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NAJWAZNIEJSZE FAKTY
Z DZIALALNOSCI FUNDACII

6 5 5 projektow prac badawczych zostato zgtoszonych do oceny
w 16 edycjach konkursu Fundacji

7)) ommeno g waroc 20 120 582 zt

przyznata Fundacja w latach 2002-2018

5 8 projektéw ze srodkéw Fundacji
zostato zrealizowanych
4 7 stypendidow naukowych przyznata Fundacja dla doktorantéw na taczng sume

470 000 zi
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6 0 wartos¢ nagréd ufundowanych przez Fundacje dla zwyciezcow
ogolnopolskich konkurséw prac magisterskich z dziedziny farmacji

naukowcéw jest zaangazowanych
w prace Rad Naukowych Fundacji

5 tomow zeszytéw Naukowej Fundacji Polpharmy
,Postepy Polskiej Medycyny i Farmacji”




Jerzy Starak

przewodniczacy
Rady Nadzorczej
Polpharma SA,
inicjator powstania
Fundacji

SZANOWNI PANSTWO,

Kolejny rok pracy Naukowej Fundacji Polpharmy moge
podsumowac¢ krétko: idziemy do przodu. Polska nauka coraz
szybciej niweluje dystans, dzielgcy nas od najbardziej
rozwinietych krajéw. Niewqgtpliwie ma to zwiqzek z tym,

ze dynamicznie rozwija sie polska gospodarka, takze krajowy
przemyst farmaceutyczny.



Mimo ostrej konkurencji, gtéwnie ze strony miedzyna-
rodowych koncernéw, Polpharma nie tylko utrzymuje
pozycje lidera na rynku produktéw leczniczych, ale
réwniez coraz mocniej inwestuje w rozwoj. Niebawem
zostanie zakonczona nasza najwieksza w tej dekadzie
inwestycja, jaka jest budowa nowego zakfadu pro-
dukcyjnego w podwarszawskich Duchnicach. Jego
uruchomienie oznacza¢ bedzie podjecie wytwarza-
nia lekdéw biologicznych na duzg skale oraz stwo-
rzenie kilkuset nowych miejsc pracy dla wykwalifi-
kowanych specjalistow. Leki biologiczne najpierw
rozwijane sa w Gdansku, gdzie zbudowalismy jedno
z najnowoczesniejszych laboratoriéw biotechnologi-
cznych w Europie. Zatrudniamy w nim mtodych bio-
technologéw, czesto z tytutami naukowymi, specjali-
zujacych sie w tej nowoczesnej dziedzinie farmacji.

Nowoczesne laboratoria badawcze i dziaty wdro-
zeniowe to najlepszy wktad w rozwoj polskiej mysli
naukowej, jaki moze zaoferowac krajowy produ-
cent lekéw. Zestawiajac te inwestycje z dziatalnosciag
Fundacji, ktéra od ponad 15 lat finansuje badania
naukowe, moge uzna¢, ze w ten sposéb stawiamy
polskie nauki medyczne i farmaceutyczne na dwdch
nogach. Solidne potaczenie badan podstawowych
i programéw wdrozeniowych stanowi dzis o sile i roz-
woju potencjalu naukowo-gospodarczego w kaz-
dym kraju. Ciesze sig, ze Polpharma réwniez w tej
dziedzinie moze stanowi¢ wzér do nasladowania, jak
przystato na firme wyrézniona zaszczytnym mianem
,Czempiona polskiej gospodarki”. Jak celnie zauwazyt
jeden z laureatéw tegorocznego konkursu na granty
naukowe, opracowywanie nowych lekéw niekoniecz-
nie oznacza dzi$ jedynie znajdowanie nowych czas-
teczek substancji aktywnych, ktére w ludzkim orga-
nizmie zwalcza ogniska choroby. Od pewnego czasu
poszukiwaniu nowych lekéw towarzyszy rosnace
zainteresowanie pracami badawczymi nad nowymi
sposobami skutecznego i bezpiecznego aplikowania
lekéw. Ponadto personalizacja terapii, czyli wtasciwy
dobér leku dla konkretnego pacjenta powoduje, ze
leki wczesniej uznawane za nieskuteczne staja sie

skutecznymi.

Poszukiwanie innowacyjnych terapii nabiera teraz
nieco innego, bardziej praktycznego, wrecz inzynier-
skiego charakteru. Obie nagrodzone w tym roku
prace badawcze maja taki wtasnie praktyczny wymiar.
Réwniez temat nowego konkursu dotyczy zjawisk
bardzo blisko powigzanych z praktyczng wiedza
medyczna. Nowa dziedzina nauki, jaka jest epigene-
tyka, otwiera przed nami perspektywy zatrzymania
narastajacej epidemii choréb cywilizacyjnych, zwiaza-
nych z zanieczyszczeniem srodowiska, starzejacym sie
spoteczenstwem oraz dziedziczeniem niekorzystnych

Polpharma nie tylko
utrzymuje pozycje lidera
na rynku produktow
leczniczych, ale réwniez
coraz mochniej inwestuje
W rozwoj.

zmian wywotanych przez czynniki zewnetrzne. W tle
pojawia sie wrecz pytanie o mozliwos¢ powstrzyma-
nia procesu starzenia, ktéra od wiekdéw pociggata
wybitnych naukowcdw i myslicieli.

Chciatbym podziekowa¢ naszym wybitnym pro-
fesorom, ktérzy bezinteresownie pracuja w Radzie
Naukowej Fundacji oraz Honorowej Radzie Fundadji,
wspierajac nas swoja wiedza. Przyczyniajg sie w ten
sposob do sukcesu, jakim jest finansowanie najlep-
szych, wyselekcjonowanych i wnikliwie ocenionych
prac badawczych. Ich zastuga jest zwtaszcza formu-
fowanie tematéw konkurséw Fundacji na granty,
ktére nadazaja za Swiatowymi trendami rozwoju
nauki i otwierajg sie na mtodych polskich badaczy,
zajmujacych sie najbardziej zaawansowanymi dzie-
dzinami farmacji i medycyny.

Chcac podaza¢ za najnowszymi trendami, Fundacja
nie moze ignorowac coraz wiekszego wptywu tech-
nologii mobilnych i telemedycznych na skutecznos¢




diagnozowania i monitorowania stanu zdrowia
chorych. Pojawiajace sie nowe przedsiewziecia biz-
nesowe w tym obszarze, tzw. startupy, maja zwy-
kle praktyczny charakter, ale czesto bazuja na swie-
zych pomystach i rozwigzaniach nauki lub techno-
logii. W tej dziedzinie, jak w mato ktérej, wymagana
jest Scista wspotpraca mysli naukowej i wdrozenio-
wej. Dlatego planujemy wykorzystanie potencjatu
Fundacji, zwtaszcza wiedzy i doswiadczenia Rady
Naukowej, przy poszukiwaniu projektéw medycz-
nych, ktére moga skutecznie poprawiaé efektyw-
nos¢ i bezpieczenstwo terapii. Mysle, ze w ten spo-
séb mozemy da¢ dodatkowy impuls dla mtodych, kre-
atywnych przedstawicieli swiata nauki, pragnacych
nie tylko prowadzi¢ badania, ale myslacych takze
o wdrazaniu nowych rozwigzan technologicznych do

DEAR ALL,

Another year of the operation of Polpharma Scientific
Foundation may be summed up in short, simple words:
we're marching on. Continuously and at an increasing
pace, Polish science is shortening the distance which still
separates us from the most developed countries. With
no doubt, this is associated with the dynamic growth of
Poland’s economy, including the Polish pharmaceutical
industry.

Despite fierce competition, mostly from international
concerns, Polpharma has managed not only to maintain
its leading position in the market of medicinal products,
but also to increase the scale of its R&D investments.
Soon, the decade’s largest investment, i.e. the construc-
tion of a new production site in Duchnice near Warsaw,
will be completed. Its opening will mean that we will
be able to start producing biological drugs at larger
scale while simultaneously creating several hundred
new jobs for well-qualified specialists. At earlier stages,
our biological products are being developed in Gdansk,
where one of Europe’s most advanced biotechnologi-
cal laboratories has been built. At this laboratory, we
employ young biotechnologists who specialize in this
novel area of pharmacy. Many of them hold scientific
degrees.

praktyki medycznej w kraju i za granica. Medycyna
i farmacja rozwijaja sie bardzo szybko. Tempo zmian
w diagnostyce i metodach leczenia wprost zdumie-
wa. Dlatego bardzo dobrze sie dzieje, ze Fundacja
ogtasza co roku konkursy na granty badawcze
z coraz to nowymi tematami. Szczerze méwiac, juz
nie moge sie doczeka¢ rozstrzygniecia ogtoszonego
w 2018 roku konkursu i zastanawiam sieg, jaki naste-
pny temat zaproponuja nasze nieocenione Rady
Naukowe i skutecznie dziatajacy zarzad.

Wszystkim osobom zaangazowanym w dziatalno$¢
Fundacji jeszcze raz dziekuje i gratuluje wspaniatych
efektow pracy. [ |

Jerzy Starak,
przewodniczqcy Rady Nadzorczej Polpharma SA

Jerzy Starak
Chair of the Supervisory
Board of Polpharma SA

State-of-the-art R&D departments are the best possible
contribution to a national manufacturer of drugs may
make to Polish science. Taking into consideration the
aforementioned investments and the operation of the
Polpharma Scientific Foundation which has been spon-
soring scientific research for more than 15 years, | dare
say that we are helping the Polish medical and pharma-
ceutical science to stand firm on both feet. A robust com-
bination of basic research and applicability programs is
the key for the strength and further development of sci-
ence and economy in every country. | am happy to see




Polpharma as one of the potential role models which
well befits its being awarded the honorific title of “Polish
Economy Champion”.

As relevantly noted by one of this year’s grant compe-
tition laureates, the development of new drugs does
not mean only identification of new active molecules
for fighting the pathologies within human bodies. For
come time, the search for novel drugs is accompanied by
a growing interest in researching new methods of effi-
cient and safe drug application. In addition, personaliza-
tion of treatments, i.e. customization of therapies to indi-
vidual patients, may lead to drugs previously considered
ineffective being taken into account again.

The nature of the search for innovative therapies has
become more practical, or even engineering-like. Both
studies awarded with grants in this year’s edition feature
this practical dimension. Also the subject of the new edi-

tion is closely related to practical medical knowledge.

The advances in medicine
and pharmacy are very
fast. The rate of changes in
diagnostic and treatment
methods is simply
astonishing.

The new area of study, referred to as epigenetics, opens
up the perspectives to repress the constantly growing
epidemics of lifestyle diseases associated with environ-
mental pollution, ageing societies, and inheritance of
adverse effects caused by external factors. Somewhere
the background, a question regarding the possibility to
repress ageing, which has been a source of inspiration
for researchers and thinkers for many centuries, is being
raised again.

| would like to express my gratitude to the eminent

professors who disinterestedly contribute to the works

of the Scientific Board and the Honorary Board of our
Foundation by sharing their vast knowledge. By doing
so, they contribute to our success in financing the best,
carefully selected and meticulously reviewed research
studies. Their particularly important contribution con-
sists in formulation of grant competition subjects which
keep up with the global trends in science and open up to
Polish researchers involved in the most advanced areas
of pharmaceutical and medical research.

In order to keep up with the newest trends, the Foun-
dation should not ignore the increasing role of mobile
and telemetric technologies on he efficacy of diagnos-
tics and patient health monitoring. New startups emer-
ging in the area are usually practical in character while
simultaneously being based on fresh ideas or solutions
provided by science or technology. Few areas require
closer cooperation of scientific and implementation
concepts. Therefore, we are planning to use the Founda-
tion’s potential, particularly the knowledge and expe-
rience of our Scientific Board members, in the search
for medical projects with the potential to effectively
improve the efficacy and safety of therapies. Be doing
so, we may provide an additional stimulus for young,
creative scientists who would like to carry out research
while simultaneously aiming at implementation of novel
technological solution into medical practice in Poland as
well as abroad.

The advances in medicine and pharmacy are very fast.
The rate of changes in diagnostic and treatment meth-
ods is simply astonishing. Therefore, it is a good thing
that the Foundation’s competitions are announced
each year with new subjects in mind. To be frank, | can’t
wait to see the results of the 2018 edition and | keep
wondering what will be the next topic proposed by our
invaluable Scientific Board as well as our most compe-
tent Foundation Board. Once again, let me express my
gratitude and congratulate to all individuals involved
with the Foundation for the outstanding effects of their
hard work. [ ]
Jerzy Starak

Chair of the Supervisory Board of Polpharma SA




dr Wojciech
Kuzmierkiewicz

prezes zarzadu
Naukowej Fundacji
Polpharmy

SZANOWNI PANSTWO,

Wobec zmian, jakie zachodzqg w finansowaniu
polskiej nauki, na posiedzeniach Rady
Naukowej i zarzgdu Fundacji staramy sie
odpowiedzieé¢ na pytanie, jakiego rodzaju
badania Fundacja powinna finansowac.



Zgadzamy sie co do zasady, iz zadaniem konkursu
o granty Fundacji powinno by¢ wspieranie tych
inicjatyw i pomystéw, ktére moga miec przyszie
zastosowanie w terapii. Do niedawna Fundacja
finansowata niemal wylacznie badania o charakte-
rze podstawowym. Natomiast od kilku lat, zgodnie
z wnioskami ptyngcymi z dyskusji w ramach Rady
Naukowej i zarzadu, staramy sie mocniej wspierac
projekty bedace blizej aplikacyjnosci. Dwa ostat-
nie konkursy miaty juz taki charakter. W 2016 roku
nagrodzilismy prace dotyczace markeréw predyk-
tywnych, stosowanych wraz z terapia biologiczna
w raku nerki, osteoporozy pomenopauzalnej oraz
biataczki limfoblastycznej. W ostatnim roku zapro-
ponowalismy naukowcom trudny, jak sie okazato,
temat dotyczacy rozwoju i optymalizacji proceséw
w biotechnologii medycznej. LiczyliSmy, ze szeroka
formuta konkursu przyciagnie naukowcéw, ktorzy
maja pomyst na optymalizacje istniejgcych metod
wytwarzania lekéw lub potencjalnych lekéw bio-
technologicznych, albo na rozwiagzania techniczne
usprawniajace procesy biotechnologiczne. Niestety,
otrzymalismy zaledwie siedem wnioskéw o finanso-
wanie projektéw badawczych, z ktérych pie¢ juz na
etapie formalnego sprawdzania zostato uznanych za
niezgodne z tematem konkursu i dlatego nie mogty
by¢ brane pod uwage.

