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Recenzja w postepowaniu w sprawie nadania stopnia doktora habilitowanego nauk
medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki o zdrowiu Dr. Lukaszowi Kurykowi

Dr Lukasz Kuryk jest absolwentem Uniwersytetu Slaskiego w Katowicach, gdzie uzyskat tytuty
magistra biotechnologii (2010) oraz magistra ochrony $rodowiska (2011). Ukonczyl takze studia
podyplomowe MBA — Innovation and Data Analysis [Instytut Podstaw Informatyki PAN/Wodbury
School of Business UVU (USA)] oraz Niekomercyjne Badania Kliniczne — projektowanie, realizacja
i zarzgdzanie (Uniwersytet Medyczny we Wroctawiu). Stopien doktora, nadany przez University of
Helsinki (Finlandia), otrzymal w 2016 roku, na podstawie rozprawy zatytulowanej: ,,Strategies to
enhance efficacy of oncolytic virotherapy”. Od 2015 roku jest zatrudniony (obecnie na stanowisku
adiunkta) w Zakladzie Wirusologii Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego PZH — Panstwowego
Instytutu Badawczego w Warszawie oraz, od 2022 roku, jako pracownik badawczo-rozwojowy, w
firmie Valo Therapeutics opracowujacej nowe metody terapii, z siedziba w Helsinkach. W latach
2012-2022 pracowat takze w dwoch innych firmach o zblizonym profilu.

Jako osiagnigcie naukowe wyszczegdlnione w art. 219, ust. 1, p. 2 obowigzujacej ustawy Prawo o
szkolnictwie wyzszym i nauce, Dr Lukasz Kuryk przedstawil cykl powiazanych tematycznie
artykuldéw  naukowych  ,Zastosowanie = adenowiruséw  onkolitycznych ~w  terapii
przeciwnowotworowej”. Cykl ten obejmuje 7 artykuldéw oryginalnych i 2 przegladowe,
opublikowane w latach 2016-2023, w czasopismach o wspotczynniku oddziatywania (impact factor,
IF) od 2.766 do 6.639 (sumaryczny IF: 45.17). Kandydat jest pierwszym autorem 8 i ostatnim 1 z
publikacji oraz autorem korespondujacym 8 prac wigczonych do cyklu. Potwierdza to znaczacy
wktad Dr Lukasza Kuryka w prowadzone badania i powstanie wieloautorskich artykulow.
Szczegdtowy opis przedstawionego osiagni¢cia obejmuje 3 spdjne zagadnienia: (1) opracowanie
nowych metod leczenia czerniaka i migdzybtoniaka jako terapii skojarzonej z wykorzystaniem
wiruséw onkolitycznych, przeciwcial przeciwko receptorowi PD-1 i chemioterapeutykéw oraz
charakterystyka mechanizméw dzialania tej terapii; (2) badania przedkliniczne w celu oceny
bezpieczenstwa opracowanej metody; (3) opracowanie procesu otrzymywania i metod
charakteryzowania wektorow onkolitycznych.

Wirusy onkolityczne maja zdolno$¢ selektywnego wnikania do komoérek nowotworowych,
namnazania si¢ w nich, indukowania lizy i stymulowania przeciwnowotworowej odpowiedzi
odpornosciowej. Stosowanie takich wiruséw, zwlaszcza w skojarzeniu z innymi lekami, takimi jak
przeciwciala monoklonalne, chemioterapeutyki i/lub radioterapiag moze przyczyni¢ sie¢ do
opracowania nowych strategii leczenia, skutecznych nawet w zaawansowanych stadiach raka.
Mozliwo$¢ wykorzystania onkolitycznych adenowiruséw w polgczeniu z inhibitorami punktéw
kontrolnych uktadu odpornosciowego i chemoterapig w leczeniu czerniaka i miedzybtoniaka jest
przedmiotem badan prowadzonych przez Habilitanta. Przemyslany plan prac i jego konsekwentna
realizacja umozliwia przebycie drogi od konstrukcji wektorow do badan klinicznych, z potencjalem
na wdrozenie proponowanych procedur do praktyki, jesli badania te zakoncza si¢ sukcesem.
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Do najwazniejszych osiagnig¢ Dr Lukasza Kuryka w ramach pierwszego zagadnienia,
udokumentowanych w publikacjach oryginalnych Al, A5, A8, A9, nalezy zaliczy¢ jego znaczacy
udzial w:

- wykazaniu skutecznej aktywnosci przeciwnowotworowej adenowirusa ONCOS-102 (kodujgcego
GM-CSF) w skojarzeniu z chemioterapeutykami, przeciwko komérkom migdzybtoniaka

- wykazaniu, ze zastosowanie ONCOS-102 w potlaczeniu z pembrolizumabem (inhibitorem punktu
kontrolnego, receptora PD-1) moze wywolywaé efekt leczniczy w czerniaku, takze w
zaawansowanym stadium

