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Ocena osiggnie¢ naukowych w postepowaniu w sprawie nadania stopnia doktora
habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, w dyscyplinie nauki
farmaceutyczne dr Irenie Smadze-Maslance

Sylwetka Habilitantki

Pani Irena Smaga-Maslanka uzyskata tytut magistra analityki medycznej w Zaktadzie Toksykologii
Wydziatu Farmaceutycznego Uniwersytetu Jagielloriskiego w Krakowie w 2010 roku. Jej praca
magisterska obroniona z wyrdznieniem byfa zatytutowana: , Efekty jednorazowych i wielokrotnych
podan N-acetylocysteiny w zwierzecych modelach depresji.” W 2011 roku uzyskata tytut magistra
farmacji w Zaktadzie Toksykologii Wydziatu Farmaceutycznego Uniwersytetu Jagiellonskiego w
Krakowie, réwniez z wyréznieniem, za prace pt. , Wptyw jednorazowych i wielokrotnych podan N-
acetylocysteiny lub imipraminy u szczuréw na wybrane parametry stresu oksydacyjnego.”

Stopien naukowy doktora uzyskata na Wydziale Farmaceutycznym Uniwersytetu Jagiellofiskiego w
Krakowie, w 2016 roku. Jej rozprawa doktorska byla zatytutowana: ,Rola uktadu
endokanabinoidowego w patogenezie depresji i w mechanizmie dziatania lekow
przeciwdepresyjnych”. Podczas studidw doktoranckich, Habilitantka, oprdcz pracy nad projektem
dotyczacym uktadu endokanabinoidowego w patogenezie depresji (bedgcym gtdwnym tematem jej
badan) zaangazowata sie w prace nad dwoma innymi tematami: stresu oksydacyjnego w
patogenezie depresji oraz neurotransmisji glutaminianergicznej w modelu uzaleznienia od kokainy.

Po uzyskaniu stopnia doktora, w 2017 roku Habilitantka zostafa asystentem w Zaktadzie Biologii
Molekularnej i Genetyki Klinicznej, Il Katedry Choréb Wewnetrznych Wydziatu Lekarskiego CMUJ.
Bedac bardzo aktywna naukowo, zaangazowata sie w wiele kolejnych projektéw badawczych
ktérych tematyka obejmowata m.in.: wptyw lekéw przeciwdepresyjnych na receptory serotoniny w
jadrze pédtlezagcym, neuroprotekcyjne dziatanie rezerwatolu i kwercetyny, role receptoréw NMDA w
uzaleznieniu od kokainy. Nastepnie, w 2018 roku Habilitantka zostata adiunktem w Zakfadzie
Farmakologii Uzaleznien, w Instytucie Farmakologii im. lJerzego Maja PAN w Krakowie.
Kontynuowata tematyke badan nad uzaleznieniem od kokainy wykazujac role neuronalnej syntazy
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tlenku azotu w poszukiwaniu narkotyku u szczuréw. W ramach wymiany naukowej NAWA, we
wspotpracy z Klinikg Uniwersyteckg Erlangen w Norymberdze, w Niemczech badata role
sfingomielinazy w uzaleznieniu od alkoholu i kokainy. Jako promotor pomocniczy w przewodzie
doktorskim mgr Pauliny Dudzik, Habilitantka wykazata u szczuréw zwigzek zwiekszonej ekspresji
receptorow 5-HT2a w hipokampie ze zwiekszong wrazliwoscig na negatywng informacje zwrotna.
We wspétpracy z Katedrg i Zaktadem Farmakologii z Farmakodynamika Uniwersytetu Medycznego
w Lublinie badata wptyw mefedronu na uzaleznienia, funkcje poznawcze i reakcje na stres u
szczuréow.

tacznie, w latach 2012-2023 uczestniczyta (jako wykonawca) w siedmiu grantach Narodowego
Centrum Nauki. W 2020 i 2021 roku uzyskata dwa granty NCN (Miniatura oraz Sonata) na wtasne
badania dotyczace wptywu matczynej diety wysokottuszczowej na zaburzenia mielinizacji i rozwdj
depresji u potomstwa. Prace w tej wiasnie tematyce badawczej stanowig osiggniecie naukowe
bedace podstawg postepowania habilitacyjnego dr Ireny Smagi-Maslanki.

Osiggniecie naukowe

Za swoje osiggniecie naukowe, pani dr Irena Smaga-Maslanka przedstawita cykl pieciu, powigzanych
tematycznie prac zatytutowany: , Konsekwencje wysokottuszczowej diety matki dla potomstwa —
badania przedkliniczne”. Wszystkie prace zostaty opublikowane w czasopismach o zasiegu
miedzynarodowym.

