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Recenzja osiggniecia naukowego
pt. ,Plastyczno$¢ neuronalna jako podstawa elastycznos$ci behawioralnej:
od mechanizméw synaptycznych po zlozone formy zachowania”
oraz caloksztattu dorobku naukowego, dydaktycznego i organizacyjnego

Pani doktor Alicji Puscian,

w zwigzku z postepowaniem o nadanie stopnia doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych w dyscyplinie nauki biologiczne

Pani dr Alicja Puscian posiada dwa fakultety magisterskie — jest magistrem
psychologii i magistrem biologii (odpowiednio: Wydziat Psychologii i Wydzial Biologii
Uniwersytetu Warszawskiego), za$ doktorat z nauk biologicznych w zakresie neurobiologii
(pt. ,,Design of automated phenotype assessment and validation of tissue-specific therapeutic
intervention in mouse models relevant to autism spectrum disorders™) obronita w 2016 roku w
Instytucie Biologii Do$wiadczalnej im. M. Nenckiego Polskiej Akademii Nauk. Posiada takze
dyplom ukoficzenia studiow podyplomowych ze Stosowanej Analizy Zachowania na
Uniwersytecie SWPS oraz dyplom ukonczenia ponad 2-letniego stazu podoktorskiego w
dziedzinie neurobiologii na Yale University (USA). Wszystkie powyzsze polskie dyplomy
uzyskata z wyréznieniem. Po studiach magisterskich i podyplomowych Kandydatka cate
swoje zycie zawodowe, przerywane licznymi stazami zagranicznymi, zwigzala z Instytutem
Biologii Do$wiadczalnej im. M. Nenckiego PAN, zajmujac w réznych jego jednostkach
organizacyjnych rézne stanowiska, stosowanie do swego aktualnego wyksztalcenia.
Szczegétowe dane na temat przebiegu i osiagnie¢ w pracy naukowo-zawodowej dr Puscian
przedstawiam w dalszych czgsciach recenzji.

Niniejsza recenzje sporzgdzitem zgodnie z wymaganiami okreslonymi w art. 219 ust. 1
pkt. 2 i 3 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2020
r. poz. 85 z pdézn. zm.), w oparciu o kopie opublikowanych oryginalnych prac naukowych
sktadajacych sie na osiggnigcie naukowe Kandydatki, Jej autoreferat oraz inne dostarczone mi

przez Rade Naukowg Instytutu Biologii Doswiadczalnej im. M. Nenckiego PAN materialy.



Tytutem formalnosci pragng doda¢ takze, ze rola recenzenta osiggnigcia naukowego
przedstawionego w formie ,,sktadanki” publikacji ma charakter niejako wtérny, gdyz kazdy z
opublikowanych artykutéw przeszedl juz pelny, nierzadko mocno rygorystyczny proces
wydawniczo-recenzencki w czasopismach, w ktorych si¢ one ukazaly. W tej sytuacji pozostaje
mi wigc — obok formalnego potwierdzenia rzetelnosci metodologicznej poszczegdlnych badan
przeprowadzonych przez Kandydatke oraz poprawnosci merytorycznej zalozen, dyskusji i
wnioskow zawartych w poszczegdlnych publikacjach — skupi¢ si¢ przede wszystkim na ocenie
czy artykuly tworzg logiczng cato$¢ i czy sa powigzane wspdlnym problemem badawczym,
ocenie ich wartosci naukowej, oryginalnosci, zasiegu i znaczenia dla rozwoju dyscypliny, a
takze wkladu wilasnego Kandydatki, a ponadto Jej pozostatej aktywnosci naukowej, a takze

osiggnie¢ w dziatalnosci dydaktycznej i organizacyjne;j.
1. Ocena osiggnigcia naukowego

Wszystkie szes¢ publikacji sktadajacych si¢ na osiagnigcie naukowe dr Alicji Puscian,
tj. cztery oryginalpe artykuty badawcze (doswiadczalne) oraz dwie prace przegladowe,
zamieszczono w latach 2020-2025 w renomowanych czasopismach z tzw. listy filadelfijskiej, a
ich Igczny Impact Factor dla okresu 5 letniego wynosi 54,4 (kolejno: 8,5; 7,4; 11,1; 8,7; 13,7,
5,0), za$ tgczna liczba cytowan na dzien 04.04.2025 (z wylaczeniem artykutu, ktory ukazat sie
w biezacym roku) — 55. W pieciu publikacjach Kandydatka jest ich pierwsza autorka, a Jej
wspoétautorstwo zostato ocenione (zgodnie z kryteriami Credit) bardzo wysoko (nie mniej niz
50% calkowitego wkladu naukowego) we wszystkich szesciu artykutach obejmujac bez
wyjatku takie kategorie jak ,,koncepcja” oraz ,,pisanie — oryginalny manuskrypt” i ,,pisanie —
rewizja i edycja”, a w pracach do$wiadczalnych (z wyjatkiem jednej) takze ,,metodologia” i
,prace eksperymentalne”.