Wprawdzie odczuwalismy zawdd, ze tak mato
wnioskéw zgtoszono i jeszcze mniej bylo zgod-
nych z jego tematem, ale jednoczesnie z satysfak-
Cja moge powiedzie¢, ze obie prace, ktore zak-
walifikowaliSmy do recenzji, zyskaty bardzo
wysokie oceny i beda przez nas finansowane. Sa
to prace: dr n. biol. Agnieszki Graczyk-Jarzynki, pt.:
,Opracowanie platformy chimerycznych recepto-
row antygenowych pod kontrola indukowalnych
systeméw ekspresyjnych aktywowanych w $rodo-
wisku nowotworu’, i dr. hab. Aleksandra Czogalli,
pt.: ,Zaprojektowanie, wytworzenie oraz sprawdze-
nie skutecznosci nowych nosnikéw genu TP53 do

zastosowania w terapiach przeciwnowotworowych’.
Nagrodzilismy bardzo dobre projekty, ktérych wyniki

by¢ moze zostang wykorzystane w terapii choréb
nowotworowych. Rozstrzygniecie tegorocznej edy-
¢ji konkursu okazato sie zatem bardzo pomysine.
Kontynuujemy poszukiwanie tematéw, ktére nie
tylko realizujg statutowe cele dziatalnosci Fundacji
i nadazajg za trendami w nauce Swiatowej, ale takze
wychodza naprzeciw  oczekiwaniom Fundatora.
Doswiadczenie wskazuje, iz bardzo dobrze spraw-
dzaja sie konkursy otwarte na prace z réznych dzie-
dzin medycyny i farmacji. Przy tematach waskich,
dotyczacych jednego zagadnienia, na konkurs
wptywa mata liczba wnioskéw i trudno jest wéwczas
wybrac projekty warte finansowania. Jednoczesnie
Fundator oczekuje, ze Fundacja bedzie finansowac
badania zgodne z najnowszymi kierunkami rozwoju
medycyny, a ich wyniki beda patentowane. Przy tak
wysoko postawionej poprzeczce trudno znalez¢ ide-
alne rozwiazanie.

Kontynuujemy poszukiwanie
tematow, ktére nie tylko
realizujg statutowe cele

dziatalnosci Fundacji

i nadgzajg za trendami

w nauce Swiatowej, ale
takze wychodzg naprzeciw
oczekiwaniom Fundatora.

Ostatnio obserwujemy dynamiczny rozwdj spotek
technologicznych, tzw. startupéw, dziatajacych réw-
niez w dziedzinie medycyny. Proponujg one nowe
rozwigzania z zakresu diagnostyki i leczenia, szcze-
golnie choréb ukfadu krazenia. Dlatego rozwazamy
podjecie aktywnosci réwniez w tej dziedzinie. Czy
Fundacja powinna wspiera¢ rozwoj technik mobil-
nych pomocnych w profilaktyce, diagnostyce i lecze-
niu choréb cywilizacyjnych? Do kogo powinnismy
adresowac nasz konkurs: do naukowcéw z laborato-
riéw czy wynalazcéw ze startupow? To sg pytania, na
ktére musimy sobie odpowiedzie¢.
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W 2017 roku rozstrzygnelismy takze VI edycje kon-
kursu stypendialnego, ktéry organizowany jest
w cyklu dwuletnim. Do Fundacji wptynety 22 wnio-
ski od studentéw studidw doktoranckich uczelni
medycznych i CMKP. Przyznalismy 10 stypendiéw
naukowych, kazde o wartosci 10 tys. zt. Poczynajac
od pierwszego konkursu w 2006 roku, Fundacja prze-
znaczyta na ten cel juz 470 tys. zt.

Stypendia przyznawane sg studentom o najwiekszym
dorobku naukowym. Wszyscy aplikujacy doktoranci
wykazali sie imponujacymi osiagnieciami, takimi
jak publikacje, wystapienia konferencyjne, granty,
naukowe staze zagraniczne i niezwykle ambitne pro-
jekty badawcze realizowane w ramach pracy dok-
torskiej. Wybér dziesieciu laureatéw nie nalezat do
tatwych, dzieki czemu moge stwierdzi¢, ze poziom
studentéw studiow doktoranckich w polskich uczel-
niach medycznych jest bardzo wysoki.

Tradycyjna, coroczna uroczystos¢ wreczenia gran-
téw, stypendidéw i nagréd laureatom konkurséw
Fundacji odbyta sie 29 czerwca 2017 roku. Tego
dnia przeprowadzilismy réwniez pierwsza edycje
nowego konkursu Fundacji — na najlepsza pre-
zentacje plakatowa pracy doktorskiej, z udzia-
tem wszystkich tegorocznych laureatéw kon-
kursu stypendialnego. W sktad jury weszli: prof.
Zbigniew Gaciong jako przewodniczacy, a takze
prof. Kazimierz Roszkowski-Sliz, prof. Grzegorz
Grynkiewicz, dr Beata Kamosinska, dr Wojciech
Kuzmierkiewicz.

Wedtug ocen jury konkursowego najlepsza prezen-
tacje plakatowag przygotowata pani Marta Siernicka
z Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, ktorej
praca doktorska dotyczy badania wptywu wybranych
mechanizméw antyoksydacyjnych na aktywnos$¢
komoérek NK (gtdwna grupa komorek uktadu odpor-
nosciowego). Laureatka otrzymata dwie nagrody,
w tym laptop Macbook Air oraz — znacznie cenniej-
szg — mozliwos¢ dokonania prezentacji podczas uro-
czystosci. Drugie miejsce w konkursie zajely ex aequo
pani Dominika Czaplinska z Gdanskiego Uniwersy-
tetu Medycznego oraz pani Magda Paczkowska
z Uniwersytetu Medycznego im. K. Marcinkowskiego
w Poznaniu.

Tradycyjnie ufundowalismy takze nagrody dla laure-
atéw Ogodlnopolskiego Konkursu Prac Magisterskich
Wydziatéw Farmaceutycznych. Fundacja honoruje
laureatéw tego konkursu juz od 2005 roku. Warto
zwréci¢ uwage, ze jedna z nagrodzonych w ubiegtym
roku doktorantek byta zwyciezczynia tego konkursu
w 2014 roku. Mozna mie¢ nadzieje, ze po nagrodzo-
nej pracy magisterskiej i doktoracie przyjdzie réwniez
czas na grant Fundacji finansujacy realizacje projektu
badawczego. Serdecznie tego zyczymy.

W 2017 roku Fundacja kontynuowata realizacje pro-
jektu compliance, zainicjowanego przed dziesieciu
laty i wciaz rozwijanego, z mysla o skierowaniu uwagi
na niezwykle wazny problem nieprzestrzegania zale-
cen terapeutycznych przez pacjentéw chorych prze-
wlekle. W ostatnim okresie skupilismy swoje dziatania
na studentach kierunkéw medycznych, wydajac spe-
cjalnie dla nich podrecznik ,Nieprzestrzeganie zale-
cen terapeutycznych. Od przyczyn do praktycznych
rozwiagzan”. Przy wspétpracy dziatu marketingu firmy
Polpharma zaprezentowalismy podrecznik oraz ulotki
dla pacjentéw podczas cyklicznego spotkania przed-
stawicieli medycznych, w potaczeniu z wyktadem prof.
Ewy Sewerynek z Uniwersytetu Medycznego w todzi
na temat znaczenia przestrzegania zalecen terapeu-
tycznych w leczeniu osteoporozy. Przygotowujemy
dodruk podrecznika i przekazanie go lekarzom
réznych specjalizacji. Sprawozdanie z dziatalnosci
Fundacji w 2017 roku bytoby niepetne bez podzie-
kowan skierowanych pod adresem Fundatora,
czyli pana Jerzego Staraka jako przewodniczacego
Rady Nadzorczej Polpharma SA oraz pani Elzbiety
Dzikowskiej, sekretarza Rady Nadzorczej. Dziekuje za
wsparcie i zaangazowanie w realizacje programéw
Fundacji, udziat w spotkaniach z zarzagdem i Rada
Naukowa, a zwtaszcza w dyskusji o kierunkach roz-
woju badan naukowych i wyborze dziedzin finanso-
wanych w kolejnych edycjach konkursu.

W imieniu zarzadu Fundacji serdecznie dziekuje
réwniez wszystkim cztonkom Rad Naukowych,
bez ktérych pracy i zaangazowania Fundacja nie
mogtaby funkcjonowaé. Wszystkim Panstwu bar-
dzo dziekuje! ]
dr Wojciech Kuzmierkiewicz

prezes zarzqdu Fundacji



DEAR ALL,

In face of the ongoing changes in the system of funding
the scientific research in Poland, considerable discussion
has been devoted during our Scientific Board as well as
the Foundation Board meetings to the question of what
type of research should we be funding. We all agree to the
principle that the competition for Polpharma Scientific
Foundation grants should be aimed at supporting initia-
tives and ideas which may find their future application in
therapy. Until recently, basic research has been nearly the
sole focus of our funding efforts. For several years, how-
ever, in order to comply with the conclusions from our
discussions, we have been attempting to provide more

support to projects closer to practical applicability.

This has already been the character of the two most
recent editions. In 2016, we awarded projects dedicated
to predictive markers for use with biological treatments
of renal cancer, postmenopausal osteoporosis, and lym-
phoblastic leukemia. Last year, we proposed the subject
of the development and optimization of processes in
medical biotechnology. It turned out to be quite difficult.
We expected that the broad formula of the competition

Last year, we proposed the
subject of the development
and optimization of
processes in medical
biotechnology.

would attract researchers presenting ideas for optimiza-
tion of existing methods for the production of drugs or
potential biotechnological drugs, or technical solutions
to streamline biotechnological processes. Unfortunately,
only seven applications were submitted; five of these
had to be rejected in formal review as they fell beyond
the scope of the competition and therefore could not be

taken into account.

Wojciech Kuzmierkiewicz,
PhD

President of the Polpharma
Scientific Foundation
Board

Despite being disappointed by the low number of appli-
cations submitted and the even lower number of these
falling within the subject scope of our competition,
| am happy to say that both studies which had been
qualified for further review received very high grades
and will receive our funding support. These include
the studies of dr. Agnieszka Graczyk-Jarzynka titled
“Development of a chimeric antigen receptor plat-
form controlled by inducible expression systems acti-
vated within the tumor environment”, and of asst. prof.
Aleksander Czogalla titled “Design, preparation and eval-
uation of efficacy of novel TP53 gene carriers for use in
anti-cancer therapies”. We were able to grant our awards
to very good research projects with high potential of
applicability in the treatment of cancer. Thus, the final
outcome of this year’s edition was very satisfactory.

Recently, we are witnessing a dynamic growth of tech-
nology startups, medicine being one of the major areas
of their activity. Startups propose novel solutions in the
diagnostics and treatment, particularly in cardiovascular
diseases. Therefore, we are also considering expanding
our activity to include this area. Should the Foundation
provide support for the development of mobile tech-

nologies helpful in the prevention, diagnostics, and
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treatment of lifestyle diseases? Should our competition
be addressed at lab researchers or startup inventors?
These are the questions we have to answer.

In 2017, we have also closed the 6th edition of our
biannual scholarship competition. The Foundation has
received a total of 22 applications from graduate students
enrolled in doctoral study programs at medical universi-
ties and the Centre of Postgraduate Medical Education.
We have awarded a total of 10 scholarships, each for
the total amount of PLN 10,000. Starting from the first
competition held in 2006, all scholarships granted by the
Foundation have amounted to PLN 470,000.

The annual award, grant, and scholarship presentation
ceremony was held on 29 June 2017. On this day, we also
presented the first edition of the brand new competi-
tion supported by the Polpharma Scientific Foundation:
a competition for the best poster presentation of a doc-
toral dissertation pursued by the laureates of this year’s
scholarship contest.

The Foundation has received
a total of 22 applications
from graduate students
enrolled in doctoral study
programs at medical
universities and the Centre
of Postgraduate Medical
Education.

According to the jury, the best poster presentation
was presented by Ms. Marta Siernicka of the Medical
University of Warsaw whose doctoral dissertation
focused on studying the impact of selected antioxidative
mechanisms on the activity of NK cells (the main group
of immune system cells). The second place was taken
ex aequo by Ms. Dominika Czaplinska of the Medical
University of Gdansk and Ms. Magda Paczkowska of the
Poznan University of Medical Science

According to our tradition, we have also funded the

awards for the laureates of the all-polish competition




for the best master-degree thesis in pharmacy. We have
continued presenting these awards since 2005.

In 2017, the Polpharma Scientific Foundation has contin-
ued with its compliance project. The project was started
tenyears ago and has been since expanded, its major aim
consisting in raising the awareness of the very important
problems of non-compliance in patients receiving treat-
ment for chronic diseases. In recent years, doctoral stu-
dents were at the focus of our activity which led to the
publication of the handbook titled “Non-compliance.
From causes to practical solutions”. In collaboration with
Polpharma marketing department, we have presented
the handbook and patient leaflets during a cyclical meet-
ing of medical representatives. As part of the meeting,
prof. Ewa Sewerynek of the Medical University of Lodz
presented a lecture on the importance of compliance
in the treatment of osteoporosis. We prepare for print-
ing additional copies of the handbook so that it may be
given out to physicians of various specialties.

The Polpharma Scientific Foundation activities report
for 2017 would be incomplete without our thanks to the
Benefactors represented by Mr. Jerzy Starak, the chair of
the Supervisory Board of Polpharma SA, and Ms. Elzbieta
Dzikowska, the secretary of the Supervisory Board of
Polpharma SA. Let me express gratitude for their support
and involvement in programs carried out by Foundation,
and their participation at meetings with the Foundation
Board and the Scientific Board, particularly in discussions
on the research directions and areas suggested for fund-
ing in successive editions of our competition.

On behalf of the Foundation Board, | also extend my
sincere thanks to all the members of Scientific Boards
essential and indispensable for all our activities. Thank
you very much! ]

Wojciech Kuzmierkiewicz, PhD
President of the Polpharma
Scientific Foundation Board
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EPIGENETYKA
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KIERUNKIEM BADAN

Rozmowa z przewodniczgcym Rady Naukowej
Naukowej Fundacji Polpharmy
prof. dr. hab. n. med. Kazimierzem Roszkowskim-Slizem



Jakiego obszaru dotyczy konkurs grantowy
Fundacji ogtoszony w roku 2018?

Temat konkursu jest wyjatkowy, poniewaz dotyczy nie-
dawno zdefiniowanego pola badawczego. Pojecie epi-
genetyki stosowano wprawdzie od lat 90. XX wieku, ale
nie do konca je dookreslano. Genetyka sama w sobie
dotyczy przemian, do jakich dochodzi w zakresie
sekwencji nukleotydowej w DNA. Natomiast w epi-
genetyce méwimy o tych zjawiskach, ktére wplywaja
na ekspresje genéw bez ich zmiany w rzeczy same;j.
Dopiero w 2008 roku na sympozjum w Cold Spring
Harbor, czyli instytucji cieszacej sie najwyzsza reputacja
w dziedzinie biologii molekularnej w medycynie, kt6-
rej dyrektorem byt m.in. noblista James Dewey Watson,
wspédtodkrywca DNA, zdefiniowano epigenetyke jako
4stabilnie dziedziczony fenotyp wynikajacy ze zmian
w chromosomie bez zmiany sekwencji DNA".

Moéwimy zatem o wyksztatcaniu sie
dziedziczonych cech organizmu, w tym
choréb, pod wptywem srodowiska, ktére nas
otacza. | leczeniu tego typu choréb.

