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Recenzja dorobku naukowego dr Malgorzaty Nalgcz w postepowaniu habilitacyjnym.

W oparciu o decyzje Centralnej Komisji do Spraw Stopni i Tytuléw z dnia 10 czerwca 2019
roku przedstawiam recenzj¢ dorobku dr Matgorzaty Nalecz. Oceniajgc dorobek i osiagniecie
naukowe Habilitantki kierowatam si¢ kryteriami zawartymi w art. 18 a ustawy z dnia 14
marca 2003 roku o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w
zakresie sztuki (Dz. U. 2017 poz. 1789).

Podstawa mojej oceny byto:

-osiggnigcie naukowe, o ktérym mowa w art. 16 ust. 2 ustawy -zestaw 5 publikacji pod
tytutem ,,Regulacja neuro- i gliogenezy w modelach okotoporodowego, hipoksyjno-
ischemicznego uszkodzenia mézgu”.

-autoreferat przygotowany na podstawie publikacji wchodzacych w sktad osiagniecia
naukowego

-zyciorys naukowy Habilitantki
-zestaw publikacji przed i po uzyskaniu tytutu doktora

-analiza bibliometryczna przygotowana przez Kierownika Biblioteki IMDiK, mgr Barbare
Bugalska.

Catosciowa ocena dorobku naukowego dr Matgorzaty Natecz

1. Informacje ogélne

Dr Malgorzata Nalgcz jest absolwentka Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu, w 1998
roku ukoniczyta Wydziat Biologii i Nauk o Ziemi ze specjalizacja biologa molekularna.

Od 1999 roku pracuje jako asystent, p6zniej (od 2011 roku) jako adiunkt w Zaktadzie
Neurobiologii Naprawczej IMDiK PAN. W roku 2007 otrzymata tytut doktora nauk
medycznych. Praca zostata nagrodzona wyr6znieniem Rady Naukowej IMDiK PAN.



2. Ocena aktywnosci naukowej Habilitantki.

Pani dr Malgorzata Natgcz jest autorem badz wspétautorem 26 prac oryginalnych, z czego 5
wchodzi w sklad jej osiagnigcia naukowego. 6 prac zostalo opublikowanych przed
doktoratem, pozostate po uzyskania tytutu doktora. W 7 pracach nie wchodzacych w sklad
osiggnigcia naukowego dr Matgorzata Natecz jest pierwszym autorem. Udzial procentowy w
poszczegblnych publikacjach autorka szacuje na 10-80%. Usredniajgc, udzial autorki w
publikacjach jest na poziomie ok. 40 %, czyli dos¢ wysoki. Swiadczy to pozytywnie o jej
zaangazowaniu w tematyke badawcza Zaktadu, w ktérym jest zatrudniona. Wiekszo$é prac
zostata opublikowana w czasopismach z listy filadelfijskiej, o IF od 0.9 do 4.48. Laczny IF
wszystkich prac nie wchodzacych w sktad osiagnigcia naukowego wynosi 60.65. Tematyka w
zasadzie wszystkich prac oscyluje wokoét zagadnien zwigzanych z niedotlenieniem
okotoporodowym, procesami neurodegeneracyjnymi i chorobami neurologicznymi.

Oprocz prac opublikowanych w czasopismach specjalistycznych, pani dr Matgorzata Natecz
jest autorem i wspétautorem komunikatéw zjazdowych zaprezentowanych na krajowych i
migdzynarodowych konferencjach naukowych. Ogétem, przed doktoratem byta autorem 28
doniesien zjazdowych (jako pierwszy autor-16), z czego wiekszo$¢ zostata zaprezentowana na
konferencjach krajowych, organizowanych gtéwnie w Warszawie. 12 doniesien zjazdowych
zaprezentowano na konferencjach migdzynarodowych, w 6 z nich Habilitantka byla
pierwszym autorem. Aktywnos¢ Habilitantki na tym polu jest wiec umiarkowana. Nalezy
jednakze podkresli¢, iz koszty uczestnictwa w trzech konferencjach zagranicznych zostaty
pokryte przez stypendia sponsorowane przez organizatoréw tych konferencji, FNP, czy tez
Polskg Sie¢ Biologii Komoérkowej i Molekularnej UNESCO/PAN i prawdopodobnie
uzyskane w ramach konkursow. Ostatnie z tych stypendiéw uzyskano w 2005 roku.

Oproécz doniesien zjazdowych prezentowanych formie posteréw Habilitantka wygtosila dwa
referaty na Konferencjach Neurochemicznych w Warszawie (w 2000 oraz 2002 roku).