Tytut osiggniecia naukowego dr Alicji Puscian — ,,Plastyczno$¢ neuronalna jako
podstawa elastycznosci behawioralnej: od mechanizméw synaptycznych po zlozone formy
zachowania” — brzmi doprawdy imponujgco, jak opastego, multidyscyplinarnego podrecznika
akademickiego, obiecujgc omoOwienie ogromu zagadnieni, mechanizméw, skal czasowych i
kontekstow, ktorych zakres czgéciowo ujawnia druga czes$é tytulu — ,,od mechanizméw
synaptycznych po ztozone formy zachowania”. Trzeba podkresli¢, ze proba syntetycznego
objecia tak szerokiego spektrum badawczego stanowi niezwykle ambitne zamierzenie, gdyz
np. plastyczno$é neuronalna nie jest pojedynczym procesem. Obejmuje wszystko, od

milisekundowych modyfikacji synaptycznych po przeprogramowanie w ciagu lat nauki. Takze



elastyczno$¢ behawioralna ma wiele warstw — odruchy, nawyki, kreatywne rozwigzywanie
probleméw i adaptacje spoteczne opieraja si¢ na rdéznych mechanizmach plastycznosei.
Badania eksperymentalne sg tu niezbedne. Potrzebujemy danych pokazujacych, ktére formy
plastycznosci mapujg si¢ na jakie zmiany behawioralne oraz w jakich warunkach plastycznosé
zawodzi lub staje si¢ niedostosowawcza. Kazdy poziom — od czasteczek po umyst — nadal
kryje pytania bez odpowiedzi. Nalezaloby kontynuowaé¢ badania w szczeg6lnosci w
nastepujgcych obszarach:

e Roznorodno$é molekularna — analizowanie mechanizméw, dzigki ktérym dziesiatki bialek

zwigzanych z plastycznoscia koordynuja si¢ miedzy typami komorek.

e Dynamika na poziomie obwodéw — mapowanie sposobu, w jaki lokalne zmiany synaptyczne
rozprzestrzeniajg si¢ przez sieci neuronalne, zmieniajac podejmowanie decyzji.

e Rozwdj kontra dorosto$é — wyjasnienie, dlaczego plastycznosé okresow krytycznych rézni sig
tak wyraznie od dojrzatych m6zgéw — i czy mozemy ponownie ,,otworzy¢ te okna”.

e Zmiennoé¢ indywidualna — zrozumienie czynnikow genetycznych, epigenetycznych i
$rodowiskowych, ktére sprawiaja, ze plastyczno$¢ jest bardziej oporna (stabilna) u niektorych
0sob, niz u innych.

e Plastyczno$é patologiczna — badanie, w jaki sposob ,nadmierna plastyczno$¢” lub blednie
ukierunkowane przeprogramowanie przyczyniaja si¢ do takich schorzefi, jak np. przewlekly
bdl, uzaleznienie, czy PTSD.

e Perspektywa ewolucyjna — odtwarzanie rozwoju neuroplastycznosci jako fundamentu
elastycznosci behawioralnej, wyzszych funkcji poznawczych i kumulatywnych kultur w
antropogenezie (filogeneza kory przedczotowej, poréwnania miedzygatunkowe, podioze
genetyczne i wplywy epigenetyczne, rekonstrukcja funkcji mozgu m.in. poprzez analizy
endokastow mozgowych, etc.).

Jak widaé, prace Kandydatki koncentrujgc sie ,,na badaniu mechanizméw plastycznosci
neuronalnej w kontekscie zlozonych zachowan”, nie tylko, jak wspomniano, na réznych
poziomach — molekularnym, obwodowym oraz systemowym — ale takze z dwoch perspektyw,
zarowno fizjologicznej, jak i patologicznej, bardzo dobrze wpisujg si¢ w aktualne, glowne
wyzwania naukowe w tej dziedzinie. Badania obejmowaty zaréwno fundamentalne
mechanizmy dzialania modzgu, eksploracje terapeutycznych podejs¢ do deficytow
behawioralnych, jak i analiz¢ ztozonych adaptacji spotecznych. Autorka rozwijala przy tym
system Eco-HAB, otwartg platforme¢ badawcza, ktéra umozliwia dtugotrwate, nieinwazyjne
monitorowanie spontanicznych zachowan myszy laboratoryjnych zyjacych w grupach. Warto
zwroci¢ uwage, ze ten opracowany w Instytucie Biologii Doswiadczalnej im. M. Nenckiego w
Warszawie wysoce zaawansowany system posiada wszystkie cechy standardu metodycznego i
jest pierwszym urzgdzeniem gwarantujacym trafno$¢ oceny interakcji spotecznych gryzoni w
polaczeniu z wysokg powtarzalno$cig rezultatow prowadzonych doswiadczen, co zostalo

dostrzezone m.in. przez renomowane czasopismo naukowe ,,eLIFE”.



