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M osoba zatrudniona w UJ CM posiadajaca stopiert naukowy doktora
habilitowanego lub tytul profesora oraz zloiyla oswiadczenie o
przynaleznosci w wymiarze co najmniej 75% do dyscypliny, w ktérej
zglaszany jest temat badawczy

O osoba zatrudnione w Polsce w uczelni lub innym podmiocie
wymienionym w art. 7 ust. 1 ustawy — Prawo o szkolnictwie wyiszym i
nauce, posiadajaca tytut profesora lub stopieri doktora habilitowanego
oraz ztozyla oSwiadczenie o przynaleznosci w wymiarze co najmniej 25%
do dyscypliny, w ktérej zglaszany jest temat badawczy, oraz przedstawita
zgode osoby spetniajacej warunki okreslone w pkt 1 na podjecie sie funkcji
promotora, po uzyskaniu pozytywnej opinii rady szkoty

O osoba bedaca pracownikiem zagranicznej uczelni lub instytucji
naukowej, jeeli rada wtasciwej dyscypliny uzna, ze osoba ta posiada
znaczace osiggniecia w zakresie zagadniert naukowych, ktérych dotyczy
temat badawczy.

Data uzyskania 26.01.2005
a) stopnia naukowego
doktora
b) stopnia naukowego 24,06.2019

doktora habilitowanego

¢} tytulu profesora

Miejsce zatrudnienia:

Katedra Technologii i Biotechnologii Srodkéw Leczniczych

Adres e-mailowy:

dorota.lazewska@uj.edu.pl

Telefon kontaktowy:

12 620-55-80
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Proponowany temat badawczy

Identyfikacja i charakterystyka ligandéw receptora H, histaminowego
jako celu terapeutycznego w chorobach immunologicznych

Uzasadnienie zgodno$ci tematu
2z dyscypling (max 100 stéw)

Tematyka pracy wpisuje sie w dyscyplineg nauk farmaceutycznych,
poniewaz dotyczy oceny farmakologicznej ligandéw receptora H,
histaminowego, ktory odgrywa waing role w mechanizmach odpowiedzi
immunologicznej oraz stanowi perspektywiczny cel w terapii schorzen
zapalnych, alergicznych i autoimmunologicznych. Projekt przyczyni sie do
rozwoju innowacyjnych lekéw oraz poszerzenia wiedzy w zakresie
farmakodynamiki, farmakokinetyki i oceny bezpieczenstwa substancii
leczniczych, co bezposérednio odpowiada zakresowi badan realizowanych
w ramach nauk farmaceutycznych.

Krétki opis metod badawczych
{max 250 stéw)

W ramach pracy planowane s3g badania obejmujgce testy in vitro, ex vivo
oraz in vivo, co umotliwi kompleksowg ocene farmakologiczng badanych
ligandéw. W badaniach wykorzystane zostang nowe oraz istniejgce
biblioteki potencjalnych ligandow HsR. Na etapie badan in vitro kluczowa
bedzie ocena powinowactwa ligandéw do HsR metodami
radioreceptorowymi, co pozwoli na okreslenie sity i selektywnosci
wigzania. Zastosowane zostang takie testy funkcjonalne, umozliwiajace
ocene aktywnosci wewnetrznej zwigzkéw w réinych szlakach
sygnatowych zwigzanych z HaR, m.in. test akumulacji cAMP, test rekrutacji
B-arrestyn oraz test oceny fosforylacji kinazy ERK. Dodatkowo, w
badaniach in vitro wykorzystane zostang nowoczesne metody
bezznacznikowe, takie jak pomiary impedancji komdrkowej.
Zastosowanie wspomnianych technik umozlwi sklasyfikowanie badanych |
zwigzkéw jako agonistéw, antagonistéw lub  modulatoréw
allosterycznych oraz okreélenie ich zdolnosci do selektywnego
oddziatywania z poszczegélnymi szlakami sygnalizacyjnymi.

Przeprowadzone zostang réwniez testy wiasciwosci lekopodobnych,
obejmujace m.in. testy przepuszczalno$ci PAMPA i Caco-2, ocene




stabilnosci metabolicznej, testy cytotoksycznosci i mutagennoéci (test
Amesa), a takie ocene wplywu na izoformy cytochroméw P450 i
aktywnos¢ kanatu potasowego hERG, co jest kluczowe z punktu widzenia
bezpieczenistwa kardiologicznego.

W czgéci in vivo planowane s badania z wykorzystaniem modeli
zwierzgcych astmy, idiopatycznego widknienia ptuc i $wiadu, w ktérych
oceniana bedzie aktywnos$é przeciwzapalna wybranych zwigzkéw.
Réwnolegle, w materiale ex vivo analizowany bedzie poziom markeréw
zapalnych, co pozwoli na potwierdzenie skutecznoéci dziatania na
poziomie komérkowym i molekularnym, przy uiyciu technik takich jak
cytometria przeplywowa, ELISA, Western blot czy real-time PCR,
umozliwiajgcych precyzyjng ocene odpowiedzi zapalne;j.