Epigenetyka wydaje sie atrakcyjnym obszarem badan,
dzieki ktérym moga powstac leki ,celowane”. Mamy
juz pierwsze sukcesy, stosujemy z duzym powodze-
niem leki epigenetyczne w zespotach mielodyspla-
stycznych.

Rozwéj genetyki dotychczas nie zaowocowat
przetomowymi terapiami?

Mimo iz genetyka tak bardzo sie rozwineta, do
dzisiaj nie mamy ani jednego przykfadu skutecz-
nego leczenia choroby uwarunkowanej genetycznie.
Wiemy bardzo wiele o chorobach uwarunkowanych
genetycznie, ale nie udato nam sie metodami inzy-
nierii genetycznej (w co wierzono bardzo mocno)
zadnej z nich wyleczy¢. Pewne ,jaskétki” dostrzec
mozna w leczeniu wspomagajacym w mukowiscy-
dozie, ale w zasadzie nie doszto do opracowania zad-

nych przetomowych terapii. Natomiast w przypadku

epigenetyki sprawa wydaje sie o tyle fatwiejsza, ze
zmiany w dziedziczonym fenotypie dokonuja sie
w zwigzku ze zmianami enzymatycznymi, zwtaszcza
chodzi o enzymy oddziatujgce na biatka histonéw,
obecnych w chromosomach. Jezeli mamy do czynie-
nia z metylacja biatek histonowych, to mozna sobie
wyobrazi¢ stworzenie procesu, ktéry bedzie aktywo-
wat enzymy demetylujace, czyli dziatat w odwrotna
strone. tatwiej jest przeciez znalez¢ sposéb na
odwrdcenie dziatania enzymu, niz dokona¢ zmian
w sekwencji DNA. Leki epigenetyczne, o ktérych
wspomniatem, stosowane w zespotach mielodyspla-
stycznych, sa wiasnie hypometylujace, czyli odwra-
caja proces metylacji. Zjawisk oddziatujacych na

Pojawia sie nadzieja, ze
metodami epigenetycznymi
bedziemy mogli w pewnym

stopniu powstrzymac proces
starzenia sie.

DNA jest bardzo wiele. Pojawia sie nadzieja, ze meto-
dami epigenetycznymi bedziemy mogli w pewnym
stopniu powstrzymad proces starzenia sie narzadéw
czy catych organizmoéw. Starzenie sie jest zwigzane
przeciez takze ze zjawiskiem epigenetycznym, jakim
jest skracanie sie chromosomoéw, spowodowane
przez skracanie sie telomeréw, a to z kolei wywoty-
wane jest przez zwiekszanie sie aktywnosci enzymu
telomerazy. Mozemy zatem wyobrazi¢ sobie zatrzy-
manie tego procesu dzieki odwréceniu dziatalnosci
enzymu.

Czy mozemy wskazac obszary, w ktérych
epigenetyka moze odegrac wieksza role?

Wydaje sie, ze ma ona charakter bardzo interdyscypli-
narny. Wezmy pod uwage nowotwory — POChP i rak
ptuca maja wspdlne szlaki wyzwalane przez czynniki
epigenetyczne, czyli stres oksydacyjny i przewlekte
zapalenie. Znamy uwarunkowania epigenetyczne
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w przypadku raka piersi czy raka macicy, dlatego
z punktu widzenia onkologii epigenetyka stanowi
bardzo interesujacy kierunek badan. Podobnie jest
w neurologii czy psychiatrii. Niektére schorzenia psy-
chiatryczne okresla sie terminem zmian behawioral-
nych. Badania na zwierzetach wykazaty, ze miedzy-
pokoleniowo odbywa sie na przyktad przekazywanie
wiekszej podatnosci na lek. Myszy poddawane stre-
sowi maja lekliwe dzieci. Ten mechanizm ttumaczy
réwniez, dlaczego identyczne genetycznie bliznieta
maja rézne fenotypy.

W jaki sposob te wiedze mozna wykorzystac
do opracowywania nowych lekéw?

Skoro uwarunkowania epigenetyczne zalezg od
aktywnosci poszczegélnych enzyméw, wplywaja-
cych na odmienne ekspresje poszczegdlnych genéw,
mozna poszukiwac szlakéw metabolicznych i enzy-
moéw, ktére je powoduja, aby sprébowaé odwrd-
ci¢ kierunek przemian. Jesli w okreslonym miejscu
chromosomu nastepuje oksygenacja, wptywajaca
na okreslong ekspresje genu, w ktérego okolicy sie

EPIGENETICS IS A VERY PROMISING
RESEARCH DIRECTION

What is the subject scope of the 2018 Polpharma
Scientific Foundation grant competition?

This year’s competition subject is exceptional as it
encompasses a newly defined research area. The term
“epigenetics” had been in use since the 1990s; its defi-
nition, however, was somewhat vague. Genetics deals
with transformations within DNA nucleotide sequences.
Epigenetics, on the other hand, relates to phenomena
which affect the expression of genes without actually
modifying them. It was only in 2008, when epigenet-
ics was defined as a,stable inheritance of a phenotype
resulting from chromosomal modification without
changes in genes or gene sequence” during a sympo-
sium hosted by the Cold Spring Harbor Laboratory, i.e.
one of the most renowned molecular biology centers,
headed in the past by James Dewey Watson, a Nobel
Prize winner and co-discoverer of DNA.

dokonuje, to aktywujac odpowiednie enzymy
mozemy — zapewne — ten proces odwrocic.

Czyli odwrécenie zjawisk epigenetycznych
jest rowniez dziedziczone?

Teoretycznierzeczbiorgcodwrécenie zmiany ekspresji
genoéw powinno réwniez by¢ dziedziczone, nawet jesli
zostato wyzwolone farmakologicznie. Farmakologia
W gruncie rzeczy nie rézni sie niczym od wptywu $ro-
dowiskowego. Mozna sobie wyobrazi¢, ze leki epige-
netyczne beda zatrzymywac dziedziczenie tej pierwot-
nie zaistniatej modyfikacji, wywotujacej schorzenie.
Wierzymy, ze to pozwoli ograniczy¢ wystepowanie
choréb w catej populacji. Dlatego zapewne wspo-
mniany juz James Watson w 2014 roku powiedziat,
ze epigenetyka jest bardziej obiecujagcym kierunkiem
badan niz sama genetyka. Mam nadzieje, ze przeko-
namy sie o tym takze dzieki zgtoszeniom w konkursie
ogtoszonym przez Naukowga Fundacje Polpharmy. ®

prof. Kazimierz Roszkowski-Sliz
przewodniczacy Rady Naukowej Fundacji

Thus, epigenetics deals with inheritable traits, includ-
ing diseases, being developed under the influence of
environmental factors, as well as with the treatment of
such diseases.

Epigenetics appears to be an attractive area of research,
potentially leading to the development of targeted
drugs. We have already come to some achievements as
we successfully use epigenetic drugs in myelodysplastic
syndromes.

Could not breakthrough therapies be brought about
by the advances in genetics?

Despite the significant advances in genetics, no single
example of an efficient treatment of a genetic disease is
available to date. While or knowledge of genetic diseases
is quite considerable, none of these diseases could be
cured using genetic engineering methods, as we once
strongly believed. Some signs of applicability may be
seen in the supporting treatment of cystic fibrosis, but no
breakthrough therapies have been developed to date as




a principle. In epigenetics, however, the problem appears
to be easier since the changes in the inherited pheno-
type occur as the result of enzymatic changes, particularly
those related to enzymes interacting with histone pro-
teins present within the chromosomes. If histone proteins
can be methylated, we mas as well envision a process acti-
vating demethylating enzymes to revert these changes.
It is much easier to find a method to revert the effect of
an enzymatic activity than to change the actual DNA
sequence. Epigenetic drugs being used in myelodysplas-
tic syndromes, as mentioned previously, are hypomethy-
lating agents, which means that they revert the effects of
methylation. A large number of phenomena may affect
the DNA. A hope arises that by using the using epigenetic
approach we will be able to repress - to a certain extent
- the ageing of organs or entire systems. Ageing itself is
also related to an epigenetic phenomenon of chromo-
somal shortening due to the shortening of telomeres as
the result of increasing activity of telomerase. Therefore,
we may envision the process being repressed by reverting

the activity of this enzyme.

Can we identify areas where epigenetics may be of
special importance?

Epigenetics appears to be very interdisciplinary in terms
of its applicability. Let’s look at cancer — COPD and lung
cancer share some common pathways triggered by epi-
genetic factors such as oxidative stress or chronic inflam-
mation. We are aware of epigenetic conditioning of breast
cancer or uterine cancer, and therefore epigenetics is an
interesting direction of research for oncologists. Other
areas may include neurology or psychiatry. Some psychi-
atric disorders are referred to as behavioral changes. As
shown in animal studies, increased susceptibility to drugs
may be transferred between generations. Mice subjected
to stress tend to bear anxiety-prone offspring. The mech-
anism may also explain the fact of different phenotypes

being observed in genetically identical twins.

How can this knowledge be applied in the develop-
ment of new drugs?
Since epigenetic conditions depend on the activity of

individual enzymes which determine the differences in

Professor

Kazimierz Roszkowski-Sliz
MD, PhD - President of the
Scientific Council

expression of individual genes, we may strive to identify
metabolic pathways and enzymes responsible for these
changes so that we may attempt to revert them. If oxy-
genation occurs at a certain location within the chromo-
some, leading to a particular change in the expression
of local gene, we might probably be able to revert this

process by activation of appropriate enzymes.

So, can the reversal of epigenetic changes also be
inherited?
Theoretically, the reversal of changes in the expression of
genes should also be inheritable despite the fact of being
induced by pharmacological intervention. In fact, there’s
no difference between pharmacological intervention
and the environmental agents. One may envision epige-
netic drugs which repress the inheritance of the initial
modification which caused the disease. We believe that
this might reduce the overall morbidity within the popu-
lation. Perhaps this was the reason behind the statement
made by the already mentioned James Watson who said
in 2014 that epigenetics as a research direction seems to
be more promising that genetics itself. | hope that we'll
be able to see the evidence of that in the applications
submitted for the Polpharma Scientific Foundation grant
competition. |
Professor Kazimierz Roszkowski-Sliz
MD, PhD - President of the Scientific Council
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TEMAT KONKURSU:
ROZWOJ

| OPTYMALIZACIA
PROCESOW

W BIOTECHNOLOGII
MEDYCZNE)

Rada Naukowa na podstawie oceny recenzentéw i wiasnej
zarekomendowata zarzagdowi Fundacji dwa projekty do finan-
sowania. Na tej podstawie zarzad Fundacji postanowit, ze
granty w XVI edycji konkursu otrzymaja:

dr n. biol. AGNIESZKA GRACZYK-JARZYNKA
z Zaktadu Immunologii | Wydziatu Lekarskiego
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego,

na realizacje projektu badawczego pt.:

~Opracowanie platformy chimerycznych
receptoréow antygenowych pod kontrolg
indukowalnych systeméw ekspresyjnych
aktywowanych w srodowisku nowotworu”.

Wartos¢ grantu: 555 800 PLN

dr hab. ALEKSANDER CZOGALLA

z Zaktadu Cytobiochemii Wydziatu Biotechnologii
Uniwersytetu Wroctawskiego, na realizacje projektu
badawczego pt.:

~Zaprojektowanie, wytworzenie

oraz sprawdzenie skutecznosci nowych
nos$nikéw genu TP53 do zastosowania
w terapiach przeciwnowotworowych”.

Wartosc¢ grantu: 510 000 PLN

RAPORT ROCZNY 2018
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UCZYMY SIE OD NAJLEPSZYCH

Rozmowa z autorkq projektu:

Opracowanie platformy chimerycznych receptoréw
antygenowych pod kontrolg indukowalnych systemow
ekspresyjnych aktywowanych w srodowisku nowotworu.




W jakim obszarze prowadzi Pani badania?

Celem pracy naszej grupy badawczej, ktérg kieruje
dr Magdalena Winiarska, jest prowadzenie badan
nad immunoterapia zwigzang z modyfikacja limfo-
cytéw T lub komérek NK (natural killer — naturalni
zabdjcy) chimerycznymi receptorami antygeno-
wymi (ang. CAR - chimeric antigen receptor) stoso-
wang w leczeniu niektérych nowotwordw. Jak do
tej pory, poza naszym osrodkiem nikt w Polsce nie
zajmuje sie tym obszarem, a wiekszos¢ pionierskich
badan jest prowadzona w Stanach Zjednoczonych.
W Europie jedynie nieliczne osrodki dysponujg przy-
najmniej czesciowym know-how. W poszukiwaniu
wsparcia merytorycznego niedawno przebywali-
Smy z krdtka wizytg na Uniwersytecie w Oxfordzie,
a takze dwukrotnie na kilkumiesiecznych pobytach
w Szpitalu Uniwersyteckim w Oslo.

Jaka skutecznoscig wykazuja sie
immunoterapie, ktérymi sie zajmujecie?

Immunoterapie te bazuja na modyfikacji genetycz-
nej limfocytéw T lub komdrek NK pobranych od
pacjentéw, ktéra prowadzi do pojawienia sie na ich
powierzchni specjalnie skonstruowanych recepto-
row CAR. Receptory CAR zbudowane sg z fragmentu
przeciwciata rozpoznajacego antygen na powierzchni
komérek nowotworowych, co umozliwia rozpozna-
nie i zniszczenie tych komoérek. Z tym wiasnie mecha-
nizmem rozpoznawania zwigzany jest fantastyczny
sukces w leczeniu biataczek wywodzacych sie z limfo-
cytéw B, majacych na swojej powierzchni unikatowy
antygen - biatko CD19.

Pracujecie Panstwo takze nad tym, aby
immunoterapie byty bezpieczniejsze.

Celem badan, ktére prowadze, jest zwiekszenie pro-
filu bezpieczenstwa terapii wykorzystujacych recep-
tory CAR. Najwiekszym problemem zwigzanym
z opracowaniem receptoréw CAR rozpoznajacych

nowotwory inne niz biataczki jest wystepowanie

bardzo czesto tych samych antygendéw takze na tkan-
kach zdrowych. Dlatego w immunoterapiach wyko-
rzystujacych receptory CAR bardzo wazne jest nie
tylko skuteczne dziatanie — a limfocyty T i komorki
NK sg niezwykle skutecznymi zabdjcami — ale takze
kontrolowanie ilosci tych receptoréw i wigzace sie
z nim podwyzszenie poziomu bezpieczenstwa stoso-
wania takich terapii.

Czy wzmacnianie funkcji odpornosciowych
moze doprowadzi¢ nie tylko do
skuteczniejszego leczenia, ale réwniez do
zapobiegania chorobom nowotworowym?