Niestety, w dorobku naukowym Habilitantki brak jest referatow lub tez wyktadow
wygloszonych w p6zniejszych latach, w okresie ostatnich 10 lat.

Z obowigzku recenzenta muszg zwroci¢ uwage na fakt, iz w dorobku naukowym Habilitantki
brak dhugoterminowych wyjazdéw naukowych i stazy badawczych. W ogdlnej ocenie
dorobku naukowego moze to by¢ na plus jak i na minus, w zaleznosci od tego, jaki jest
rezultat wyjazdu zagranicznego. Istnieja przyklady osob wyjezdzajacych na dtugoterminowe
staze zagraniczne do najlepszych osrodkéw naukowych w Europie lub USA, ktére wracaja do
kraju bez Zzadnej wspélnej publikacji. Dlatego tez uwazam, iz sam brak wyjazdu nie
uniemozliwia zrobienia kariery naukowej w kraju, nie jest tez ograniczeniem w publikowaniu
wysokoimpaktowych i dobrze cytowanych prac. Zdecydowanie na plus nalezy zaliczyé fakt,
iz Habilitantka odbyta dwa krotkoterminowe staze naukowe majgce na celu zaadoptowanie
nowych metod, ktére potem wykorzystata w swoich pracach. Sg to techniki zymografii oraz
opracowanie protokotu podwojnych barwien immunohistochemicznych.

Dr Malgorzata Nalgcz byla wykonawcg w 6 projektach badawczych oraz Kierownikiem
dwoch projektow badawczych (jeden jest w trakcie realizacji).
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3. Ocena aktywnosci dydaktycznej Habilitantki.

Praca dydaktyczna Habilitantki jest typowa dla naukowcow zatrudnionych w Instytutach
Polskiej Akademii Nauk, ktéra z zalozenia nie prowadzi szeroko zakrojonej dzialalnosci
dydaktycznej (nie ksztalci studentéw). W zwigzku z tym aktywno$¢ w tej dziedzinie jest
nizsza niz u oso6b zatrudnionych na etatach Uniwersyteckich, gdzie wykonuje sig
zdecydowanie wigksza liczbe prac licencjackich, magisterskich i przewodéw doktorskich. Dr
Malgorzata Nalecz byla lub jest promotorem pomocniczym w trzech przewodach doktorskich,
przy czym dwa z nich sg jeszcze w fazie realizacji, a jeden jest juz ukofczony. Sprawowata
tez opieke¢ nad trzema pracami magisterskimi.

Nie da si¢ ukry¢ faktu, iz w dorobku naukowym Habilitantki brak pozycji, ktére
wskazywalyby na wigksza aktywno$¢ naukowag niz ta bedgca bezposrednim wynikiem
realizacji projektéw badawczych. Tak wiec brak jest aktywnosci w organizowaniu konferencji
naukowych, wspélpracy z innymi os$rodkami zagranicznymi lub polskimi, nie ma tez udzialu
w komitetach redakcyjnych i radach naukowych czasopism. W swoim dorobku wykazata
wykonanie 3 recenzji publikacji, w czasopismach wydawanych w polskich instytucjach (Acta
Neurobiologiae Experimentalis, Pharmacological Reports). Nie wiadomo, czy wynika to z
ograniczonej liczby propozycji czy tez z braku checi wykonywania tego typu dziatalnosci-tym
niemniej jedno i drugie swiadczy albo o matej rozpoznawalnosci habilitantki jako naukowca,
albo o jej niskiej aktywnosci naukowe;j.

Podsumowujgc przedstawiony do oceny dorobek naukowy Habilitantki niewgtpliwie nalezy
podkresli¢ fakt, iz jest on tematycznie spojny, co sugeruje iz Habilitantka jest specjalista w
dziedzinie, ktérg si¢ zajmuje. Wyniki swoich prac publikuje w czasopismach o $rednim IF.
Pracuje od poczatku swojej kariery w jednym Zakltadzie, wigkszo$é wspolautordw jest stala,
co tez Swiadczy o ustabilizowanym warsztacie pracy oraz ugruntowanym zapleczu
merytoryczno-technicznym.

Niestety, cytowalnos¢ prac, a co za tym idzie, wspotczynnik Hirscha nie sg zbyt wysokie.
Swiadczy to niestety o niskim wspoétczynniku oddziatywania prac, ktorych jest wspotautorem.
Na wartosci te jednakze Habilitantka nie ma wigkszego wptywu. Nie umniejsza to jednakze
jej ogolnej wiedzy, ktorg bez watpienia posiada, oraz trudu, ktéry wlozyta w przygotowanie,
wykonanie oraz opublikowanie swoich badan.