Praca przeglagdowa, zatytutowana: ,,Understanding the links among maternal diet, myelination, and
depression: preclinical and clinical overview” (Cells 2022) bedaca czescig cyklu, jest szeroko
opracowang analizg piSmiennictwa na temat zwigzku zaburzen mielinizacji i patogenezy depresiji.
Autorka zwraca uwage na zalezno$¢ miedzy dietg/niedozywieniem matki, a zaburzeniami rozwoju
mdzgu u potomstwa, szczegdlinie procesu mielinizacji, ktéry rozpoczyna sie juz w zyciu ptodowym i
ma znaczacy wplyw dla prawidtowego funkcjonowania przekaznictwa nerwowego. Autorka w
szczegolnosci skupia sie na skorelowaniu diety matki z ryzykiem rozwoju depresji u potomstwa,
czego wspolnym mianownikiem moze by¢ wtasnie zaburzona mielinizacja.

Podazajac za tym watkiem, w kolejnej pracy z cyklu, Habilitantka zbadata jakie zmiany u potomstwa
wywotuje dieta wysokottuszczowa cigzarnych i karmigcych samic szczura. W badaniach opisanych
w pracy: “A maternal high-fat diet during pregnancy and lactation induced depression-like behavior
in offspring and myelin-related changes in the rat prefrontal cortex” (Frontiers in Molecular
Neuroscience, 2024), samice w trakcie cigzy i trzech tygodni laktacji karmione byly dieta
wysokottuszczowg (HFD). U potomstwa, karmionego juz standardowa karmg (SD), wykazano
fenotyp przypominajacy depresje, mierzony m.in. czasem bezruchu w tescie wymuszonego
ptywania u dorastajgcych i dorostych osobnikéw. Na poziomie molekularnym, w korze
przedczotowej (ale nie w hipokampie) wykazano zmiany w ekspresji 11 gendéw zwigzanych z
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procesem mielinizacji — rozwojem oligodendrocytéw oraz strukturalnymi sktadnikami mieliny.
Zmiany te byty rézne u samic i samcow. U samcow, zmniejszenie ekspresji biatek MOG, MAL i CNPazy
(odpowiednio: myelin oligodendrocyte glycoprotein, myelin and lymphocyte protein, oraz 2°3’-cyclic-
nucleotide 3’ phospodiesterase), kallikreiny 6 oraz transferyny utrzymuje sie w dorostosci. U samic
zmniejszenie poziomu mRNA gendw Mog, Mal, KIk6 i Tf utrzymuje sie zaréwno u osobnikéw
dorastajgcych i dorostych, natomiast u dorostych samic zaobserwowano zmniejszony poziom biatka
MOG i kallikreiny 6. Zmiany na poziomie molekularnym korelowaty ze zmieniong liczebnoscig
oligodendrocytéw w korze przedczotowej dorostego potomstwa — zaobserwowano zmniejszenie
dojrzatych i niedojrzatych oligodendrocytéw zaréwno u dorostych samcéw jak i samic. Praca ta
pokazuje wiec korelacje pomiedzy matczyng dietg HFD a utrzymujacymi sie w dorostosci
zaburzeniami mielinizacji, ktérych skutkiem moze by¢ depresja.

W kolejnej bardzo ciekawej pracy, zatytutowanej: , Dietary Intervention with Omega-3 Fatty Acids
Mitigates Maternal High-Fat Diet-Induced Behavioral and Myelin-Related Alterations in Adult
Offspring” (Current Neuropharmacology, 2025), Habilitantka stara sie odpowiedzie¢ na pytanie, czy
zmiany mielinizacji wywotane przez diete HFD s3 odwracalne. Wykorzystujac ten sam model
ekspozycji matek na HFD, Habilitantka bada efekty suplementacji kwaséw omega-3 w diecie
potomstwa na objawy depresji i markery zwigzane z mielinizacja. Po trzech tygodniach laktacji,
potomstwo zostato odsadzone od matek, a ich dieta wzbogacona o kwas a-linolenowy (ALA) i
podawana od 22 do 63 dnia zycia. U dorostych samcéw i samic zaobserwowano zmniejszenie
objawéw anhedonii w tescie wymuszonego ptywania, w poréwnaniu do szczuréw otrzymujacych
standardowg karme. Na poziomie molekularnym zaobserwowane zmiany byly rézne u samcow i
samic. U samcéw zaobserwowano normalizacje, obnizonej przez HFD ekspresji biatek MOG i MAL.
U samic normalizacja wykazana byta tylko w przypadku biatka MOG. Zwiekszeniu ulegta tez liczba
niedojrzatych i dojrzatych oligodendrocytéw w korze przedczotowej samcdw i samic. Jednak efekt
ten u samic wystgpit tylko w obszarze infralimbicznym, a u samcdéw réwniez w korze prelimbicznej i
zakrecie obreczy. Praca pokazuje, iz zaburzenie proceséw mielinizacji wywotane przez diete HFD u
matek jest czesciowo odwracalne. Dowodzi, iz suplementacja kwaséw ttuszczowych takich jak ALA,
czesSciowo normalizuje poziom biatek zaangazowanych w formowanie i utrzymanie mieliny.

