenia z zakresu chemii, biochemii, genetyki i biologii molekularnej dla studentéw
Wydziatu Lekarskiego - kierunku lekarskiego, lekarsko-dentystycznego i dietetyki, Szkoty
Medycznej dla Obcokrajowcow, Wydziatu Farmacji i Zawodowych Studiéw Podyplomowych
z analityki medycznej Wydzialu Farmacji UJ CM. Dzialalno$¢ dydaktyczna dr Haliny
Jurkowskiej jest bardzo wysoko oceniana w ankietach studenckich. Habilitantka
zaangazowana jest roéwniez w promowanie miodej kadry: sprawowata opieke nad 3

magistrantami 1 1 doktorantem w Zaktadzie Biochemii Ogoélnej Katedry Biochemii Lekarskiej



UJ CM, byta réwniez recenzentem pracy licencjackiej realizowanej na kierunku biofizyka
Wydzialu Fizyki Astronomii i Informatyki Stosowanej UJ w Krakowie.

W aspekcie dzialalnosci organizacyjnej, od 2005 roku dr Halina Jurkowska jest czlonkiem
Polskiego Towarzystwa Biochemikow.

Wszyscy recenzenci oceniaja bardzo pozytywnie dzialalnos¢ dydaktyczng dr Haliny

Jurkowskiej.

NAGRODY I WYROZNIENIA

Dr Halina Jurkowska skonczyta studia magisterskie w wyrdznieniem nadanym przez
Wydzial Biologii i Nauk o Ziemi UJ. Po tym czasie badania i osiagniecia dr Haliny

Jurkowskiej nie byly dotychczas nagradzane.

WNIOSEK KONCOWY

Przytaczajac koncowe wnioski recenzenci stwierdzaja:

Prof. dr hab. Barbara Zablocka:

»Dziatania dr Jurkowskiej cechuje ciagta aktywnos¢ dydaktyczno-naukowa, a dotychczasowy
dorobek naukowy jest tematycznie zwarty, 1 zawiera oryginalne wyniki, ktdre sg publikowane
w czasopismach o zasiggu migdzynarodowym. Habilitantka ma zdolno$ci badawcze oraz
mozliwosci warsztatowe do samodzielnego prowadzenia badan specjalistycznych w zakresie
metabolizmu aminokwasow siarkowych w modelach in vitro. Spojno$¢ metodyczna i wartosé
merytoryczna prowadzonych badan daje jej ugruntowana pozycije w $wiecie naukowym. W
opinii recenzenta kolejne lata z pewnoscig przyniosg wzrost liczby cytowan prac dr
Jurkowskiej chociaz na dzien dzisiejszy znajdujg si¢ one w poza glownym nurtem
poszukiwan przemian metabolicznych, ktore mogag by¢ wykorzystane np. do skutecznego
zwalczania choroby nowotworowej. Opisane osiagniecie naukowe spetnia kryteria awansowe
w renomowanych instytutach naukowych i uczelniach w Polsce i w $wietle obowigzujacej
ustawy o stopniach i tytule naukowym oraz stopniach i tytule w zakresie sztuki, zdaniem

I

recenzenta, kandydat speinia warunki do uzyskania awansu naukowego.

Prof. dr hab. Michat Wozniak:
»Biorgc pod uwage bardzo dobry dorobek naukowy wchodzacy w sklad osiagnigcia

naukowego zgloszonego do postgpowania habilitacyjnego, znaczny catosciowy dorobek



naukowy, umiejetnos¢é wspolpracy z zespolami badawczymi z roznych o$rodkow
zagranicznych, aktywny udzial w migdzynarodowych i krajowych konferencjach naukowych
oraz osiagnigcia dydaktyczno- organizacyjne uwazam, ze dr n. biol Halina Jurkowska posiada
juz niezbedng wiedz¢ i doswiadczenie do samodzielnej pracy naukowej i dydaktycznej.
Stwierdzam, ze zarowno osiggnigcie naukowe, jak i catoksztatt dorobku naukowego spelniaja
wszelkie kryteria stawiane przy ubieganiu si¢ O nadanie stopnia naukowego doktora

habilitowanego™.

Dr hab. n. med. Jarostaw Baran:

,»Habilitantka posiada cechy i kwalifikacje, ktore powinny charakteryzowa¢ samodzielnego
pracownika nauki. Od poczatku swojej pracy naukowej Habilitantka realizuje i
konsekwentnie rozwija badania nad rola desulfuracyjnych przemian L-cysteiny i jej
prekursorow na aktywnos¢ komorek, glownie komoérek nowotworowych. Jej dorobek
naukowy nalezy oceni¢ wysoko i to zaréwno pod wzgledem ilosciowym, jak i jakosciowym.
Samo osiagnigcie naukowe jest oryginalnym opracowaniem, posiadajacym potencjalne
znaczenie praktyczne i stanowiacym znaczacy wkiad Autorki w rozwoj dyscypliny naukowe;.
W podsumowaniu, pozytywna ocena osiagni¢¢ naukowych dr Haliny Jurkowskiej pozwala mi
z przekonaniem zwrdcic¢ si¢ do Wysokiej Rady Wydziatu Lekarskiego Collegium Medicum

UJ w Krakowie z wnioskiem o nadanie Jej stopnia naukowego doktora habilitowanego™.

Podsumowujac, przedstawiony dorobek naukowo-dydaktyczny i osiagniecie naukowe
dr Haliny Jurkowskiej, wnosi nowa wiedz¢ w zakresie metabolizmu L cysteiny i stanowi
znaczny wklad w rozwdj tej dziedziny nauki. Wszyscy trzej Recenzenci ocenili jakosé
dorobku naukowego i organizacyjnego oraz poziom osiagniecia naukowego dr Haliny
Jurkowskiej pozytywnie i uznali, ze w pelni spelnia kryteria okreslone w art. 16 ustawy z dnia
14 marca 2003 roku o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule
naukowym w zakresie sztuki dla nadania stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk

medycznych (dyscyplina — biologia medyczna).

Po zapoznaniu si¢ z caloksztaltem dzialalno$ci Habilitantki, Jej osiagni¢ciami i
dorobkiem naukowym, praca dydaktyczng oraz opiniami trzech Recenzentéw, Komisja
habilitacyjna w skladzie

Przewodniczacy: prof. dr hab. Andrzej Stepulak

Sekretarz: dr hab. Przemyslaw Tomasik



Recenzenci: prof. dr hab. Barbara Zablocka
prof. dr hab. Michal Wozniak
dr hab. Jaroslaw Baran

Czlonkowie Komisji: prof. dr hab. Beata Kus$nierz Cabala

prof. dr hab. Andrzej Gamian

podczas glosowania przeprowadzonego w dniu 6 maja 2019 roku podjela w glosowaniu
jawnym, jednomyslnie uchwale wyrazajaca pozytywng opini¢ w sprawie nadania dr
Halinie Jurkowskiej stopnia doktora habilitowanego nauk medycznych w dyscyplinie
biologia medyczna i zwraca si¢ z wnioskiem do Rady Wpydzialu Lekarskiego
Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum o nadanie dr Halinie Jurkowskiej

stopnia doktora habilitowanego nauk medycznych w dyscyplinie biologia medyeczna.

prof. dr hab. Andrzej Stepulak, Przewodniczacy Komisji