Reasumujgc, dorobek naukowy dr Malgorzaty Nalecz uwazam za przecietny. Habilitantka
wykonuje swoje obowiazki na poziomie wystarczajagcym do projektowania oraz publikowania
wynikow swoich badaf w czasopismach z listy filadelfijskiej. Wspolpracuje przede
wszystkim z osobami ze swojego zaktadu lub instytutu. Niewatpliwie pozytywne jest to, iz
praca Habilitantka oraz jej zainteresowania badawcze oscyluja wokét w miare jednolitej
tematyki badawczej. Habilitantka nie wykazata zadnej innej aktywnosci naukowej, zwlaszcza
z okresu kilku ostatnich lat. Przyczyny takiego stanu rzeczy moga byé oczywiscie rozne,
aktywnos¢ naukowa i zaangazowanie Habilitantki w inng dzialalno$¢ naukowg mogta byé
wigksza niz wynika to z przedstawionego zyciorysu, jednakze, jako recenzent musze oceniaé
przedstawione mi fakty.



Ocena osiggniecia naukowego przedstawionego przez dr Malgorzate Natecz.

Przedstawione do oceny osiggnigcie naukowe sktada si¢ 5 prac naukowych o sumarycznym
IF=21.891.

Wigkszos¢ prac (4) powstata na przestrzeni ostatnich 3 lat. Na uwage zashuguje fakt, iz
sumaryczny IF tych pigciu prac stanowi 4 catkowitego IF wszystkich opublikowanych przez
Habilitank¢ prac, wskazujac jednoznacznie, iz prace te zostaly opublikowane w wyzej
punktowanych czasopismach niz wszystkie pozostate. Jeszcze raz tu przypomne, iz
sumaryczny IF wszystkich prac poza pracami stanowigcymi osiggnigci badawcze wynosit
60.65, co daje srednig 2.8 na prace. Natomiast sumaryczny IF=21.891 dla pieciu prac
stanowigcych osiggniecie naukowe daj¢ srednio IF=4.3 na prace. Jednoczesnie nalezy
podkresli¢, iz 3 prace opublikowane sa w czasopismach o IF=5.0, jedna w czasopi$mie o
IF=4.3 oraz jedna w czasopismie o [F=2.24.

W czterech pracach Habilitantka jest pierwszym autorem, natomiast tylko w jednej jest
autorem korespondujacym, czyli odpowiedzialnym za caloksztalt publikacji. Przyczyny
takiego stanu rzeczy mogg by¢ oczywiscie rézne, jednakze znowu musze oceniaé
przedstawione mi fakty. Habilitantka w pracach ocenia swoj udziat na 40, 50, 60, 60 i 75%.
Deklaruje udzial w zaprojektowaniu eksperymentéw, postawieniu hipotezy badawczej,
wykonaniu czgsci eksperymentéw, opracowaniu wynikéw oraz wspdhudziale w
przygotowaniu manuskryptu. Nie budzi wiec zadnych watpliwosci, iz udziat Habilitantki w
powstaniu osiggnigcia naukowego jest istotny, ze samodzielnie zaplanowata oraz
nadzorowala powstanie wynikéw, ktére zostaly opublikowane w dobrych czasopismach
naukowych. Wszystkie prace powstaly jako efekt grantéw badawczych, w ktérych dr
Malgorzata Nalgcz byla kierownikiem lub gléwnym wykonawca, co wskazuje na jej
samodzielnos¢, umiejetnos¢ stawiania hipotez naukowych oraz ich weryfikowania,
umiejetnos¢ pozyskiwana funduszy na wykonywanie badan naukowych oraz ich prawidlowe
rozliczanie.

Zastanawiajacy jednakze jest fakt, iz 3 sposrod 8 wspétautoréw pieciu prac wehodzacych w
sktad osiagnigcia naukowego rowniez deklaruje swoj udziat na poziomie analizy wynikéw,
wspétudziale w pisaniu manuskryptéw oraz zaplanowaniu wynikéw. Czesé ze wspdlautorow
sugeruje udzial w napisaniu wigkszej czg$ci manuskryptu lub tez nawet napisanie go w
catosci. Dotyczy to wszystkich pigciu publikacji wchodzacych w sklad osiagniecia
naukowego. Nie ma zadnej publikacji, w ktérej Habilitantka bytaby osoba catkowicie
odpowiedzialng za zaplanowanie eksperymentow, analize wynikoéw oraz napisanie
manuskryptu, kierujgc ludzmi zaangazowanymi w wykonywanie doswiadczen.