Jest tak wiele réznych nowotwordw, ze nie ma moz-
liwosci stworzenia uniwersalnego leku czy szcze-
pionki do zastosowania we wszystkich typach. Uktad
odpornosciowy, w tym limfocyty T i komorki NK, na
co dzien doskonale chroni nas przed zachorowa-
niem, eliminujagc komérki zmienione nowotworowo.
W pewnym momencie jednak nowotwor znika z pola
widzenia ukfadu odpornosciowego. Przyczynia sie
do tego nie jeden, ale wiele réznych mechanizmoéw,
tzw. immunoredagowania nowotworéw. Dlatego nie
ma szans na jeden uniwersalny lek. Dzieki wykorzy-
staniu chimerycznych receptoréw antygenowych
potrafimy jednak przywrdci¢ uktadowi odpornoscio-
wemu zdolno$¢ rozpoznawania i zwalczania komé-
rek nowotworowych, co uwazam za ogromny suk-
ces. Ukierunkowanie odpowiedzi immunologicznej
z wykorzystaniem receptoréw CAR na konkretny
antygen na powierzchni nowotworéw to znacznie
bardziej precyzyjna metoda niz podawanie chemio-
terapii, ktérej profil dziatania jest mato selektywny,
wyniszcza organizm i nie zapobiega pojawieniu sie
Wznowy nowotworu.

Na jakim etapie znajduje sie projekt?

Jestesmy na etapie selekcjonowania sekwencji regu-
lujacych ekspresje receptoréw CAR — mamy juz
wybrang grupe — oraz tworzenia odpowiednich
konstruktéw. Wymaga to ogromnej ilosci procedur
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klonowania i stosowania zaawansowanej inzynierii
genetycznej prowadzonej pod bardzo $cista kontrola.
Nalezy jednak podkredli¢, ze prowadzone przez nas
badania to wcigz sg badania podstawowe. Dlatego
bardzo sie ciesze, ze Fundacja przeznaczyta na nie
znaczace fundusze, poniewaz na poczatkowych eta-
pach takich projektéw nie jest fatwo o pozyskanie
finansowania.

Jakie praktyczne efekty dla rozwoju terapii
onkologicznych moze przynies¢ ewentualne
powodzenie Panstwa badan?

Dazymy do stworzenia catej palety sekwencji wekto-
rowych aktywujacych sie preferencyjnie w mikrosro-
dowisku nowotworu. Aktualnie skupiamy sie na bia-
faczkach, ale w przysztosci bedziemy sprawdzac, czy
wyniki badan uda sie przenies¢ na inne typy nowo-
tworéw. W przysztosci chcieliby$Smy, zeby w Polsce
mozliwe byto prowadzenie badan klinicznych wyko-

Development of a chimeric antigen
receptor platform controlled

by inducible expression systems
activated within the tumor
environment

Grant amount PLN 555 800

WE LEARN FROM THE BEST

What is the area of your studies?

The objective of research carried out by our group headed
by dr. Magdalena Winiarska is to study the potential of
T cells or NK (natural killer) cells modified with chimeric
antigen receptors (CARs) being used in immunother-
apy of certain cancer diseases. To date, no other center
in Poland has carried out any research in this area, and
most of the pioneering works have been conducted in
the United States. Only a small number of European cen-
ters have at least partial know-how in the area. In search
for relevant expertise, we have recently paid a short visit
to the Oxford University. We also participated in two sev-
eral-month stays at the Oslo University Hospital.

rzystujgcych udoskonalone receptory CAR. Jest
to o tyle trudne, ze w celu pobierania komérek od
pacjentéw, modyfikowania ich oraz podawania
z powrotem do krwiobiegu pacjentéw potrzebne
sq zarbwno mocno specjalistyczne narzedzia, bar-
dzo kosztowne, jak i spetnienie bardzo wymagaja-
cych standardéw czystosci laboratoryjnej. Poniewaz
odbywa sie to na zasadzie autoprzeszczepdw, terapie
sg bardzo drogie, a takze czasochtonne. Czas pochta-
nia np. namnazanie in vitro pobranych komoérek, co
robimy, aby zmniejszy¢ ilo$¢ pobieranego materiatu.
Zoptymalizowanie sekwencji promotorowych wyko-
rzystywanych do aktywacji ekspresji receptoréw CAR
jedynie w mikrosrodowisku nowotworu mogtoby
W znaczacy sposob wptynac na bezpieczenstwo sto-
sowanych do tej pory immunoterapii receptorami
CAR. Wyniki naszych badan by¢ moze okaza sie przy-
datne nie tylko w onkologii, ale takze w innych obsza-
rach, jak np. w chorobach autoimmunizacyjnych. =

Agnieszka Graczyk-
-Jarzynka, PhD
Department of
Immunology,

1st Faculty of Medicine,
Medical University of
Warsaw

What is the efficacy of immunotherapies you are studying?
Our immunotherapies are based on genetic modifica-
tion of T cells or NK cells collected from patients. As the
result of these modifications, specially designed CARs
are formed on the surface of these cells. CARs contain a




fragment of an antibody recognizing an antigen present
on the surface of cancer cells for recognition and destruc-
tion of these cells. It is the recognition mechanism that is
responsible for the fantastic success in the treatment of B
cell lymphomas presenting the unique CD19 antigen on

the surface of cancer cells.

Your work is also aimed at making immunotherapies
safer.

The objective of my studies consists in increasing the
safety profile of CAR-based therapies. The biggest prob-
lem associated with the development of CARs recogniz-
ing tumors other than lymphomas consists in the fact that
identical antigens may often be present on the surface
of healthy tissue cells. Therefore, CAR-based immuno-
therapies require not only the appropriate efficacy (with
T cells and NK cells being highly effective killers) but also
appropriate control of the quantities of these receptors

so that the safety of the therapy may be increased.

Can the enhancement of immune function result not
only in more effective treatment, but also in preven-
tion of cancer?

Cancer diseases are so diverse there is no possibility for
the development of a single drug or vaccine which could
be used in all cancer types. In their everyday activity, our
immune systems, including T cells and NK cells, effec-
tively protect us from diseases by eliminating cancer-
modified cells. At some point, however, the cancer man-
ages to escape the immune system’s radar. This is due to
a number of mechanisms rather than just a single mech-
anism, and is referred to as immunoediting. Therefore,
there is no chance a single drug can be developed.
However, thanks to the use of chimeric antigen recep-
tors, we are able of restoring the immune system’s abil-
ity to identify and destroy cancer cells. | consider this to
be a great success. CAR-based targeting of the immune

response against a specific antigen on the cancer cell

surface is much more precise than chemotherapy which

is non-selective, debilitating, and unable to prevent can-

cer recurrence.

At what stage is your project at the moment?

We are at the stage of selecting sequences which regulate
the expression of CAR receptors — a group of these have
already been selected — and of developing appropriate
constructs. This requires an enormous number of strictly-
controlled cloning and advanced genetic engineering
procedures. However, it should be mentioned that this is
still basic research. Therefore, | am very happy to receive
such a considerable funding from the Foundation, as it
is very difficult go obtain financial support at the early

stages of research projects.

What may be the practical effects of the success of your
studies for the development of oncological therapies?
We aim at developing a palette of vector sequences for
preferential activation within the tumor microenviron-
ment. Currently, we are focusing on lymphomas while
planning to verify whether the results may be translated
into other types of cancer in the future. In further per-
spective, we would like to have clinical trials of improved
CARs conducted in Poland. This may be difficult as the
collection of cells from the patients, modification of
these cells and readministration into the patients’ cir-
culatory system require both specialist, expensive tools
and the highest, stringent laboratory cleanness stan-
dards. Since the treatment involves autografting, it is
costly as well as time-consuming. Time is required e.g.
for in vitro multiplication of collected cells so that lower
quantities of material may be collected. Optimization of
promoter sequences used to activate CARs only within
the tumor microenvironment might have a significant
impact on the safety of CAR immunotherapies used to
date. The results of our studies may prove useful not
only for oncology, but also other areas such as the treat-

ment of autoimmune diseases. [ |

27



28

W POSZUKIWANIU
UNIWERSALNEGO ROZWIAZANIA

Rozmowa z autorem projektu:

Zaprojektowanie, wytworzenie oraz sprawdzenie skutecznosci
nowych nosnikéw genu TP53 do zastosowania

w terapiach przeciwnowotworowych.




Czym sie zajmuje Panstwa zaktad?

Prowadzimy szeroka dziatalno$¢, caty Zaktad
Cytobiochemii liczy ponad 20 oséb, a kieruje nim
profesor Aleksander F. Sikorski. Ogoélnie rzecz ujmu-
jac zajmujemy sie badaniem proceséw, ktére zacho-
dza w btonach komérkowych, z uzyciem podejscia
biochemicznego i biofizycznego. Struktura bton,
ztozonych gtéwnie z lipidéw, inspiruje do wykorzy-
stania podobnych struktur do tworzenia agregatéw
bedacych nosnikami lekéw.

Nagrodzony przez Fundacje projekt
dotyczy...

...lekéw genetycznych, gdzie wazny jest aspekt
ochrony materiatu genetycznego przed czynni-
kami wystepujacymi w organizmie, w krwiobiegu
czy ukfadzie pokarmowym. Chcemy chroni¢ sub-
stancje aktywna przed jej przedwczesnym rozpa-
dem zanim dotrze do wiasciwego miejsca. Przy
tworzeniu formulacji zamykamy lek genetyczny
w liposomach, tak aby po podaniu dozylnym
odpowiednio dtugo krazyt w krwiobiegu. Sam
kwas nukleinowy jest substancja, ktérg organizm
rozpoznaje jako co$ obcego, co trzeba zniszczy¢.
Dlatego chcemy go do organizmu przemycic
w odpowiednim opakowaniu.

Opracowywana metoda moze dotyczy¢ nie
tylko jednego leku?

Traktujemy system liposomowy jak co$ na ksztatt
klockéw lego, z ktérych sktadamy wiekszg strukture.
Kazdy z elementéw mozemy wymienia¢ na inny.
Nasz uktad sktada sie z trzech gtéwnych ,modutéow”:
otoczki lipidowej, kwasu nukleinowego z substan-
Cja, ktéra pozwala mu przybrac postac bardziej skon-
densowang oraz ufatwia jego pdzniejsze uwalnianie,
a takze trzeciego — czyli czasteczek, ktére kierujg nasz
lek w konkretne miejsce (np. ligandy rozpoznawalne
przez receptory wystepujace na powierzchni komé-
rek nowotworowych).

Wymaga to wykorzystania réznych
mechanizméw.

Dobieramy czasteczki, ktére maja szanse lepszego
rozpoznania przez komoérki nowotworowe. Moga
by¢ rozpoznane na przyktad przez znajdujace sie na
komorce nowotworowej receptory kwasu foliowego
lub transferyny. Komoérka nowotworowa zazwyczaj
wykazuje przyspieszony metabolizm, potrzebuje na
przyktad wiecej zelaza, nukleotydéw, w zwigzku z tym
odpowiednie receptory utatwiajagce wychwytywanie
potrzebnych substancji sg bardziej wyeksponowane
na jej powierzchni, jest ich wiecej. Mamy zatem wiek-
szg szanse, ze komorki nowotworowe wytapia nasz
lek.

Dlaczego zajeliscie sie nosnikami genu TP53?

Projekt nagrodzony przez Fundacje realizujemy przy
wspotpracy z laboratorium prof. Pawta Grieba, ktére
dysponuje populacjg genetycznie zmodyfikowanych
szczuréw, pozbawionych funkcjonalnego genu TP53.
Ten gen jest krytyczny w cyklu komérkowym i nowo-
tworzeniu. Wiekszos¢ nowotworéw jest zwigzana
z jego defektami. Ludzie pozbawieni genu TP53, czyli
Z tzw. zespotem Li-Fraumeni, s3 mocno narazeni na
spontaniczne nowotworzenie. Jednoczesnie wiemy,
ze u stoni wystepuje kilka kopii genu kodujacego
biatko p53 i stonie nie chorujg na nowotwory.

Dysponujecie zatem modelem badawczym.

Szczury bez tego genu s3 doskonatym polem do
weryfikacji, jakie skutki dla organizmu wywotuje
dostarczenie naszego leku. Chcemy zaprojektowac
lek, ktory pozwoli przediuzy¢ zycie dzieki zmianie
sktonnosci organizmu do generowania nowotworéw,
badz tez pozwoli na remisje choroby. Podawany przez
nas lek genetyczny wymaga odpowiedniego nosnika,
dlatego by¢ moze opracowana przez nas metoda
bedzie skuteczniejsza i bezpieczniejsza niz na przy-
ktad intensywnie badane w ostatnich latach nosniki

pochodzenia wirusowego.
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Poszukiwanie nowych lekéw nie oznacza
wylacznie szukania nowych substancji
aktywnych?

Stosunkowo niewiele nowych substancji aktywnych
pojawia sie dzi§ w badaniach klinicznych, natomiast
wiele poznanych skutecznych substancji czynnych
nie mozna zastosowa¢, poniewaz nie dysponujemy
odpowiednim sposobem dostarczenia ich do orga-
nizmu. Nasze badania stanowig innowacje w tym
sensie, ze opracowujemy nowga, skuteczng metode
dostarczenia materiatu genetycznego do komrki
nowotworowej. Idea dostarczania genéw do komoérek
ma juz swoja historie, ale nowoscia jest jej realizacja
poprzez zastosowanie innowacyjnego nosnika. Biatko
kodowane przez gen PT53 jest straznikiem genomu
- gdy pojawiaja sie w nim powazne bfedy, komdrka
powinna ulec apoptozie, czyli programowanej Smierci.
Komérki pozbawione tego genu nie majg oporéw

Design, preparation and evaluation
of efficacy of novel TP53 gene carriers
for use in anti-cancer therapies

Grant amount PLN 510 000

IN SEARCH FOR A UNIVERSAL
SOLUTION

What is the focus of research at your department?

We are involved in a broad range of research activities;
the entire Department consists of more than 20 employ-
ees headed by professor Aleksander F. Sikorski. In gen-
eral, our research is focused on studying processes occur-
ring within cellular membranes by means of biochemical
as well as biophysical methods. The structure of cellular
membranes, which consist mainly of lipids, is an inspira-
tion for the development of similar aggregate structures
for use as drug carriers.

The project which received the Polpharma Scientific
Foundation award is focused on...

...genomic drugs, and more specifically, on protection
of genetic drug material from external agents active

przed namnazaniem. Materiat genetyczny, ktéry wpro-
wadzamy do komdrek nowotworowych, w ostatecz-
nym rozrachunku doprowadza je do apoptozy.

Jak Pan ocenia szanse, ze projekt przyczyni
sie do opracowania innowacyjnych terapii?