- konstrukcji wirusa AdV5/3-D24-ICOSL-CD40L (kodujacego ICOSL i CD40L) i badaniach, ktére
wykazaly potencjal jego zastosowania w skojarzeniu z przeciwciatlem przeciwko PD-1 w leczeniu
czerniaka i miedzybtoniaka

- konstrukcji wiruséw ONCOS-207 (zawierajacego gen kodujacy tkankowy inhibitor metaloproteazy
2, TIMP-2), ONCOS-209 (niosagcego gen kodujacy deiminaze peptydyloargininowsg 1, PADI1),
ONCOS-210 1 ONCOS-212 (zawierajacych oba wymienione geny)

- wykazaniu ich aktywnosci przeciwnowotworowej przeciwko komoérkom czerniaka i
charakterystyce mechanizméw tej aktywnoscei.

Uzyskane, obiecujace wyniki do§wiadczen in vitro byly podstawa opracowania schematéw badan
prowadzonych z wykorzystaniem modeli zwierzecych (Mysz domowa, Chomik syryjski).
Osiagnigcia Dr Lukasza Kuryka dotyczace tego obszaru (zagadnienie 2) zostaly udokumentowane w
pracach oryginalnych Al, A2, A5, A9. Badania te potwierdzity skutecznos¢ wektora ONCOS-102 w
skojarzeniu z innymi lekami, w odniesieniu do czerniaka i mi¢dzybtoniaka, jego immunogenno$é
oraz brak kumulacji w tkankach i niekorzystnych efektow ubocznych przy wielokrotnym podawaniu
zwierzg¢tom laboratoryjnym. Takze wspomniane wyzej wirusy onkolityczne z wbudowanymi genami
kodujacymi ICOSL i CD40L oraz TIMP-2 i/lub PADI1 podawane myszom przynosily oczekiwane
efekty i byly dobrze tolerowane.

Wyniki oméwionych badan umozliwity dopuszczenie eksperymentalnych metod leczenia czerniaka
i miedzybloniaka, z wykorzystaniem ONCOS-102, do badan klinicznych. Metody te, co bardzo
istotne, uzyskaly miedzynarodowa ochrong¢ patentowa.

Artykuly oryginalne oznaczone jako A3 i A4, dotyczace zagadnienia 3, omawiajg:

- proces optymalizacji uzyskiwania wirusa ONCOS-401 z komorek linii A549, obejmujacy
okreslenie wlasciwej gestosci komorek, dawki infekcyjnej, czasu inkubacji i metody lizowania
komérek

- opracowanie testow ELISA oraz Quanti-Blue umozliwiajacych, odpowiednio, oznaczenia ilosci lub
ilosci 1 aktywnosci biatka CD40L wytwarzanego przez tego wirusa

Omawiane, obejmujace wspomniane 3 zagadnienia osiggnigcie, w postaci cyklu spéjnych
tematycznie publikacji, uzupelniaja dwa artykuly przegladowe, dotyczace wspdlczesnych i
perspektywicznych metod leczenia czerniaka (A6) i miedzybtoniaka (A7).

Poza artykutami wlaczonymi w sklad omoéwionego cyklu, Dr Lukasz Kuryk opublikowat (jako
wspolautor) 24 prace oryginalne i 8 przegladowych, o sumarycznym IF wynoszacym 135,9. Jest
pierwszym autorem 4, ostatnim — 3 i autorem korespondujacym 5 z nich. Wyniki jego badan byly
prezentowane na licznych konferencjach naukowych (w tym 20 doniesien przedstawianych osobiscie
oraz 1 wyklad plenarny). Dorobek naukowy Habilitanta nie obejmuje monografii ani rozdziatu
ksiazki. Dr Lukasz Kuryk jest natomiast, jak wspomnialem wyzej, wspélautorem 2
mi¢dzynarodowych patentow, zwigzanych tematycznie z osiggni¢ciem wymienionym w artykule 219
ust. 1 p. 2 ustawy.
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Niektore inne, wymienione we wniosku, istotne osiagniecia naukowe Kandydata, mieszczace si¢ w
ramach dyscypliny nauki o zdrowiu sg $ci$le zwigzane z tematyka omdwionego wyzej cyklu
publikacji. Dotycza one przede wszystkim charakterystyki wiruséw onkolitycznych i oceny ich
aktywnosci przeciwnowotworowej. Badania prowadzone przez Dr Lukasza Kuryka pozwolity
miedzy innymi na wykazanie:

- indukowania odpowiedzi z udzialem limfocytéw T rozpoznajacych mezoteling przez zastosowanie
wirusa ONCOS-102 w mysim modelu migdzybtoniaka

- istotnej roli ekspresji receptora DSG2 na komoérkach rakowych w terapii z uzyciem tego wirusa
(badania z uzyciem komorek linii raka jajnika oraz kliniczne)