Przewidywane miejsce realizacji
projektu:

Katedra Technologii i Biotechnologii $rodkéw Leczniczych, Wydziat
Farmaceutyczny, Uniwersytet Jagielloriski Collegium Medicum

Opis zadan dla doktoranta

W ramach realizacji zaplanowanych zadari badawczych doktorant bedzie
zaangazowany w kompleksowa ocene farmakologiczng nowych
kandydatéw na leki o dziataniu przeciwzapalnym. Szczegdiny nacisk
zostanie potozony na charakterystyke modulatoréw receptora Hs
histaminowego  oraz  identyfikacie elementdéw  strukturalnych
odpowiedzialnych za ich potencjalne oddzatywanie z innymi celami
biologicznymi istotnymi w chorobach o podioiu immunologicznym (m.in.
PDE4 i mTOR). Do obowiazkéw doktoranta bedzie nalezalo prowadzenie
zaawansowanych badan in vitro, obejmujagcych m.in. ocene
powinowactwa ligandéw do receptora Hs przy uiyciu metod
radioreceptorowych oraz okrelenie selektywnosci ich wigzania
wzgledem innych receptoréw i enzyméw - zaréwno pozadanych, jak i
niepozadanych. Dodatkowo, doktorant bedzie analizowal aktywnosé
wewnetrzng zwiazkéw w réinych szlakach sygnalowych, takich jak
akumulacja cAMP, rekrutacja B-arrestyn czy fosforylacja kinazy ERK. W
ramach tych dziatari doktorant bedzie réwniez rozwijat i wdrazat inne
nowoczesne metody badawcze, takie jak pomiary impedancji komérkowej
z uzyciem systemu xCELLIgence, umoiliwiajgce ocene profilu aktywnosci
wewnetrznej 2wigzkéw w sposéb niewymagajacy dodatkowego
znakowania.

Ponadto, doktorant bedzie aktywnie uczestniczyt w ocenie parametréw
ADMET badanych zwigzkéw, wykorzystujac m.in. testy PAMPA i Caco-2,
ktére pozwolg na okreélenie zdolnoéci zwigzkéw do przenikania przez
btony komérkowe. Bedzie rowniez odpowiedzialny za przeprowadzanie
testéw cytotoksycznosci, mutagennosci, stabilnosci metabolicznej w
mikrosomach watrobowych oraz analize wptywu badanych zwiazkéw na
enzymy cytochroméw P450 oraz kanat potasowy hERG, co jest istotne z
punktu widzenia bezpieczeristwa stosowania lekéw.

Doktorant bedzie takie brat czynny udziat w badaniach in vivo oraz ex
vivo, w tym w ocenie dziatania przeciwzapalnego wybranych ligandéw w
modelach zwierzecych astmy i idiopatycznego wibknienia ptuc oraz w
modelach $wigdu zaleinego i niezaleznego od histaminy. Dodatkowo, w
badaniach ex vivo doktorant przeprowadzi szczegétowa analize
markeréw zapalnych w materiale biologicznym, wykorzystujac
nowoczesne techniki cytometrii przeplywowej, Western blot, czy
ilosciowe] reakcji faricuchowej polimerazy, ktére umotzliwia precyzyjne
okreslenie odpowiedzi zapalnej na poziomie komérkowym.

Réwnolegle doktorant bedzie odpowiedzialny za przeglad literatury z
zakresu tematyki badawczej, w celu $ledzenia najnowszych osiggnie¢ w
tej dziedzinie. Bedzie takie przygotowywat szczegétowe raporty z
przeprowadzonych badan, wnikliwie analizowat zebrane dane oraz
opracowywat publikacje naukowe - zardwno oryginalne, jak i
przegladowe, ktére zostang opublikowane w renomowanych
czasopismach. Doktorant weimie réwniez udziat w szkoleniach, stazach




oraz krajowych i migdzynarodowych konferencjach naukowych, gdzie
bedzie miat okazje zaprezentowac wyniki swoich badar, nawiagzujac cenne
kontakty i wspéiprace badawcze.

Oczekiwania wobec doktoranta:
specyficzne umiejetnosci i
doswiadczenie (opis oczekiwari nie
moZe wskazywac na osobe
konkretnego kandydata).

Doktorant powinien posiada¢ tytut magistra na kierunku farmacja,
biotechnologia lub pokrewnym, co zapewni solidng podstawe teoretyczng
oraz wiedze praktyczng w zakresie farmakologii, biotechnologii oraz
biologii molekularnej. Oczekuje sie, ie kandydat bedzie posiadat

_doswiadczenie w pracy laboratoryjnej, s2czegéinie w zakresie metod in

vitro, ex vivo oraz in vivo, ze szczegélnym uwzglednieniem badan nad
receptorami biatkowymi. Kandydat powinien posiada¢ réwniez wiedze
teoretyczng z zakresu nowoczesnych metod analitycznych, takich jak
pomiary impedancji komérkowej oraz cytometria przeplywowa, ktdre
beda stosowane w projekcie jako przyktadowe metody oceny aktywnoéci
biologicznej zwigzkéw.