Mamy duze przestanki do tego, aby sadzi¢, ze nasze
podejscie pozwoli na znalezienie uniwersalnego roz-
wiazania. Dzieki naszemu nosnikowi bedziemy mogli
dostarcza¢ do komorki rézne leki, m.in. genetyczne,
stabo rozpuszczalne w wodzie. Bedziemy mogli celo-
wac w réznorodne komorki i tkanki, aby leki trafiaty
w odpowiednie miejsca. Bedziemy takze potra-
fili skuteczniej zabezpiecza¢ lek przed usunieciem
z organizmu, zanim dotrze do celu. Mam nadzieje,
ze za dwa-trzy lata zaprezentujemy gotowa metode
do podjecia kolejnych krokéw, czyli zaprojektowania
badan klinicznych. [ |

Asst. prof. Aleksander
Czogalla PhD
Department of
Cytobiochemistry,
Faculty of Biotechnology,
University of Warsaw

within the organism, circulatory system, or gastrointes-
tinal system. Our aim is to protect the active substance
from decomposition before it has the chance to be deliv-
ered to the target area. When developing our formula-
tions, we encapsulate genomic drugs within liposomes
so that the drug may be retained within the circulation




for sufficiently long periods. Nucleic acids are recognized
by our systems as foreign substances which require neu-
tralization. Therefore, we want to get it smuggled to the

target in an appropriate packaging.

Can this method be used for more than one particular
drug?

In our approach, liposomal systems provide building
blocks used to develop larger structures. All elements
are interchangeable. Our systems consist of three main
modules: the lipid envelope, the nucleic acid with a sub-
stance increasing its density and facilitating subsequent
release, and molecules which direct the drug towards
particular target sites, such as ligands recognized by

receptors present on cancer cells.

This involves making use of various mechanisms.

We choose molecules with higher chances of being recog-
nized by cancer cells. For example, such recognition may
occur by means of folate or transferrin receptors located on
cancer cells. Cancer cells are usually characterized by faster
metabolism and thus may require more iron and nucle-
otides. Therefore, appropriate receptors which facilitate the
uptake of the required substances are more presented and
more numerous on cancer cells. Thus, the chance of the

drug being captured into a cancer cell is increased.

Why did you focus on the TP53 gene carriers?

The project awarded with the Polpharma Scientific
Foundation grant is carried out in collaboration with
the laboratory headed by prof. Pawet Grieb, which has
at their disposal a population of genetically altered rats
devoid of functional TP53 gene. The TP53 gene plays
a critical role in the cell cycle and carcinogenesis.

Most cancers are associated with TP53 gene defects.
Humans without the TP53 gene are at high risk of spon-
taneous development of cancer. This is referred to as
Li-Fraumeni syndrome. At the same time, we are aware
that elephants have several copies of the gene encoding
the p53 protein and that no cancer diseases have been

observed in this species.

Thus, you have access to a research model.

TP53 knockout rats are an excellent model for the veri-
fication of consequences of our drug being delivered
into the system. Our aim is to design a drug which would
extend patients’ survival by changing their systemic pre-
disposition for carcinogenesis or by effecting a disease
remission. The genomic drug requires an appropriate
carrier; our method may prove more efficient and safer
than viral carriers which have been the focus of extensive

research in recent years.

So, the search for novel drugs is not limited to the
search for novel active agents?

A relatively small number of new active agents is being
evaluated in clinical trials these days; on the other hand,
numerous active substances with established efficacy
can not be used due to the lack of appropriate delivery
methods. The innovative character of our studies con-
sists in the development of a novel method for deliv-
ering genetic material into the cancer cell. The idea of
delivering genes into cells has its own history; a novelty,
however, consists in the use of an innovative carrier. The
protein encoded by the TP53 gene is a genome guard-
ian — when serious defects in the protein structure are
detected, the cell should undergo apoptosis, or pro-
grammed death. Cells devoid of the TP53 gene encoun-
ter no obstacles in free proliferation. The genetic mate-

rial delivered to the cancer cells leads to their apoptosis.

What are, in your opinion, the chances that your proj-
ect would contribute to the development of innova-
tive treatments?

Numerous premises suggest that our approach would
lead to an universal solution. Our carrier will facilitate
different drugs, including genomic drugs which are
poorly soluble in water, being delivered to the inside
of cells. We will be able to target different cells and tis-
sues so that the drugs are delivered into appropriate
locations. We will also be able to provide better protec-
tion against the drug being eliminated from the system
before reaching its target. | hope that in two-three years’
time we will be able to reach the stage of our method
being ready for the next milestone of appropriately

designed clinical trials. [ ]
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NOWY KONKURS FUNDAC]I

NAJLEPSZA PREZENTACIA
PLAKATOWA PRACY
DOKTORSKIE)

Program stypendialny Fundacji dla mtodych naukowcoéw,
studentéw studiéw doktoranckich uczelni medycznych

i Centrum Medycznego Ksztaicenia Podyplomowego

ma wieloletniq tradycje.




W roku akademickim 2016/2017 zostat przeprowa-
dzony juz po raz szésty. Celem programu jest promo-
wanie i nagradzanie najzdolniejszych doktorantéw,
ktérzy sa wyfaniani w drodze konkursu organizowa-
nego przez Fundacje raz na dwa lata. W jednej edycji
Fundacja moze przyznac¢ 10 nagréd w postaci stypen-
dium naukowego o wartosci 10 tys. zt.

Uroczyste wreczenie stypendiéw zawsze odbywa sie
podczas gali Fundacji. Dotychczas uczestnicy naszych
uroczystosci mieli okazje poznac laureatéw konkursu,
ale bez mozliwosci zapoznania sie ze szczegétami
badan prowadzonych przez nich w ramach pracy
doktorskiej. Postanowilismy to zmieni¢ i w 2017 roku
po raz pierwszy zaprosilismy laureatéw konkursu sty-
pendialnego do udziatu w rywalizacji na najlepsza
prezentacje plakatowa pracy doktorskiej. Nagroda
dla zwyciezcy byt wysokiej klasy laptop i powtérzenie
prezentacji podczas ceremonii wreczenia grantéw
Fundacji.

Fundacja powotata jury konkursu plakatowego,
w skfad ktérego weszli: prof. Zbigniew Gaciong, prze-
wodniczacy, prof. Kazimierz Roszkowski-Sliz, prof.
Grzegorz Grynkiewicz, dr Wojciech Kuzmierkiewicz
i dr Beata Kamosiniska. Zadaniem Jury byto oceni¢
wartos¢ merytoryczng prezentacji plakatowej pracy
doktorskiej, sposdb prezentacji oraz jej przekaz infor-
macyjny.

Konkurs odbyt sie bezposrednio przed uroczysta
Gala Fundacji, w pieknych wnetrzach Belvedere
wtazienkach Krélewskich. Prezentujacy swéj dorobek
doktoranci przyznali, ze stworzyto to niepowtarzalng
atmosfere i budzito dodatkowe, bardzo pozytywne
emocje. Po wystuchaniu wszystkich prezentacji Jury
konkursowe staneto przed bardzo trudnym wyzwa-

niem. Wszyscy doktoranci wykazali sie doskonatym

przygotowaniem merytorycznym, perfekcyjnym
warsztatem badawczym, samodzielnoscia i dojrzato-
$cig naukowa. Tym jednak, co wzbudzito méj najwiek-
szy podziw, to cechujaca tych mtodych ludzi pasja
i zaangazowanie w to, co robia. Kuluarowe dyskusje
prowadzone po czesci oficjalnej potwierdzity tylko,
jak sprecyzowane maja dalsze plany naukowe. Nam
pozostaje tylko mocno trzymac kciuki, by udato im sie
je w petni zrealizowac.

Celem programu jest
promowanie i nagradzanie
najzdolniejszych
doktorantéw, ktérzy sq
wylaniani w drodze
konkursu organizowanego
przez Fundacje

raz na dwa lata.

Ostatecznie | miejsce przyznane zostalo mgr
Marcie Siernickiej z Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego, za prezentacje plakatowa pracy dok-
torskiej pt.: ,Zbadanie wptywu wybranych mecha-
nizméw antyoksydacyjnych na aktywnos¢ komérek
NK’ a Il miejsce, ex aequo, przypadto mgr Dominice
Czaplinskiej z Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego
i mgr Magdalenie Paczkowskiej z Uniwersytetu
Medycznego im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu.
Pani Marta Siernicka miata tez zaszczyt przedstawic
zwycieska prezentacje na Gali, obok swoich starszych
Kolegéw, ktérzy otrzymali granty naukowe Fundacgji.

Rozmowa z laureatka w dalszej czesci raportu. ]
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Beata Kamosinska, PhD
Polpharma Scientific Foundation
Board Member

NEW COMPETITION OF THE
POLPHARMA SCIENTIFIC
FOUNDATION FOR THE BEST POSTER
PRESENTATION OF A DOCTORAL
DISSERTATION

The scholarship program for young researchers enrolled
in graduate studies at medical universities as well as the
Centre of Postgraduate Medical Education has been
sponsored by the Polpharma Scientific Foundation
for many years. Started in 2006, it had its sixth edition
in the academic year 2016/2017. The objective of the
program is to promote and support best graduate stu-
dents selected in a competition held by the Foundation
every two years. During a single edition, the Founda-
tion may award a total of 10 scholarships, each for the
total amount of PLN 10,000.

Scholarships are awarded during the Foundation’s award
presentation ceremonies. Until last edition, participants
at these ceremonies were able to meet the competition
laureates while having no opportunity to become more
familiar with the subjects of their doctoral research. In
2017, we decided to change this by inviting the laure-
ates of our scholarship competition to enter the contest
for the best poster presentation of a doctoral disserta-
tion. The winner was presented with a high-class lap-
top computer as well as an opportunity to deliver their

presentation during the award ceremony.

The poster competition jury, consisting of prof. Zbigniew
Gaciong as the jury head, prof. Kazimierz Roszkowski-Sliz,
prof. Grzegorz Grynkiewicz, dr. Wojciech Kuzmierkiewicz,
and dr. Beata Kamosinska, was appointed by the
Foundation. The jury’s task consisted in evaluating the
scientific content of the presentation, as well as the
delivery method and the informative aspect of the pre-

sentation.

The contest took place just before the Foundation’s
award presentation ceremony in the beautiful interi-
ors of Belvedere restaurant in the Royal tazienki Park in
Warsaw. In the opinion of graduate students, the ability
to present their accomplishments in such setting con-
tributed to the unique atmosphere of the event, raising

very positive emotions.

Having listened to all presentations, the Jury faced a very
difficult task. All students were excellently prepared and
presented with perfect research competences, self-reli-
ance and maturity. My highest admiration, however, was
raised by their passion and commitment. During unof-
ficial talks held after the main ceremony only confirmed
how precisely considered were their further research
plans. Our job will be to keep our fingers crossed for their

success.

Eventually, the first prize was awarded to Ms. Marta
Siernicka of the Medical University of Warsaw for her
poster presentation titled Examination of the effect of
selected antioxidative mechanisms on the activity of NK
cells while the second place was taken ex aequo by Ms.
Dominika Czaplinska MSc of the Medical University of
Gdansk and Ms. Magda Paczkowska MSc of the Poznan
University of Medical Science Ms. Marta Siernicka was
also honored by the ability to deliver her winning pre-
sentation along with her older colleagues awarded with
Foundation grants during the award presentation cer-
emony.

See also the interview with the laureate further in this
report. [ |
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WYNIKI

Dominika Czaplinska

Wspétzaleznos¢ FGFR2-RSK2 w progresiji
raka piersi: badania in vitro, in vivo oraz w

KONKURSU
PLAKATOWEGO

W 2017 r. Fundacja po raz pierwszy
przeprowadzita Konkurs na najlepszqg
prezentacje plakatowq pracy
doktorskiej z udziatem wszystkich
laureatéw VI edycji konkursu
stypendialnego 2016/2017.

Prezentacje oceniato jury w sktadzie:

B prof. Zbigniew Gaciong, przewodniczacy,
prof. Kazimierz Roszkowski-Sliz,
Grzegorz Grynkiewicz,

dr Beata Kamosinska,

dr Wojciech Kuzmierkiewicz.

Decyzjg jury konkursowego mgr Marta Siernicka
z Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego przed-
stawita najlepsza prezentacje plakatowa pracy dok-
torskiej pt.: ,Zbadanie wptywu wybranych mecha-
nizméw antyoksydacyjnych na aktywnos¢ komorek
NK" Za wykonanie prezentacji otrzymata | nagrode
- laptop Macbook Air.

Drugie miejsce ex aequo zajely:

B mgr Dominika Czaplinska z Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego

B mgr Magda Paczkowska z Uniwersytetu
Medycznego im. K. Marcinkowskiego
w Poznaniu.

Drugie miejsce ex aequo:
plakat mgr Dominiki Czaplinskiej
i mgr Magdy Paczkowskiej.

NAUKOWA FUNDACIJA POLPHARMY

materiale klinicznym
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Zbadanie wptywu wybranych mechanizmdéw antyoksydacyjnych
na aktywnos¢ komdérek NK

Marta Siernicka
Zaktad Immunologii Centrum Biostruktury Warszawski Uniwersytet Medyczny Studium Medycyny Molekularnej
Promotor: prof. dr hab. Jakub Gotab
Promotor pomocniczy: dr n. med. Magdalena Winiarska
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Ryc. 3 Peroksyredoksyna 1 (PRDX1) odpowiada za redukcje
H,0,, chroniac komorki przed jego szkodliwym dziataniem.
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Ryc. 1 Komérka NK rozpoznajaca komérke nowotworowa. komérek NK do zabljania komérek nowotworowychs

Cel projektu: Poszukiwanie mechanizméw obrony komérek NK przed hamujgcym wptywem stresu oksydacyjnego
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Ryc. 4 Wyniki analizy transkryptomicznej pod katem PRDX1, przeprowadzonej Ryc. 5 Analiza ekspresji PROX1 w komérkach NK po aktywacji IL-15 zbadana metoda (A) iloéciowego PCR oraz (8) western blot. (C)

w réinych populacjach komarek NK. Analiza densytometryczna ekspresji PRDX1 zbadanej metoda western blot w komékach NK pochodzacych od 5 zdrowych dawcow.

presja PRDX1 zwieg| przezycie komérek NK Usunigcie PRDX1 zmniejsza przezycie komérek NK w obecnosci H,0,
w obecnosci H,0. v shorduia
2V, Periesa v}
A B hikons + 0 + O, = ks ghikonrwy + Hy0, CRISPR/C39 system B s + H,0 + 0, = bwas ghokenowy + H,0,

transdukcja lentiwirusowa [T — A transdukcja lentiwirusowa K2

[T
e

PR e

xon e TR0 KONTROLE  sgPROX1

s [ —

fraktyny ———

KON MNTC WOI sg13 sgls

PROX1 W Swn Sen =

PakYNG | e e o o —

5 bpwyeh kembrek
% dywych kombrek

o T 3
Ohsyctaza glukozowa [simi] Ommwmnltﬂ
Ryc. 6 A. Analiza ekspresji PRDX1 w linii 6 NK92MI k ork mMRFP- Ryc. 7 A. Analiza ekspresji PRDX] w linii 6 NK92 k sgNIC, SgGFP- komorkl
komérki modyfikowane plazmidem kontrolnym zawierajacym gen zapewniajacy ekspresje biatka czerwonej plazmidem SgRNA j tak, aby nie
fluorescencji (mRFP), PROX1 mRFP — komdrki z nadekspresja PROXL i jednoczesna ekspresja mRFP). 5g13, sg14 PRDX1 — komérki i plazmidem tak, aby
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odpowiedzialnej za stal produkcje H,0,, w poréwnaniu do komérek kontrolnych. oksydazy glukozowej.
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www.stream.wum.edu.pl * strategia polegajgca na zwiekszeniu ekspresji PRDX1 w komdrkach NK

moze by¢ potencjalnym kandydatem do stosowania w terapii
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Zwycieski plakat autorstwa Marty Siernickiej z WUM.
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IMMUNOLOGIA TO WAZNY
KIERUNEK ROZWOJU MEDYCYNY

Rozmowa z laureatkq | nagrody w konkursie na najlepszqg
prezentacje plakatowq pracy doktorskiej pt. Zbadanie
wptywu wybranych mechanizméw antyoksydacyjnych

na aktywnos$é komérek NK.
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Czego dotycza badania, za prezentacje
ktérych otrzymata Pani nagrode Naukowej
Fundacji Polpharmy?

