Uzasadnienie do wniosku o nagrod¢ Prezesa Rady Ministrow dla dr Katarzyny
Pierzynowskiej za wyrdzniajaca si¢ rozprawe doktorska.

1) tytul rozprawy doktorskiej:
Indukcja autofagii jako mechanizm dziatania genisteiny w eksperymentalnej terapii chorob
neurodegeneracyjnych

2) zwiezly opis przedmiotu rozprawy doktorskiej:

Choroby neurodegeneracyjne stanowia obecnie jeden z najwickszych probleméw medycznych. Brak
mozliwosci efektywnego ich leczenia powoduje nie tylko wysoka niepelnosprawno$¢ pacjentdéw i ich
przedwczesna $Smier¢, ale takze bardzo niekorzystne wtdrne skutki spoteczne i ekonomiczne.

Badania kandydatki do nagrody, dr Karoliny Pierzynowskiej, skoncentrowane sg na poszukiwaniu
nowych metod leczenia tych chorob biorac pod uwage przede wszystkim wiedze o molekularnych
mechanizmach patogenezy tych schorzen. Jednym z mozliwych podej$¢ terapeutycznych w takich
chorobach jest aktywacja procesdOw prowadzacych do efektywnego usunigcia toksycznych biatek, ktore
kumuluja si¢ w komodrkach nerwowych (jest to przyczyna az 70% tych chordb). Poszukiwania przez nia
czynnika indukujacego takie procesy, ktory jednoczes$nie byltby efektywny, bezpieczny w uzyciu i
przekraczat barier¢ krewmozg, doprowadzity do przeprowadzenia badan z uzyciem genisteiny, jednego
z flawonoidéw. Wyniki dr Karoliny Pierzynowskiej, wykonane na modelu dwoch chordb, Alzheimera
oraz Huntingtona, zar6wno na modelach komoérkowych jak i zwierzgcych, jednoznacznie wskazaly, ze
genisteina prowadzi do redukcji pozioméw odktadajacych si¢ toksycznych form biatek zarowno w
hodowlach komérkowych jak i tkankach pobranych od zwierzat stanowigcych modele tych chorob. Co
wiecej, przeprowadzone przez nig testy behawioralne pokazaty, ze chore zwierzgta leczone genisteing
sa nie odroznialne od zwierzat zdrowych. Wglebiajac sie w poszukiwania molekularnego mechanizmu
dziatania genisteiny, doktorantka wykazala, ze poprawa stanu fizjologicznego zwierzat oraz
obserwowane spadki toksycznych form bialek zalezne sa od zwigkszonej wydajnosci procesow
usuwania patogennych bialek z komorek. Prowadzone przez Panig dr Karoline Pierzynowska
badania nie tylko ukazuja genisteine jako potencjalny lek dla nieuleczalnych dotychczas choréb
Alzheimera i Huntingtona ale stanowia nadzieje¢ dla rozwoju terapii obejmujacej cala pule
nieuleczalnych dotad chorob neurodegeneracyjnych spowodowanych agregacja bialek i, by¢
moze, innych makroczgsteczek.

Na podstawie otrzymanych wynikow badan dokonano 4 zgloszen patentowych stanowigcych o
wykorzystaniu genisteiny w leczeniu choroby Huntingtona i Alzheimera (postepowania o przyznanie
zaréwno polskich jak i migdzynarodowych patentow tocza si¢ obecnie w Urzgdach Patentowych RP).
Ponadto, opublikowano 19 artykutdéw w mig¢dzynarodowych czasopismach naukowych, z ktérych 4
stanowig podstawe rozprawy doktorskiej zgtaszanej do nagrody. Wyniki tych badafh pokazano na 60
konferencjach narodowych i migdzynarodowych (USA, Szwajcaria, Ukraina, Holandia). Badania
prowadzone byty tgcznie w ramach 4 projektow naukowych (w tym Preludium Narodowego Centrum
Nauki, ktorego kandydatka do nagrody jest kierownikiem).

Wyniki badan zawarte w przedstawionej pracy, ktora wedlug jednego z recenzentdow rozprawy, spetnia
kryteria postepowania habilitacyjnego, zostaty nagrodzone m. in. Nagroda Prezydenta Miasta Gdanska
im. Jana Uphagena, Stypendium START Fundacji Na Rzecz Nauki Polskiej oraz Stypendium L’Oreal-
UNESCO ,,Dla Kobiet i Nauki”.