Przedstawiony do oceny autoreferat jest bardzo dobrze i przejrzyscie napisany, nie
pozostawia zadnych watpliwosci co do celu wykonywanych badan, ich znaczenia dla rozwoju
nauki, nowatorskiego charakteru, a wyniki sa przedyskutowywane w $wietle najnowszej

literatury.
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Przedstawiony do oceny autoreferat jest bardzo dobrze i przejrzyscie napisany, nie
pozostawia zadnych watpliwosci co do celu wykonywanych badan, ich znaczenia dla rozwoju
nauki, nowatorskiego charakteru, a wyniki sg przedyskutowywane w $wietle najnowsze;j
literatury.

Asfiksja okoloporodowa jest niewatpliwie problemem klinicznym wymagajacym
natychmiastowej reakcji ze wzgledu na dlugotrwate oraz nicodwracalne skutki. Habilitantka
szczegotowo opisuje przyczyny asfikcji okotoporodowej oraz kaskady zdarzen, ktore
prowadzg w konsekwencji do trwalego uszkodzenia moézgu. Opisuje tez strategie
terapeutyczne stosowane u noworodkéw w celu ostabienia skutkéw niedotlenienia mozgu. Z
autoreferatu wynika, iz stosuje si¢ przede wszystkim hipotermig, ktéra jednakze korzystny
efekt przynosi w przypadkach lekkiego i umiarkowanego niedotlenienia okotoporodowego.
Wciaz poszukiwane sg farmakologiczne sposoby leczenia niedotlenienia okotoporodowego,
ktére z jednej strony miatoby korzystny efekt terapeutyczny a z drugiej nie indukowaloby
niekorzystnych efektéw ubocznych, co w przypadku noworodka i niedojrzatego uktadu
nerwowego jest wazne, gdyz Zle dobrana terapia moze potencjalnie mie¢ wplyw na rozwoj
chor6b osrodkowego uktadu nerwowego w zyciu dorostym. W tym celu niezbedne jest
wykonanie szeregu badan przedklinicznych, miedzy innymi takich, jakie wykonuje
Habilitantka wraz z zespotem.

W przedstawionym do oceny cyklu prac okreslono procesy neuro- i gliogenezy w modelach
neonatalnej hipoksji-ischemii, badano wplyw maslanu sodu (inhibitor deacetylaz histonéw)
na przezycie, powstawanie oraz réznicowanie komoérek neuronalnych, a takze na modulacje
reakcji zapalnej. Skupiono si¢ takze na molekularnych aspektach dziatania maglanianu sodu.

Autorka w swoich badaniach wykorzystata dwa modele niedotlenienia, jeden ex vivo a drugi
in vivo, co pozwolito na wykonanie szeregu kompatybilnych ze sobg badan oraz do$é spéjne i
szerokie opracowanie problemu badawczego. Wyniki uzyskane w obydwu modelach
uzupelniajg si¢ nawzajem. Procesy neuro- i gliogenezy po hipoksji-ischemii sg bardzo dobrze
opisane w Autoreferacie, przekonywujgco sg przedyskutowane zaréwno w kontekscie
istniejgcej literatury jak i publikacji stanowiacych podstawe osiagniecia naukowego.
Gléwnym wnioskiem z badan przeprowadzonych przez Habilitantke jest fakt, iz jako skutek
niedotlenienia w okresie okotoporodowych zaburzone sa przede wszystkim zmiany w
progenitorach oligodendrocytéw, oraz zmiany w strukturze otoczki mielinowej aksonéw,
przyczyniajac si¢ do nieprawidtowego przewodzenia impulsu nerwowego.

Wyb6r maslanu sodu jako czynnika majacego uchronié mézg przed zgubnymi skutkami
niedotlenienia wydaje si¢ by¢ uzasadniony przede wszystkim przez fakt, iz jest to substancja
naturalna, wytwarzana przez bakterie jelitowe czlowieka, i zakres dawek bezpiecznych jest
dos¢ wysoki (do 300 mg/kg). Autorka jednakze nie podaje, czy wyzsze dawki substancji nie
byly badane czy tez indukujg juz ewentualne efekty niepozadane, oraz jaki jest ewentualny
wplyw kilkukrotnych podafn maslanu sodu.