- abskopalnego efektu terapii skojarzonej z uzyciem wirusa ONCOS-102 i przeciwciat przeciwko
receptorowi PD-1 w czerniaku (z wykorzystaniem opracowanego modelu mysiego); odpowiednia
publikacja (Kuryk i wsp., 2019; doi: 10.1002/jmv25501) jest uzupelnieniem artykutu oznaczonego
jako A5 i zapewne mogla by¢ wlaczona do cyklu jako stanowigca fragment osiagnigcia
wymienionego w artykule 219, ust. 1, p. 2 ustawy

- obiecujacego potencjatu terapeutycznego (roéwniez z efektem abskopalnym) stosowania ONCOS-
102 i przeciwcial przeciwko PD-1 w badaniach klinicznych pacjentéw z rozpoznaniem czerniaka
opornego na wymienione przeciwciala w zaawansowanym stadium

- skutecznej aktywnosci przeciwnowotworowej wirusa AdV5/3-D24-ICOSL-CD40L i jego
polaczenia z przeciwcialem przeciwko PD-1 w stosunku do komorek czerniaka (model komérek linii
nowotworowych i1 zwierzecy); publikacja demonstrujaca te dane (Garofalo i wsp., 2021; doi:
10.3390/pharmaceutics13040547) rowniez mogta by¢ wiaczona do cyklu, jako istotne uzupelnienie
artykulu A8

- mozliwosci wykorzystania pecherzykow zewngtrzkomoérkowych pochodzenia nowotworowego
jako nosnikow wiruséw onkolitycznych.

Mniej zwigzane z wiodgcg tematyka badan Dr Lukasza Kuryka osiagnig¢cia naukowe (lecz rowniez
mieszczace si¢ w zakresie dyscypliny nauki o zdrowiu) dotyczyly charakterystyki wirusow polio
wystepujacych w populacji polskiej (nie wykryto woéwczas szczepéw o nasilonej neurowirulencji)
oraz oceny aktywno$ci przeciwgrzybiczej nowych pochodnych sulfonowych. Jedna z tych
pochodnych, okreslona jako S1 wykazuje silne dziatanie bojcze w stosunku do Candida albicans.

Wiele z opisanych osiggnie¢ Kandydata powstato dzieki jego uczestnictwie w pracach
miedzynarodowych zespolow, takze podczas dlugotrwatego (3 lata) i licznych kréotszych stazy w
instytucjach naukowych czy pracy w dziatach badawczo-rozwojowych przedsigbiorstw zajmujacych
si¢ opracowaniem i wdrozeniem lekow. Byt beneficjentem projektu Miniatura, kierownikiem
projektow Sonatina i Sonata oraz wykonawcg 2 projektéw miedzynarodowych. Otrzymat takze kilka
prestizowych nagrod i byl stypendysta kilku miedzynarodowych programéw. Ponadto, pehnit role
edytora goscinnego w czasopi$mie Pharmaceutics. Dorobek naukowy Dr Lukasza Kuryka zostat
doceniony przez wloskie ministerstwo whasciwe ds. nauki i szkolnictwa wyzszego, ktére przyznato
mu uprawnienia do zatrudnienia na stanowisku profesora w tamtejszych uczelniach (abilitazione
scientifica nazionale/national scientific qualification) przez 11 lat.

Whniosek:

Na podstawie dokumentacji wniosku otrzymanego do oceny uwazam, ze Dr Lukasz Kuryk spelnia
warunek uzyskania stopnia doktora habilitowanego okreslony w ustawie Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce z 20 lipca 2018, z pdzniejszymi zmianami, wymieniony w artykule 219, ust. 1, p. 2
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czyli posiada osiagniecia naukowe stanowigce znaczny wklad w rozwéj dyscypliny nauki o
zdrowiu, w tym cykl powiazanych tematycznie artykuléw naukowych opublikowanych w
okreslonych ustawg czasopismach, a takze wykazuje si¢ istotng aktywnoscig naukows realizowana
w wigcej niz jednej instytucji naukowej. Na podkreslenie zashuguje znaczacy udzial Habilitanta w
opracowaniu metody konstrukcji adenowiruso6w onkolitycznych, oceny ich kluczowych whasciwosci
1 zaproponowaniu nowych metod leczenia, dopuszczonych do badan klinicznych. Dr Lukasz Kuryk
jest dojrzalym pracownikiem naukowym, mogacym kierowaé pracami- zespolow i realizacja
projektow badawczych. Ma takze udokumentowang zdolno$¢ nawigzywania dobrze ukierunkowanej
wspoltpracy z do$wiadczonymi badaczami w Polsce i innych krajach europejskich. Waznym
aspektem jego aktywnosci jest potencjat wdrozeniowy opracowanych rozwigzan.

e
Prof” dr hab. Maciej Cedzyniski