Badania prowadze w Zaktadzie Immunologii WUM
kierowanym przez prof. Jakuba Gofgba, natomiast
prace doktorska wykonuje pod bezposrednig opieka
dr Magdaleny Winiarskiej. Prowadzone przeze mnie
badania stanowiag wiodaca cze$¢ projektu grantowego
Opus, finansowanego przez Narodowe Centrum Nauki
(NCN). Obecnie badam komorki NK (natural killer —
naturalni zabdjcy) pod katem zwigkszenia ich odporno-
$ci na stres oksydacyjny. Jest to niezwykle interesujacy
temat, poniewaz komérki NK ma kazdy z nas, co wiecej
wykazujg one naturalne zdolnosci do rozpoznawania
i zabijania komérek nowotworowych. Niestety istnieja
pewne mechanizmy oraz czynniki obecne w $rodo-
wisku nowotworu, ktére moga hamowac dziatanie
komorek ukfadu odpornosciowego, w tym komorek
NK, przez co nie moga one efektywnie zabija¢ komo-
rek nowotworowych. Jednym z takich czynnikéw jest
nadmierny stres oksydacyjny. Moim celem jest wypo-
sazenie komoérek NK w mechanizmy, dzieki ktérym
beda one nadal w stanie efektywnie zabija¢ komorki
nowotworowe w warunkach stresu oksydacyjnego.

Jaki charakter maja Pani badania?

Moje badania maja w duzej mierze charakter poznaw-
czy. Niewiele dotychczas wiadomo, jak komorki
NK moga sie broni¢ przed stresem oksydacyjnym.
Wpisujemy sie wiec w szukanie mozliwosci ulepsza-
nia juz istniejacych terapii, czyli wzmocnienia dzia-
tania komorek NK. W ostatnich latach przetomem
sg terapie komoérkowe, w ktérych komérki uktadu
odpornosciowego modyfikuje sie tak, by efektyw-
nie zabijaty komorki nowotworowe, nastepnie takie
komérki podaje sie chorym. Nadal jednak niewiele
wiemy, co dzieje sie z tymi komdrkami, kiedy wkra-
czaja one w srodowisko nowotworu. Z tego wzgledu
opracowanie mechanizméw lepszego funkcjono-
wania komérek uktadu odpornosciowego w warun-
kach hamujacych, niekorzystnych, moze poméc przy

tworzeniu skuteczniejszych terapii w przysztosci, nie
tylko zwigzanych bezposrednio z komérkami NK.

Jak wyglada samo badanie?

Badamy komérki NK izolowane gtéwnie od zdrowych
dawcoéw, sprawdzajgc ich mechanizmy cytotoksycz-
nosci w srodowisku stresu oksydacyjnego induko-
wanego w warunkach laboratoryjnych. Obserwuje,
jak sie zmieniajq ich funkcje efektorowe w stosunku
do komérek nowotworowych, nastepnie wyposazam
komérki NKw enzymy, ktére moga poprawic ich prze-
zycie i zdolnosci cytotoksyczne w warunkach stresu.

Czy Pani praca zmierza juz do sformutowania
wnioskéw?

Na wiekszos¢ pytan, ktére sobie postawitam w pro-
jekcie doktorskim, udato mi sie znalez¢ odpowiedz.
Jestem na etapie zbierania wynikéw, pisania pracy
i szukania odpowiedzi na te zagadnienia, ktére pozo-
stajg jeszcze otwarte. Jestem zadowolona z dotych-
czasowych wynikéw pracy, wyglada na to, ze udato
sie znalez¢ dobrego kandydata do skutecznej
poprawy dziatania komérek NK - to enzym o nazwie
peroksyredoksyna 1. Wyposazenie komoérek NK w to
biatko znacznie poprawia ich przezycie w warunkach
stresu. Dodatkowym sukcesem mojej pracy jest to, ze
udato mi sie opracowac skuteczne metody i narzedzia
modyfikowania komoérek NK, mimo iz sa to komorki
trudno poddajace sie manipulacjom genetycznym.

Jakie ma Pani plany dalszej pracy?

Chciatabym kontynuowa¢ prace badawcza w obszarze
immunologii. Uwazam, ze jest to bardzo ciekawy i wazny
kierunek, aby w leczeniu choréb nowotworowych wyko-
rzystywac potencjat komérek uktadu odpornosciowego.
Opracowanie jednego uniwersalnego leku na wszystkie
typy nowotwordw jest mato realne. Uwazam, ze nowe
sposoby leczenia chor6b nowotworowych beda polegaty
na taczeniu réznych strategii terapeutycznych, a immu-

noterapie moga odegra¢ w tym znaczaca role. |
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Mgr Marta Siernicka
The Medical University of
Warsaw, Department of
Immunology, Centrum
Biostruktury

1st prize in the competition for the
best poster presentation of a doctoral
dissertation

Title: Examination of the effect of
selected antioxidative mechanisms
on the activity of NK cells

IMMUNOLOGY IS AN IMPORTANT
DIRECTION IN THE DEVELOPMENT
OF MEDICINE

What was the subject of your research awarded by the
Polpharma Scientific Foundation?

| carry out my research at the Department of Immunology
of the Medical University of Warsaw, headed by prof.
Jakub Gotab; my doctoral research is directly supervised
by dr. Magdalena Winiarska. My research constitutes
a part of the Opus grant project financed by the National
Science Centre (NCN). Currently, | am studying the NK
(natural killer) cells in terms of the potential of their
immunity to oxidative stress being increased. This is very
interesting since we all have NK cells in our bodies, and
the cells are naturally capable of identifying and killing
cancer cells. Unfortunately, some mechanisms and fac-
tors present within the tumor environment may inhibit
the activity of immune cells, including NK cells, making
it impossible for these cells to effectively eliminate the

cancer cells. One of such factors consists in excessive

oxidative stress. My goal is to equip the NK cells wit
mechanisms ensuring continued effective elimination of
cancer cells under oxidative stress.

What is the character of your research?

My research is largely exploratory. Little is known on the
possible ways to protect NK cells from oxidative stress.
Thus, we are involved in the search for improvement of
existing therapies by means of enhancing the activity of
natural killer cells. In recent years, we witnessed a break-
through associated with introduction of cell therapies
where immune cells are modified so that they are capa-
ble of killing the cancer cells and subsequently adminis-
tered to patients. However, still little is known on the fate
of these cells once they get into the tumor environment.
For this reason, development of mechanisms ensuring
better functioning of immune cells in inhibitory, adverse
conditions may help in future development of more
effective therapies, not only these directly associated
with the activity of NK cells.

What does yous research involve?

We are studying NK cells isolated mainly from healthy
donors, to examine the mechanisms of their toxicity
in laboratory-induced oxidative stress conditions. | am
observing changes in the effector functions of NK cells
in relation to tumor cells; next, | am equipping these cells
with enzymes which may improve their survival and
cytotoxic properties in stress conditions.

Are you approaching any conclusions?

| managed to find answers to most questions formu-
lated in my doctoral project. | am currently at the stage
of collecting results, writing my dissertation, and seek-
ing for answers to questions which remain open. | am
very satisfied with the results of my study to date as
it seems that | managed to find a good candidate for
effective improvement of NK cell function: the enzyme
peroxyredoxin 1. Reinforcement of NK cells with this
protein markedly increases their survival in stress con-
ditions. An additional success of my work consists in
that | managed to develop efficient methods and tools
for modification of NK cells despite the fact that these
cells are very difficult to modify by means of genetic
manipulations.




LAUREACI KONKURSU PRAC MAGISTERSKICH
W ROKU AKADEMICKIM 2016/2017

Naukowa Fundacja Polpharmy zgodnie ze swoja
misja w réznych formach wspiera rozwéj nauk far-
maceutycznych takze poprzez nagradzanie autoréw
najlepszych prac magisterskich powstajacych na
wydziatach farmaceutycznych uczelni medycznych,
wytanianych w ramach Ogdlnopolskiego Konkursu
Prac Magisterskich Wydziatéw Farmaceutycznych.

W ROKU AKADEMICKIM 2016/2017

NAGRODY OTRZYMALI:

B Nagrode | stopnia otrzymat mgr Patryk
Remiszewski za prace pt.: ,Ocena inhibitora roz-
ktadu endokannabinoidéw URB597 jako poten-
cjalnego leku przeciwnadcisnieniowego w pier-
wotnym nadci$nieniu tetniczym u szczuréw’,

UM Bialystok, Zaktad Fizjologii i Patofizjologii

Doswiadczalnej, promotor - prof. Barbara

Malinowska.

Nagrode Il stopnia otrzymata mgr Klaudia
Wojcieska za prace pt.: ,Aktywnos¢ tiolakto-
nazy w surowicy krwi u pacjentéw hospitalizo-
wanych z powodu pierwszego w zyciu zawatu
serca z uniesieniem odcinka ST’, UM Warszawa,
Katedra Biochemii i Chemii Klinicznej, promotor
- prof. Jacek tukaszkiewicz.

Nagrode Il stopnia otrzymata mgr Anette
Radziszewska za prace pt.. ,Rola oksygenazy
hemowej-1 w ostrych biataczkach szpikowych
u dzieci, CM UJ Krakéw, Katedra Immunologii
Klinicznej i Transplantologii, promotor -
dr Karolina Bukowska-Strakova.
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PONAD 1 380 000 Zt TRAFILO
DO RAK LAUREATOW KONKURSOW
NAUKOWEJ FUNDACJI POLPHARMY W 2016 R.

Uroczystos$¢ wreczenia grantéw, stypendiéw i nagrod
laureatom odbyta sie 29 czerwca 2017 roku. Nagrody
odebraty trzy laureatki konkursu grantowego, sty-
pendia dziesiecioro doktorantéw i trzy laureatki kon-
kursu na najlepsze prace magisterskie z Wydziatéw
Farmaceutycznych. Warto podkresli¢, ze w gronie
wszystkich 16 nagrodzonych byto 14 kobiet.

Opisy nagrodzonych projektéw badawczych oraz
petna liste doktorantéw publikowalismy w poprzed-
nim Raporcie, dane te dostepne tez s3 na naszej stro-

nie internetowej www.polpharma.pl/fundacja.

W 2017 r. Fundacja przeprowadzita | edycje Konkursu

na najlepsza prezentacje plakatowa pracy doktorskiej
z udziatem laureatéw konkursu stypendialnego.
Decyzja jury konkursowego Marta Siernicka
z Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego zrobita
najlepsza prezentacje plakatowa pracy doktorskiej
pt.: ,Zbadanie wptywu wybranych mechanizméw
antyoksydacyjnych na aktywnos$¢ komoérek NK”
Laureatka zwycieska prezentacje przedstawita w trak-
cie uroczystosci.

Na zakonczenie spotkania laureaci i zaproszeni goscie

mogli wystucha¢ wyktadéw wybitnych ekspertow:

B  Ziozona allotransplantacja narzadéw  szyi
— prof. dr hab. n. med. Adam Maciejewski

B  Innowacje w diagnostyce medycznej - duze
mozliwosci i trudnosci polskich innowatorow —
dr n. med. Tomasz Wotkowicz

B Stymulacja bezelektrodowa. Przysztos¢ elektro-
terapii — dr hab. n. med. Oskar Kowalski.

Granty wreczali: p. Jerzy Starak, Wojciech Kuz-
mierkiewicz, prezes zarzadu Fundacji i przewod-
niczacy Rady Naukowej, prof. dr hab. Kazimierz
Roszkowski-Sliz.



Naukowa Fundacja Polpharmy w 2017 r. przyznata

kolejne stypendia doktoranckie. Podczas gali wyréz-

niono dziesiecioro wybitnie uzdolnionych mtodych

naukowcdw, zajmujacych sie medycyna i farmacja.
Stypendia otrzymali:

Beata Matachowska,

Uniwersytet Medyczny w todzi

Gabriela Starowicz, CM UJ Krakéw
Michat Peller,

Warszawski Uniwersytet Medyczny
Marta Siernicka, Warszawski Uniwersytet
Medyczny

Ariadna Zybek-Kocik, Uniwersytet Medyczny
w Poznaniu

Magdalena Paczkowska, Uniwersytet
Medyczny w Poznaniu

Karol Charkiewicz, Uniwersytet Medyczny
w Biatymstoku

Ewelina Piktel, Uniwersytet Medyczny

w Biatymstoku

Dominika Czaplinska, Gdanski Uniwersytet
Medyczny

Karolina Wojtunik-Kulesza, Uniwersytet
Medyczny w Lublinie
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GRANTY PRZYZNANE W KONKURSIE
NAUKOWE] FUNDACIJI POLPHARMY
NA FINANSOWANIE PROJEKTOW

BADAWCZYCH W LATACH 2002-2017

2017

Rozwdj i optymalizacja procesow w biotech-
nologii medycznej

B drn.biol. Agnieszka Graczyk-Jarzynka

B drhab. Aleksander Czogalla

2016

Testy diagnostyczne i metody oznaczania bio-

markeréw w medycynie i farmacji

B drn. med. Anna Pastorczak, UM £6dz

B drn.med. Joanna Bogustawska, Centrum Medyczne
Ksztatcenia Podyplomowego, Zakiad Biochemii
i Biologii Molekularnej

B drn. med. Marta Michalska-Kasiczak, UM t6dz

2015

Innowacyjne projekty z dziedziny farmacji

i medycyny

B drn. med. Agnieszka Paradowska-Gorycka,
Instytut Reumatologii, Warszawa

B drn. med. Michat Panek, UM t6dz

B dr Katarzyna Niemirowicz, Samodzielna Pracownia
Technik Mikrobiologicznych i Nanobiomedycznych,
UM w Biatymstoku

2014

Innowacyjne projekty z dziedziny farmacji

i medycyny

B dr Paulina Kober, Centrum Onkologii — Instytut
im. Marii Sktodowskiej-Curie, Warszawa

B dr Adam Szpechcinski, Instytut Gruzlicy i Choréb
Ptuc, Zaktad Genetyki i Immunologii Klinicznej,
Warszawa

B dr Katarzyna Gach, Miedzywydzialowa Katedra
Chemii i Biochemii Medycznej, Zaktad Chemii
Biomolekularnej, UM w Lodzi