W kolejnych pracach z cyklu, Habilitantka bada inne procesy, na ktére wptyw ma dieta
wysokottuszczowa w okresie cigzy i laktacji. W pracy zatytulowanej: ,Maternal High-Fat Diet
Modulates Cnrl Gene Expression in Male Rat Offspring” (Nutrients, 2021) Habilitantka przyglada sie
zmianom epigenetycznym u potomstwa matek narazonych na HFD. Bazujagc na swoich
wczesniejszych  odkryciach, dotyczgcych wptywu lekow przeciwdepresyjnych na uktad
endokanabinoidowy, w tej pracy skupia sie na ustaleniu zmian w miRNA wptywajacych na ekspresje
genu kodujgcego receptor CB1. W pracy zaobserwowano, iz dieta HFD u matek koreluje z
obnizeniem ekspresji receptora CB1 w korze przedczotowe] potomstwa pici meskiej. Spadek
ekspresji moze wynika¢ z podwyzszonego poziomu miR-212-5p oraz zwiekszonej metylacji
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promotora genu Cnrl. Co ciekawe, w hipokampie mtodocianych samcéw zaobserwowano iz
matczyna HFD prowadzi do zwiekszenia ekspresji mRNA genu receptora CB1, co korelowato ze

spadkiem metylacji promotora i obnizonym stezeniem miR-212-5p i miR-154-3p.

W ostatniej pracy z cyklu, zatytutowanej: ,,A maternal high-fat diet during pregnancy and lactation
disrupts short-term memory functions via altered hippocampal glutamatergic signaling in female rat
offspring” (Behavioural Brain Research, 2023) Habilitantka opisuje wptyw diety wysokottuszczowej
matek podczas cigzy i laktacji na procesy tworzenia sie pamieci u potomstwa. Tutaj rowniez
zaobserwowane zmiany byly zalezne od pici, jednak tym razem dotyczyty gtownie samic. W
badaniach wykazano, ze pamiec krotkotrwata, mierzona za pomoca testu rozpoznawania nowych
obiektéw jest zaburzona u potomstwa pici zeniskiej. U potomstwa obu pici zaobserwowano
zmniejszenie poziomu transportera glutaminianu GLT-1 i xCT, ale jedynie u samic wykazano
obnizenie ekspresji podjednostek GIuN1 i GluN2B receptora NMDA oraz podjednostek GluA2 i GIuA3
receptora AMPA oraz obnizenie BDNF.

Podsumowujac, cykl prac dotyczy konsekwencji diety wysokottuszczowej u ciezarnych i karmigcych
matek na rozwdj uktadu nerwowego potomstwa. Dr Smaga-Maslanka wykazata istotne zaleznosci
pomiedzy dietg HFD u matek a fenotypem przypominajacym depresje u mtodocianego i dorostego
potomstwa. W swoich badaniach Habilitantka zgtebita trzy potencjalne mechanizmy lezgce u
podfoza zaburzen depresyjnych u potomstwa — zaburzenia w przekaznictwie glutaminianergicznym,
zaburzenia w przekaznictwie endokanabinoidowym oraz uposledzenie proceséw mielinizacji.
Zmiany te opisata w korze przedczotowej i hipokampie, a wiec strukturach zwigzanych m.in. z
tworzeniem sie pamieci oraz rozwojem depresji. Co wiecej, Habilitantka zaproponowata strategie
odwrdcenia zmian wywotanych przez matczyng HFD, poprzez suplementacje kwaséw omega-3 u
mtodocianego i dorostego potomstwa, co zredukowato objawy anhedonii i przywrécito kontrolny
poziom niektdrych biatek zwigzanych z tworzeniem sie i stabilizacjag mieliny. W badaniach
zastosowano roznorodne techniki badawecze, takie jak testy behawioralne, badania ekspresji genéw
na poziomie mRNA i biatek, analiza miRNA i metylacji oraz obrazowanie.