Dodatkowo, doktorant powinien mie¢ ukonczony kurs POLASA (poziom
1), ktéry jest wymagany do pracy ze zwierzetami doswiadczalnymi. Kurs
ten stanowi wstgp do wykonywania procedur doswiadczalnych i jest
skierowany do osob rozpoczynajacych prace ze zwierzetami, w tym
doktorantéw. Jesli kandydat jeszcze nie ukoriczyt kursu, powinien
zadeklarowaé jego ukoriczenie w pierwszym semestrze uczestnictwa
w szkole doktorskiej.

Kandydat powinien posiada¢ réwniez znajomoéé praktyczng
oprogramowania do analizy statystycznej danych (np. GraphPad Prism)
oraz  umiejetnos¢  analizowania  danych eksperymentalnych
i interpretowania wynikéw w kontekécie biologicznym. Ponadto,
znajomos¢ jezyka angielskiego na poziomie Zaawansowanym w mowie
i pi$mie jest niezbedna do efektywnej komunikacji w miedzynarodowym
$rodowisku naukowym i pracy z literaturg naukowa.

Dodatkowo, che¢ udziatu w szkoleniach, konferencjach naukowych oraz
migdzynarodowych staiach badawczych bedzie dodatkowym atutem.
Wymagana jest réwniez aktywno$¢ w zakresie przegladu literatury,
przygotowywania raportéw, analizy danych oraz opracowywania
publikacji naukowych.

Czasowa dyspozycyjnosé
doktoranta (liczba godzin/tydz.)
w 2akresie koniecznym do
realizacji projektu

Praca nad projektem badawczym bedzie wymagata dyspozycyjnosci
kandydata w wymiarze peinego etatu (40 godzin tygodniowo), z
uwzglednieniem koniecznosci pracy w niestandardowych godzinach,
takich jak péine popotudnia czy soboty. Wynika to z charakteru badar
eksperymentalnych oraz procedur laboratoryjnych, ktére czesto maja
okreélone ramy czasowe, np. diugotrwale hodowle komdrkowe, czasowo
zaleine testy farmakologiczne czy analiza danych wymagajaca cigglosci
pomiaréw. Kandydat deklaruje gotowoé¢ do elastycznego zarzadzania
czasem pracy zgodnie z harmonogramem realizacji projektu.

Czy projekt badawczy wymaga
samodzielnego wykonywania
czynnos$ci medycznych na
pacjentach przez doktoranta?*
Podkresli¢ wiasciwe

NIE TAK
poniiej naleiy krétko uzasadnic
dlaczego i jakiego rodzaju prawo
wykonywania zawodu jest wymagane

Data 28.04.2025
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Oswiadczenie osoby zgtaszajacej temat badawczy
Oswiadczam, ze realizacja tematu badawczego pt.

Jldentyfikacja i charakterystyka ligandéw receptora H, histaminowego jako celu

terapeutycznego w chorobach immunologicznych”

przez doktoranta Szkoty Doktorskiej Nauk Medycznych i Nauk o Zdrowiu

wigie-sief nie wigie sie z dziafalnos’éia objeta ochrong — nalezy przez to rozumie¢ okreélona
/niepotrzebne skresli¢/

w art. 21 ustawy z dnia 13 maja 2016 r. o przeciwdziataniu zagrozeniom przestepczoscig na
tle seksualnym i ochronie matoletnich (Dz.U. z 2023 r. poz. 1304 ze zm.) dziatalnoéé Zwigzang
z wychowaniem, edukacja, wypoczynkiem, leczeniem, swiadczeniem porad psychologicznych,
rozwojem duchowym, uprawianiem sportu lub realizacja innych zainteresowan przez

matoletnich, lub opiekg nad nimi.

/podpis osoby zgtaszajgcej temat badawczy/



Oswiadczenie osoby zgtaszajacej temat badawczy

Potwierdzam, Ze znane mi s3 zasady rekrutacji do Szkoty Doktorskiej Nauk Medycznych i Nauk
o Zdrowiu na Uniwersytecie Jagielloriskim w roku akademickim 2025/2026 okreélone

w uchwale nr 15/11/2025 Senatu Uniwersytetu Jagielloriskiego z dnia 26 lutego 2025 roku.
W szczegolnosci przyjmuje do wiadomosci, ze:

W sytuacji zakv;}alifikowania si¢ do szkoly dwdch lub wigcej kandydatéw wskazujacych
w rekrutacji ten sam wybrany temat badawczy, temat badawczy zostaje przyznany
kandydatowi z najwigkszg liczbg punktéw. Kolejnym kandydatom oferowane sa do wyboru

inne pozostate tematy badawcze, nieobsadzone przez zrekrutowanych kandydatéw.
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/data/ /podpis osoby zgtaszajacej temat badawczy/