2013

Prace wykorzystujace nowoczesne metody
oceny skutecznosci postepowania terapeu-
tycznego poréwnawczych badan efektywno-
sci w medycynie (z ang. comparative effective-
ness research - CER)

B prof. dr hab. med. Agnieszka Stowik, Klinika
Neurologii UJ CM, Uniwersyteckie Centrum
Interwencyjnych Terapii Ostrego Udaru Mézgu
(CITO), Szpital Uniwersytecki w Krakowie

2012

Prace oryginalne wnoszace istotne wartosci
do medycyny i farmacji
B dr Remigiusz Worch, Instytut Fizyki PAN

2011

Biotechnologia - nowatorskie metody otrzy-
mywania i podawania lekéw oraz oceny ich
skutecznosci
B dr Krzysztof Milewski,

American Heart of Poland SA
B drKatarzyna Oszajca, UM w todzi

2010

Prace oryginalne wnoszace istotne wartosci

do medycyny i farmacji

B prof. dr hab. Wojciech Mtynarski, Pracownia
Immunopatologii i Genetyki, Klinika Pediatrii,
Onkologii, Hematologii i Diabetologii | Katedry
Pediatrii Uniwersytetu Medycznego w todzi

B prof. dr hab. Piotr Rieske, Zaklad Patologii
Molekularnej i Neuropatologii, Katedra Onkologii,
Uniwersytet Medyczny w todzi

B prof. dr hab. Katarzyna Koziak, Zaktad Biochemii
0Ogolnej i Zywnosci, Wydziat Nauki o Zdrowiu,
Warszawski Uniwersytet Medyczny

B dr hab. Anna Jurewicz, Pracownia Neuro-



immunologii, Katedra i Klinika Neurologii,
Wydziat Lekarski, Uniwersytet Medyczny w todzi

2009

PRACE ORYGINALNE
WNOSZACE ISTOTNE
WARTOSCI DO MEDYCYNY
| FARMACII

B  doc. dr hab. Matgorzata Filip, Pracownia Far-
makologii Uzaleznien, Zakfad Farmakologii,
Instytut Farmakologii PAN, Krakéw

B prof. dr hab. Marek Jagielski, Narodowy Instytut
Zdrowia Publicznego - Panstwowy Zaktad Higieny,
Zakfad Bakteriologii

B drJoanna Pera, Klinika Neurologii CM UJ

B  dr Arkadiusz Piotrowski, Gdariski Uniwersytet
Medyczny

B  dr n. med. Grzegorz Placha, Katedra i Klinika
Choréb Wewnetrznych Nadci$nienia Tetniczego
i Angiologii WUM

B prof. zw. dr hab. Jacek Szepietowski, Akademia
Medyczna we Wroctawiu, Katedra i Klinika
Dermatologii, Wenerologii i Alergologii

2008

Prace oryginalne wnoszace istotne wartosci
do medycyny i farmacji

B drn. med. Klaudia Stangel-Woéjcikiewicz, CM UJ

B dr hab. med. Agnieszka Stowik, CM UJ

B drBarbara Dotegowska, PAM w Szczecinie

B dr hab. Rafat Pawliczak, UM w todzi

B dr Edyta Brzéska-Woéjtowicz, UW w Warszawie
2007

Problem wspétpracy z pacjentem w leczeniu

oraz profilaktyce choréb przewlektych: wyste-

powanie, ocena, propozycje poprawy

B prof. dr hab. Ewa Sewerynek, Katedra
Endokrynologii Ogélnej, UM w todzi

B dr n. med. Przemystaw Kardas, Pierwszy Zakfad
Medycyny Rodzinnej, UM w todzi

B Agnieszka Gach, Uniwersytet Medyczny w todzi

B Katarzyna Kocbuch, Akademia Medyczna
w Gdansku

B Marek Nocun, Uniwersytet Medyczny w todzi

B Aleksandra Szczepankiewicz, Akademia
Medyczna im. Karola Marcinkowskiego
w Poznaniu

B Dorota Zelaszczyk, Uniwersytet Jagiellonski,
Collegium Medicum w Krakowie

2006

Biotechnologia dla zdrowia

B prof. dr hab. Jozef Kur, Katedra Mikrobiologii,
Wydziat Chemiczny, Politechnika Gdariska

B dr hab. Janusz Szemraj, Katedra i Zakfad
Biochemii Medycznej, UM w todzi

2005

Neurobiologia, neurologia i psychiatria

B prof. dr hab. Maria Bryszewska, Instytut Biofizyki,
Uniwersytet £édzki

B dr hab. med. Andrzej Giabinski, Katedra Neu-
rologii, Zaktad Neurologii UM w todzi

B prof. dr hab. Irena Nalepa, Zaktad Biochemii,
Instytut Farmakologii PAN w Krakowie

B prof. dr hab. Andrzej Pilc, Zaktad Neurobiologii,
Instytut Farmakologii PAN w Krakowie

B prof. dr hab. Krzysztof Selmaj, Katedra i Klinika
Neurologii UM w todzi

2004

Choroby uktadu krazenia — nowe formy (leki),

badania przedkliniczne i kliniczne

B prof. dr hab. Maciej Kurpisz, Instytut Genetyki
Cztowieka PAN w Poznaniu

B prof. dr hab. Tomasz Siminiak, Wydziat Lekarski I,
Akademia Medyczna w Poznaniu

2003

Prace oryginalne wnoszace istotne wartosci

do medycyny i farmacji

B dr n. przyr. tucja Fiszer-Maliszewska, Instytut
Immunologii i Terapii Doswiadczalnej PAN we
Wroctawiu
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prof. dr hab. med. Irena Hausmanowa-
-Petrusewicz, Instytut Medycyny Doswiadczalnej
i Klinicznej, im. M.J. Mossakowskiego PAN
w Warszawie

dr hab. n. chem. Janusz Kasperczyk, Wydziat
Farmaceutyczny Slaskiej Akademii Medycznej
w Sosnowcu

prof. dr hab. n. med. Andrzej Kwolek, Instytut
Fizjoterapii Uniwersytetu Rzeszowskiego

prof. dr hab. med. Witold Ruzyto, Instytut
Kardiologii w Warszawie

prof. dr hab. Andrzej Szczeklik, Il Katedra Choréb
Wewnetrznych Collegium Medicum Uniwer-
sytetu Jagielloriskiego w Krakowie

dr n. med. Joanna Szymkiewicz-Dangel,
Il Katedra i Klinika Potoznictwa i Ginekologii AM
w Warszawie

2002

Prace oryginalne wnoszace istotne wartosci
do medycyny i farmacji

dr Ewa Augustin, Katedra Technologii Lekéw
i Biochemii, Politechnika Gdanska

prof. dr hab. med. Zbigniew Baj, Zakfad Pato-
fizjologii i Immunologii Klinicznej, Wydziat
Lekarski Wojskowej Akademii Medycznej
w todzi

dr farm. Andrzej J. Bojarski, Zaktad Chemii Lekow,
Instytut Farmakologii PAN w Krakowie

doc. dr hab. inz. Janusz Boratynski, Instytut
Immunologii i Terapii Doswiadczalnej PAN we
Wroctawiu

prof. dr n. med. Anna Czlonkowska, Il Klinika
Neurologii, IPiN w Warszawie

prof. dr hab. inz. Zbigniew Jedlinski, Centrum
Chemii Polimeréw PAN w Zabrzu

prof. IF, dr hab. tukasz Kaczmarek, Zaktad Chemii
Il w Warszawie, Instytut Farmaceutyczny

prof. dr hab. n. farm. Liliana Konarska, Katedra
i Zaktad Biochemii Klinicznej, Akademia Medy-
czna w Warszawie

dr n. med. Dariusz Kowalczyk, Zaktad
Immunologii Nowotworéw, Katedra Onkologii,
Akademia Medyczna im. Karola Marcin-
kowskiego w Poznaniu

dr n. med. Katarzyna Koziak, Katedra i Klinika
Choréb Wewnetrznych i Nadcisnienia Tetniczego,
AM w Warszawie

prof. dr hab. Jozef Kur, Wydziat Chemiczny,
Katedra Mikrobiologii, Politechnika Gdanska
prof. dr hab. Janusz Marcinkiewicz, Wydziat
Lekarski, Katedra Immunologii Collegium
Medicum w Krakowie

prof. dr hab. med. Jerzy Ostrowski, Klinika
Gastroenterologii CMKP w Warszawie

drinz. Andrzej Sktadanowski, Katedra Technologii
Lekdéw i Biochemii, Politechnika Gdariska

dr n. med. Koryna Socha-Urbanek, Zakfad
Patologii Klinicznej CSK WAM w Warszawie

prof. dr hab. Stanistaw Szala, Zaktad Biologii
Molekularnej, Centrum Onkologii, Instytut im.
Marii Sktodowskiej-Curie w Gliwicach

prof. dr hab. inz. Wiestaw Szeja, Katedra Chemii
Organicznej, Bioorganicznej i Biotechnologii
w Gliwicach, Politechnika Slaska

prof. dr hab. Matgorzata Sznitowska, Katedra
Farmacji Stosowanej Akademii Medycznej
w Gdarisku

doc. dr hab. Krzysztof Wedzony, Instytut
Farmakologii PAN w Krakowie

prof. dr hab. n. med. Wiestaw Wiktor Jedrzejczak,
Klinika Choréb Wewnetrznych, Hematologii
i Onkologii, Akademia Medyczna w Warszawie
dr inz. Stawomir Wybraniec, Zaktad Chemii
Analitycznej, Politechnika Krakowska

prof. dr hab. Michat Zimecki, Instytut Immuno-
logii i Terapii Doswiadczalnej PAN we Wroctawiu
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GRANTY PRZYZNANE W KONKURSACH FUNDACI]I
NA PROJEKTY BADAWCZE FINANSOWANE W LATACH 2002-2017

Nr edycji Temat konkursu Liczba Liczba Liczba Koszt

nadestanych  przyznanych  zakoriczonych catkowity
projektow grantéw projektow w PLN

1/2002 Konkurs otwarty na prace 87 22 22 3986 800
oryginalne wnoszace istotne
wartosci do medycyny
i farmacji

1172003 Konkurs otwarty na prace 162 7 7 2274291
oryginalne wnoszace istotne
wartosci do medycyny
i farmacji

11172004 Choroby ukfadu krazenia - 38 2 2 508 680
nowe leki (formy), badania
przedkliniczne i kliniczne

IV/2005 Neurobiologia, neurologia 44 5 5 1462 000
i psychiatria

V/2006 Biotechnologia dla zdrowia 39 2 2 655 000

VI1/2007 Problemy wspotpracy 8 2 1 570 000

z pacjentem w leczeniu
oraz profilaktyce chorob
przewlektych

VI1/2008 Konkurs otwarty na prace 38 5 3 1597 760
oryginalne wnoszace istotne
wartosci do medycyny
i farmacji

VI111/2009 Konkurs otwarty na prace 36 6 6 1725 840
oryginalne wnoszace istotne
wartosci do medycyny
i farmacji

1X/2010 Konkurs otwarty na prace 56 4 4 1583 640
oryginalne wnoszace istotne
wartosci do medycyny
i farmacji

X/2011 Biotechnologia, nowatorskie 22 2 2 487 520
metody otrzymywania
i podawania lekéw oraz
oceny ich skutecznosci
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Nr edycji Temat konkursu Liczba Liczba Liczba Koszt

nadestanych  przyznanych  zakorczonych catkowity
projektow grantow projektow w PLN

X1/2012 Konkurs otwarty na prace 39 1 1 333136
oryginalne wnoszace istotne
wartosci do medycyny
i farmacji

X1172013 Badania poréwnujace 16 1 1 325200
efektywnos¢ interwencji
w medycynie, tzw. CER
(comparative effectiveness
research)

Xl/2014 Innowacyjne projekty 22 3 1 977 250
z dziedziny farmacji
i medycyny. Konkurs
adresowany do mtodych
naukowcéw

XIV/2015 Innowacyjne projekty 30 3 1194 665
z dziedziny farmacji
i medycyny. Konkurs
adresowany do mtodych
naukowcéw

XV/2016 Testy diagnostyczne 16 3 1373 000
i metody oznaczania
biomarkeréw w medycynie

i farmacji
XV1/2017 Rozw¢j i optymalizacja 7 2 1065 800
proceséw w biotechnologii
medycznej
Razem 655 70 57 20120582

INNE PROGRAMY WSPIERAJACE ROZWOJ NAUK MEDYCZNYCH
| FARMACEUTYCZNYCH

Nazwa programu Wartos¢

Stypendia naukowe dla studentow studiéw doktoranckich uczelni medycznych i CMKP 470 000 zt

Grant rekomendowany dla mtodego naukowca, cztonka Medycznego Towarzystwa Naukowego 200 000 zt
(PTK, PTO)

Nagrody dla zwyciezcow Ogdlnopolskich Konkurséw Prac Magisterskich Wydziatéw 60 000 zt
Farmaceutycznych organizowanych przez Polskie Towarzystwo Farmaceutyczne

RAPORT ROCZNY 2018
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PUBLIKACIE WYDANE NAKLADEM FUNDACII

Edycja Publikacje

2008 Wspotpraca lekarza z pacjentem w chorobach przewlektych
— compliance, adherence, persistence.
Stan obecny i mozliwosci poprawy

2009/ Raport

/2010 ~Polskiego Pacjenta Portret Wtasny”
2011 Album z okazji 10-lecia dziatalnosci Fundacji
2011 | Tom , Postepy Polskiej Medycyny i Farmacji”.
Zeszyty Naukowej Fundacji Polpharmy
2012 Il Tom ,Postepy Polskiej Medycyny i Farmacji”.
Zeszyty Naukowej Fundacji Polpharmy
2013 Il Tom ,Postepy Polskiej Medycyny i Farmacji”.
Zeszyty Naukowej Fundacji Polpharmy
2015 Ulotka wspierajaca pacjenta w przestrzeganiu zalecen terapeutycznych
2015 Podrecznik dla lekarzy i studentéw kierunkéw medycznych.

,Nieprzestrzeganie zalecen terapeutycznych.
Od przyczyn do praktycznych rozwigzan'”.

2016 IV Tom ,Postepy Polskiej Medycyny i Farmacji”.
Zeszyty Naukowej Fundacji Polpharmy

2017 VTom ,Postepy Polskiej Medycyny i Farmacji”.
Zeszyty Naukowej Fundacji Polpharmy
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JAK PRZYSTAPIC
DO KONKURSU

NA FINANSOWANIE
PROJEKTU
BADAWCZEGO?

B Wniosek o finansowanie projektu badawczego
(formularz  wniosku + o$wiadczenie) powi-
nien zosta¢ zlozony zgodnie z Regulaminem
Konkursu.

B Regulamin, formularz wniosku oraz oswiad-
czenia s3 do pobrania na stronie Fundacji:
www.polpharma.pl/fundacja.

B Whniosek moze by¢ ztozony wytacznie przez osobe
fizyczna - autora projektu. W przypadku zespotu
badawczego osoba upowazniong do ztozenia
whniosku jest kierownik projektu, posiadajacy co
najmniej stopient naukowy doktora.