Efekt ochronny maslanu sodu na skutki niedotlenienia zostal opisany w modelu in vivo
asfikcji okotoporodowej. Wyniki opisano w trzech pracach i wykazano zmniejszenie
indukowanego niedotlenieniem ubytku do 27.05 %, a takze brak cyst w potkuli uszkodzonej,

5 i T,



ktére pojawily si¢ u zwierzat nie traktowanych substancjg. Dodatkowo, obserwowano
zwigszenie ilosci neuroblastow, przywrdcenie do prawidtowego poziomu liczby progenitoréow
oligodendrocytéw. Podanie maslanu sodu nie miato jednakze wptywu na liczbe dojrzatych
neuronéw ziarnistych oraz oligodendrocytéw w zakrecie zebatym hipokampa. Stymulowanie
powstawania neuroblastow obserwowano tez w drugim badanym obszarze-SVZ, jednakze nie
odnotowano tam wplywu tej substancji na liczb¢ nowopowstalych progenitorow
oligodendrocytéw. Jako potencjalny mechanizm dziatania neuroprotekcyjnego maslanu sodu
w modelu niedotlenienia okotoporodowego autorzy postulujg udziat neurotrofiny BDNF,
receptora TrkB oraz acetylacji alfa-tubuliny. Nie wykazano natomiast zwigzku dziatania
neuroprotekcyjnego maslanu sodu z indukcja biatek apoptotycznych.

Badania zostaly przeprowadzone réwniez pod katem wplywu maslanu sodu na indukcje
komoérek mikrogleju. Tutaj réwniez zaobserwowano mobilizacje mikrogleju, skorelowane z
tym wyciszanie stanu zapalnego i dezaktywacje komorek mikroglejowych po dhuzszym
okresie czasu. Maslan sodu obnizat takze w sposob znamienny poziom biatek zwiazanych z
rozwojem stanu zapalnego.

W ostatnim etapie badan wykonano eksperymenty behawioralne u zwierzat dorostych w celu
okreslenia, jaki wptyw na okreslone parametry zachowania majg zastosowane procedury.

Wykonano szereg testéw badajacych funkcje poznawcze oraz koordynacje sensorymotorycza.
Wyniki badaf nie sg jednak optymistyczne, gdyz pomimo obserwowanego efektu
neuroprotekcyjnego nie ma kompensacji i odbudowy sieci neuronalnej, co przejawia sie
zaburzeniami funkcji poznawczych w zyciu dorostym. W zwigzku z czym konieczne sa
dalsze badania w tej dziedzinie, ktérych efektem bedzie nie tylko efekt neuroprotekeyijny, ale
rowniez dtugofalowy efekt niwelujacy deficyty w wyzszych funkcjach poznawczych, bedace
konsekwencjg niedotlenienia okotoporodowego. Warsztat merytoryczny oraz metodyczny
Habilitantki pozwoli na dalsze zglebianie mechanizméw odpowiedzialnych za te procesy,
zapewne skutkujac dalszymi ciekawymi rezultatami.

Publikacje sg na bardzo wysokim poziomie, o czym $wiadczy tez fakt, iz zostaty nagrodzone
zarowno przez Dyrektora IMDIK, jak i Wydziat V Polskiej Akademii Nauk. Poniewaz
przeszly pozytywnie wieloetapowy proces recenzji, wykonany zapewne przez wysokiej klasy
specjalistow, wigc ja jako recenzent dorobku naukowego nie bede dublowaé lub tez podwazaé
recenzji zewngtrznych, na podstawie ktorych prace zostaly opublikowane. Chciatam jednakze
podkresli¢ fakt, iz stanowig one spojna i interesujaca catosé zgtebiajaca tematyke badawcza
opisang szczegétowo przez Habilitantke. Publikacje sa metodycznie bogate, metody sa bardzo
zréznicowane oraz dobrze opisane. Przedstawienie graficzne wynikoéw jest bardzo staranne,
wigkszo$¢ jest udokumentowana wysokiej klasy zdjeciami wykonanymi na skrawkach
barwionych fluorescencyjnie. Przedstawione western bloty sg réwniez bardzo przejrzyste,
staranne. Rzetelnos¢ wykonanych badan nie budzi zadnych watpliwosci. Tematyka badan jest
nowatorska.
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Whiosek dotyczacy dorobku i dzialalnosci naukowej. dydaktycznej. popularyzatorskiej i
organizacyjnej Habilitantki.

Uwazam, ze zaprezentowany dorobek Habilitantki, dr Matgorzaty Nalecz, jest wystarczajacy
zar6wno pod wzgledem ilosciowym, jak i jakosciowym w stosunku do wymagan stawianym
kandydatom do stopnia naukowego doktora habilitowanego.

Whniosek koncowy

Biorac pod uwage moja ocene sylwetki naukowej Habilitantki wnioskuje do Rady Naukowe;j
IMDiK o dopuszczenie Pani dr Malgorzaty Natecz do dalszych faz przewodu habilitacyjnego.

Kierownik
Zaktadu Neurobiologii :
Instytut Farmakologii im. Jerzego Maja
Palski 'A", demii Nauk
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