W moim odczuciu, badania dr Smagi-Maslanki sg oryginalne, maja charakter nowatorski i stanowig
znaczacy wktad w rozwdj nauk medycznych i nauk o zdrowiu. Podjety przez Habilitantke temat
konsekwencji zdrowotnych niezbilansowanej diety jest w dzisiejszych czasach ogromnie waznym
zagadnieniem. Badania prowadzone przez dr Smage-Maslanke pozwalaja zidentyfikowad wczesne
czynniki biologiczne i srodowiskowe wptywajgce na rozwoj uktadu nerwowego i podatnos¢ na
zaburzenia psychiczne. Wiedza ta moze przyczyni¢ sie do opracowania strategii prewencji depresji,
ktére zaczynajg sie juz na etapie zycia ptodowego. Co wiecej, przedstawione badania pokazuja
istotne rdznice wptywu HFD w zaleznosci od pici potomstwa. Jest to bardzo istotny aspekt,
szczegolnie w kontekscie strategii medycyny spersonalizowanej. Nie ulega watpliwosci, ze
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Habilitantka spetnia kryterium ustawowe nr 2, tj. posiada w dorobku osiggniecia naukowe albo
artystyczne, stanowigce znaczny wktad w rozwdj dyscypliny.

Pozostate osiggniecia naukowe

Dr Irena Smaga-Maslanka jest bardzo aktywna naukowo. tacznie jest autorka lub wspétautorka 46
prac eksperymentalnych, 11 przeglagdowych oraz 3 rozdziatow w podrecznikach. Prezentowata
wyniki swoich badan na 34 konferencjach miedzynarodowych i 3 krajowych i wygtosita 9 wyktadow.
Jest mentorka 6 studentow (praktykantow i stypendystow) oraz promotorka pomocnicza 4
doktorantow. Dr Smaga-Maslanka jest kierowniczka dwdch grantéw Narodowego Centrum Nauki
(od 2021 roku SONATY, w latach 2020-2021 MINIATURY). W swoim dorobku uczestniczyta rowniez
w charakterze wykonawcy w 7 grantach NCN. Jej wybitny dorobek naukowy zostat doceniony
wieloma nagrodami. M. in. cztery jej publikacje uzyskaty Nagrode Dyrektora Instytutu Farmakologii
im. Jerzego Maja PAN za najlepsze publikacje w latach 2019, 2021 i 2022. W Ilatach 2020-2023
otrzymata stypendium Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego dla wybitnych mtodych naukowcow,
a w 2023 roku nagrode im. J.J. Supniewskich za catoksztaft dziatalnosci naukowej. Dr Smaga-
Maslanka aktywnie uczestniczy réwniez w dziatalnosciach popularyzatorskich, organizujgc warsztaty
na temat obrazowania zmian ekspresji genow i biatek podczas Matopolskiej Nocy Naukowcow, oraz
wygtaszajgc wyktady na temat zagrozen zle zbilansowanej diety matek i konsekwencji u potomstwa
i wptywu diety na funkcjonowanie dzieci. Swoje zdolnosci organizatorskie wykorzystata przy
przygotowywaniu konferencji 4th Central European Biomedical Congress w 2021, gdzie réwniez
prowadzita jedno z sympozjow. Dodatkowo, aktywnie wspiera funkcjonowanie Instytutu
Farmakologii, uczestniczac kilku komisjach.

Whniosek koncowy

Podsumowujac, stwierdzam, iz przedstawione do recenzji materiaty zwigzane z osiggnieciem
naukowym dr Ireny Smagi-Maslanki spetniajg wymagania okreslone w art. 219 ust. 1 pkt 2 Ustawy z
dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (t.j. Dz.U. 2024, poz. 1571 z pdzn. zm.).
Przedstawione osiggniecie naukowe dr Ireny Smagi-Maslanki stanowi znaczacy wkiad w rozwoj
dyscypliny nauki farmaceutyczne, w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu. Wobec
powyzszego, wnosze do Rady Naukowej Instytutu Farmakologii im. Jerzego Maja Polskiej Akademii
Nauk o dalsze procedowanie postepowania w sprawie nadania stopnia doktora habilitowanego w
dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, dyscyplinie nauki farmaceutyczne pani doktor Ireny
Smagi-Maslanki.

Z powazaniem

Lone Beoun

Dr hab. Anna Beroun
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