B Osoba sktadajgca wniosek powinna by¢ pracow-
nikiem zaktadu naukowego, jednostki naukowo-
-badawczej lub jednostki badawczo-rozwojowe;.

JAK PRZYSTAPIC

DO KONKURSU

O STYPENDIUM
NAUKOWE FUNDAC]I

W konkursie moga uczestniczy¢ stuchacze studiow
doktoranckich uczelni medycznych i CMKP, ktérzy nie
ukonczyli 30 roku zycia.

Stypendysci wytaniani sa w drodze konkursu organizo-
wanego przez Fundacje raz na dwa lata. Doktorantéw
do udziatu w konkursie rekomenduja uczelnie, przy
czym kazda ma prawo zgtoszenia trzech kandydatéw.
Stypendia przyznaje zarzad Fundacji na wniosek Rady
Naukowe;j.

Zgodnie z przyjetym formularzem oceny wniosku
punktowane sa:

B dotychczasowe publikacje,

B dotychczasowy dorobek,

B zalozenia rozprawy doktorskiej.

Przebieg konkursu okresla regulamin dostepny na

stronie internetowej www.polpharma.pl/fundacja.
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JEDNOLITY TEKST STATUTU Z DNIA 21 LUTEGO 2011 R.

STATUT NAUKOWEJ FUNDACIJI POLPHARMY

Rozdziat |
POSTANOWIENIA OGOLNE
§1.

Fundacja pod nazwa .Naukowa Fundacja
Polpharmy’, zwana dalej Fundacjg, ustanowiona
przez Zaktady Farmaceutyczne POLPHARMA S.A.,
z siedziba w Starogardzie Gdanskim - zwane dalej
Fundatorem, aktem notarialnym sporzadzonym przez
Janine Ciechanowska - Notariusza w Starogardzie
Gdanskim, w dniu 16 listopada 2001 roku, za nume-
rem Repertorium A 7219/2001, dziata na podstawie
przepiséw ustawy z dnia 6 kwietnia 1984 r. o funda-
cjach /Dz. U. Nr 46, poz. 203 2 1991 r.z p6zn. zm./ oraz
niniejszego Statutu.

§2.

Fundacja posiada osobowosc¢ prawna.

Siedziba Fundacji jest Warszawa. Terenem dziata-
nia Fundacji jest obszar Rzeczypospolitej Polskiej.
Dla wiasciwego realizowania celéw spotecznych
Fundacja moze prowadzi¢ dziatania takze poza grani-
cami Rzeczypospolitej Polskiej.

Nadzér nad Fundacja sprawuje Minister Zdrowia.

Rozdziat Il

PRZEDMIOT | FORMY DZIALANIA

FUNDACJI

§3.

Celem istnienia Fundacji jest:

B wspieranie w réznych formach rozwoju nauk far-
maceutycznych i medycznych,

B popularyzowanie wiedzy z dziedziny farmacji
i medycyny w spoteczenstwie,

B upowszechnianie i propagowanie inicjatyw
w zakresie nowych rozwigzan w dziedzinie far-
macji i medycyny ze szczegélnym uwzglednie-
niem badan i prac naukowych,

B inicjowanie, organizowanie i wspieranie badan
naukowych w zakresie nauk farmaceutycznych,
nauk medycznych oraz nauk pokrewnych,

B udzielanie pomocy finansowej i nagrod na rzecz

instytucji, organizacji, badz oséb fizycznych,
wyrdzniajacych sie szczegélnymi osiggnieciami
w dziedzinie farmacji i medycyny,

B skupianie wokét idei i praktyki Fundacji przed-
stawicieli srodowisk nauki oraz przedstawicieli
sektora przedsiebiorczosci i innych organizacji
spotecznych,

B tworzenie pfaszczyzny wymiany informadji
pomiedzy osobami i instytucjami zajmujacymi
sie dziatalnoscig w zakresie farmacji i medycyny,

B wspotpraca z krajowymi i zagranicznymi fun-
dacjami, stowarzyszeniami, komitetami nauko-
wymi, agencjami rzadowymi, ktérych cele i zada-
nia sa tozsame lub zblizone z celami Fundacji.

§4.

Fundacja realizuje swoje cele przez:

B inicjowanie, organizowanie oraz finansowanie
(wzglednie dofinansowywanie) badar nauko-
wych,

B organizowanie wspofpracy miedzy jednostkami
naukowymi, naukowo-badawczymi oraz prze-
mystem dla realizacji celéw Fundacji,

B prowadzenie dziatalnosci edukacyjnej, wydawni-
czej, reklamowej w zakresie programéw realizo-
wanych badz wspieranych przez Fundacje,

B organizowanie szkolen, spotkan, prelekcji, wys-
taw, koncertéw i innych imprez.

§5.

Dla osiaggniecia celéw Fundacja moze wspiera¢ dziatal-
nos¢ innych oséb prawnych i 0séb fizycznych, ktérych
dziatalnos¢ jest zbiezna z celami Fundaciji. Fundacja nie
moze prowadzi¢ dziatalnosci gospodarczej.

Rozdziat Il

ORGANY FUNDACIJI

§6.

Organami Fundacji s3: Rada Nadzorcza, Zarzad, Rada
Naukowa.



§7.

W sktad Rady Nadzorczej wchodzi od 1 do 6 czlon-
koéw powotywanych przez Fundatora. Kadencja Rady
Nadzorczej trwa 4 lata. Fundatorowi stuzy prawo
odwotania Rady Nadzorczej lub kazdego z jej czton-
kéw w kazdym czasie. Cztonkowie Rady Nadzorczej
udzielaja pomocy i wsparcia Fundacji w realizacji jej
celéow. Czlonkowie Rady Nadzorczej petnig funkcje
honorowo.

Cztonkostwo w Radzie Nadzorczej wygasa na skutek
uptywu kadencji Rady Nadzorczej, ustapienia, odwo-
tania, Smierci.

§8.

Rada Nadzorcza wybiera ze swego grona przewodni-
czacego. Przewodniczacy Rady Nadzorczej zwotuje
posiedzenia Rady Nadzorczej nie rzadziej niz raz na
pot roku. O czasie, miejscu i porzadku obrad Rady
Nadzorczej jej cztonkowie powinni by¢ powiado-
mieni co najmniej 14 dni przed planowanym termi-
nem posiedzenia. W posiedzeniach Rady Nadzorczej
moze uczestniczy¢ przedstawiciel Zarzadu.

§9.
Cztonkostwo w Radzie Nadzorczej wygasa na skutek
uptywu kadencji, ustapienia, odwotania i $mierci.

§10.

Uchwaty Rady Nadzorczej zapadaja zwykta wiekszo-
$cig gtoséw w obecnosci co najmniej potowy czton-
kéw Rady Nadzorczej.

§11.

Do zadan Rady Nadzorczej nalezy: opracowywanie
strategicznych celéw i dziatann  Fundacji, przyjmo-
wanie rocznych sprawozdan z dziatalnosci Fundacji,
przygotowywanych przez Zarzad, zatwierdzanie
Regulaminu pracy Rady Naukowej oraz zatwierdzanie
Regulaminu pracy Zarzadu.

§12.
Dziatalnoscia Fundacji kieruje Zarzad.

W sktad Zarzadu wchodzi od 1 do 6 cztonkéw, w tym

Prezes Zarzadu oraz Wiceprezes Zarzadu. Cztonkéw
Zarzadu, w tym Prezesa Zarzadu oraz Wiceprezesa
Zarzadu, powotuje Fundator. Kadencja Zarzadu trwa
4 lata.

Przedstawiciel lub pracownik Fundatora moze zosta¢
cztonkiem Zarzadu. Fundatorowi stuzy prawo odwo-
tania Zarzadu lub kazdego z jego cztonkéw w kazdym
czasie. Cztonkostwo w Zarzadzie wygasa na skutek
uptywu kadencji Zarzadu, ustapienia, odwofania,
Smierci.

§13.

Do zadan Zarzadu nalezy: reprezentowanie Fundacji

na zewnatrz, kierowanie biezacg dziatalnoscia

Fundacji, sprawowanie zarzadu nad majatkiem

Fundacji, podejmowanie uchwat w sprawach:

B wieloletnich i rocznych planéw dziatania Fundacji,

B sporzadzania rocznego preliminarza budzeto-
wego Fundacji,

B sporzadzania sprawozdan rocznych z dziatal-
nosci Fundacji oraz przedstawianie ich Radzie
Nadzorczej celem przyjecia,

B przyjmowania subwencji, darowizn, spadkoéw,
zapisow,

B przyjecia Regulaminu pracy Zarzadu oraz wpro-
wadzania zmian w tym Regulaminie,

B ustalania struktury organizacji Fundacji,

B |ikwidacji Fundacji w przypadkach przewidzia-
nych w przepisach prawa oraz w przypadkach
przewidzianych w Statucie.

Zarzad moze powotywac zespoty, komisje i inne ciata
kolegialne o charakterze opiniodawczym, doradczym
lub honorowym, okreslajac w uchwale zakres ich
dziatania. Zarzad okresla takze w uchwale, czy zespot,
komisja lub inne ciato kolegialne ma charakter staty czy
ad hoc. Zarzad moze w kazdym czasie odwotac cztonka
zespotu, komisji lub innego ciata kolegialnego, jak réw-
niez odwotac caty zespot, komisje lub inne ciato kole-
gialne.

Zarzad moze przyzna¢ osobom lub instytucjom
zastuzonym dla rozwoju Fundacji medal ,Pomagamy
Ludziom Nauki”
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§14.

Zarzad podejmuje uchwaty zwykia wiekszoscia gto-
séw w obecnosci co najmniej potowy czionkéw
Zarzadu. W przypadku réwnej liczby gtoséw ,za”
i, przeciw” decydujacy gtos stuzy Prezesowi Zarzadu.

Kazdy cztonek Zarzadu jest upowazniony do repre-
zentowania Fundacji wobec o0séb trzecich i wystepo-
wania w jej imieniu samodzielnie.

§15.
Szczegotowe zasady pracy Zarzadu okresla Regulamin
pracy Zarzadu.

§16.

Rada Naukowa sktada sie z od 7 do 10 os6éb powo-
tywanych przez Zarzad na indywidualne 4-letnie
kadencje. W skfad Rady Naukowej wchodzg osoby
uznane za autorytety naukowe z zakresu farmacji
i medycyny. Rada Naukowa wybiera ze swego grona
przewodniczacego, ktéry kieruje jej praca oraz repre-
zentuje Rade Naukowa na zewnatrz. Zarzadowi stuzy
prawo odwotania Rady Naukowej lub kazdego z jej
cztonkdw w kazdym czasie. Cztonkostwo w Radzie
Naukowej wygasa na skutek uptywu kadencji, usta-
pienia, odwotania, $mierci.

§17.

Do zadan Rady Naukowej nalezy:

B  dokonywanie oceny merytorycznej projek-
téw badawczych, finansowanych ze srodkéw
Fundacji,

B wybor tematéw, przedsiewzie¢ i zadan, ktoére
winny by¢ realizowane przez Fundacje w danym
roku kalendarzowym oraz przedktadanie ich
Zarzadowi celem realizacji,

B  wspoétpraca z Radg Nadzorcza i Zarzadem
w zakresie realizacji celéw Fundacji,

B przyjecie Regulaminu pracy Rady Naukowej oraz
wprowadzanie zmian w tym Regulaminie.

Uchwaty Rady Naukowej zapadaja zwykla wiek-
szoscig gtoséw, w obecnosci co najmniej potowy
cztonkéw Rady Naukowej. W przypadku réwnej
liczby gtoséw ,za" i ,przeciw” decydujacy gtos stuzy
przewodniczagcemu Rady Naukowej. Posiedzenia
Rady Naukowej odbywaja sie w miare potrzeb nie
rzadziej jednak jak raz na pét roku.

Rozdziat IV

MAJATEK | ZASADY GOSPODARKI
FINANSOWEJ FUNDACJI

§18.

Majatek Fundacji stanowi kwota 4 000 000 z! (stow-
nie cztery miliony ztotych), zwana dalej fundu-
szem zatozycielskim, przyznana przez Fundatora
w o$wiadczeniu woli o ustanowieniu Fundacji oraz
srodki finansowe, nieruchomosci i ruchomosci
nabyte przez Fundacje w toku jej dziatania.

§19.

Dochodami Fundacji, zwiekszajgcymi jej majatek,
moga by¢ w szczegdlnosci: srodki pochodzace z kra-
jowych i zagranicznych darowizn, zapiséw, spadkéw,
odsetki od lokat kapitatowych i papieréw wartoscio-
wych, subwencje i dotacje od oséb prawnych, dochody
ze zbiérek i imprez publicznych, dochody z majatku
ruchomego i nieruchomego.

§ 20.

Osoby fizyczne i prawne, ktére dokonajg na rzecz
Fundacji darowizny, jednorazowej Ilub facznej,
w wysokosci réwnej co najmniej 100 000 (sto tysiecy)
ztotych, uzyskuja, o ile wyrazg stosowne zyczenie,
tytut,Sponsora Fundacji”

§21.

Fundacja dziata na podstawie planéw dochodéw
i wydatkéw (preliminarza budzetowego) zatwierdzo-
nego przez Zarzad.

§22.

Rokiem obrachunkowym jest rok kalendarzowy,
sporzadzenie sprawozdania finansowego powinno
nastapi¢ do 31 marca nastepnego roku. Roczne spra-
wozdanie finansowe sporzadza Zarzad a zatwierdza
Rada Nadzorcza.

RozdziatV

ZMIANA STATUTU FUNDACJI

§23.

Decyzje o zmianie Statutu podejmuje Fundator lub
jego nastepca prawny, a w razie ich braku pofgczony
sktad Zarzadu i Rady Nadzorczej wiekszoscig 3/5 gto-
sow, w obecnosci co najmniej potowy sktadu tych
organéw.



Rozdziat VI

POSTANOWIENIA PRZEJSCIOWE | KONCOWE
§24.

Dla efektywnego realizowania swoich celéw Fundacja
moze potaczyc sie z inng Fundacja.

Decyzje w sprawie potaczenia podejmuje Fundator
lub jego nastepca prawny, a w razie ich braku pota-
czony skfad Zarzadu i Rady Nadzorczej wiekszosciag
3/5 gtosoéw, w obecnosci co najmniej potowy sktadu
tych organéw.

§ 25.
O likwidacji Fundacji decyduje Fundator lub jego
nastepca prawny, a w razie ich braku potaczony

sktad Zarzadu i Rady Nadzorczej wiekszoscig 3/5
gtoséw, w obecnosci co najmniej potowy skfadu
tych organéw.

O przeznaczeniu majatku Fundacji, pozostatego
po likwidacji Fundacji, decyduje Fundator lub jego
nastepca prawny, a w razie ich braku potaczony
sktad Zarzadu i Rady Nadzorczej wiekszoscig 3/5
gtoséw, w obecnosci co najmniej potowy skfadu
tych organéw.

§ 26.
Statut wchodzi w zycie z dniem zarejestrowania
w Krajowym Rejestrze Sagdowym.
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