W tym miejscu przejde do krotkiego opisu publikacji sktadajgcych si¢ na
przedstawione mi do recenzji osiagnigcie naukowe Kandydatki. W pierwszej kolejnosci

przywotam osobno Jej badania eksperymentalne, ktore miaty charakter translacyjny — byly

prowadzone na modelach zwierzgcych opartych na myszach laboratoryjnych. I tak, wedlug

oznaczen zawartych w autoreferacie Kandydatki:

Molekularne mechanizmy neuroplastyczno$ci jako podstawa elastyczno$ci zachowania
2.1. Plastyczno$¢ zalezna od doswiadczenia w pierwszorz¢dowej korze wzrokowej

Puscian A., Banisty H., Higley M.J. (2020). NMDAR-dependent emergence of behavioral
representation in primary visual cortex. Cell Reports, vol. 32, issue 4, art. 107970.

Badania przeprowadzone przez Autorke na Uniwersytecie Yale wykazaly (wbrew
rozpowszechnionemu pogladowi, ze kora nowa ssakéw wiernie reprezentuje bodzce
zewnetrzne), ze pierwszorzedowa kora wzrokowa (V1) nie jest tak ,sztywna”, jak dotad
sadzono. Korowa reprezentacja bodzcéw w korze V1 okazala si¢ by¢ plastyczna i zdolna do
modyfikacji mogac znaczgco reorganizowaé swoja aktywnos¢ w wyniku uczenia sig.

W niniejszej pracy wykorzystujacej zaawansowane techniki badawcze i metody
obliczeniowe (w tym uczenie maszynowe) zastosowano klasyczne warunkowanie mrugania u
myszy do zbadania dynamiki i mechanizméw komoérkowych lezacych u podstaw
plastyczno$ci reprezentacji sensorycznych i behawioralnych w korze V1. Laczac dtugotrwale
obrazowanie dwufotonowe in vivo i manipulacje genetyczng, odkryto, ze podczas gdy
neurony V1 utrzymujg stabilne kodowanie bodzcow wzrokowych przez caly okres uczenia
sie, reprezentacja rezultatu behawioralnego pojawia si¢ z czasem zaréwno w pojedynczych
neuronach, jak i w zespotach neuronalnych. To kodowanie behawioralne zaobserwowano w
pobudzajagcych neuronach piramidowych (PN) i hamujacych interneuronach ,,ekspresujacych”
parwalbumine (PV), ale nie w hamujacych interneuronach wyrazajacych somatostatyne
(SOM), ani w hamujagcych komorkach wyrazajacych wazoaktywny peptyd jelitowy (VIP).

Okazalo sie, ze interneurony PV przechodza znaczng reorganizacje pod wplywem
treningu wzrokowego i ze — jak napisata Autorka w autoreferacie — ,,plastyczne modyfikacje
interneuron6w PV mogg stanowié punkt wyjscia, prowadzac do ogdlnej przebudowy
lokalnych sieci neuronalnych”. Dos$wiadczenia wykazaly rowniez, Zze plastycznosé
reprezentacji behawioralnej wymaga autonomicznej ekspresji receptorow glutaminianowych
typu NMDA (NMDAR) w komoérkach, co sugeruje kluczowsg rolg plastycznosci synaptycznej

w rozwoju aktywno$ci zwigzanej z uczeniem si¢ w korze V1.



Molekularne mechanizmy neuroplastycznosci jako podstawa elastycznosci zachowania
2.2. Farmakologiczna modulacja neuroplastycznosci w ciele migdalowatym

Puscian A., Winiarski M., Leski S., Charzewski L., Nikolaev T. Borowska J., Kowalski J.,
Bijata M., Dziembowska M., Knapska E. (2020). Chronic fluoxetine treatment impairs
motivation and reward learning by affecting neuronal plasticity in the central amygdala.
British Journal of Pharmacology, vol. 178, issue 3, pages 672-688.

Dane dotyczace wplywu znanego leku przeciwdepresyjnego fluoksetyny (FLX) —
selektywnego inhibitora wychwytu zwrotnego serotoniny — na plastyczno$¢ neuronalng sg
sprzeczne. Z jednej strony donoszono, ze lek ten utrudnia przetwarzanie nagrody i moze
hamowaé plastyczno$¢ neuronalng, a z drugiej strony wykazywano miedzy innymi, Zze
leczenie fluoksetyna indukuje plastyczno$¢ neuronalng i tagodzi zaburzenia niektérych
rodzajoéw uczenia sie, odwraca anhedoni¢ wywotang stresem i poprawia wydajno$¢ w wysoce
ztozonych zadaniach poznawczych.

W pracy Autorki badano wptyw przewlektego leczenia fluoksetyng na plastycznos$é
neuronalng w ciele migdatowatym, szczegdlnie w jadrze $rodkowym (CeA) i podstawno-
bocznym (BLA), nalezacych do podkorowych struktur limbicznych. FLX podawano myszom
przez 8 tygodni, odwzorowujac schematy codziennego, dobrowolnego spozycia leku, jakie
typowo obserwuje sie w praktyce klinicznej. Testy behawioralne prowadzono w IntelliCage
(TSE), w pelni zautomatyzowanym, sterowanym komputerowo systemie, ktéry moze by¢
uzywany do ‘dlugoterminowego monitorowania zachowania si¢ myszy trzymanych w
grupach. Do wizualizacji typéw neuronéw i sieci okotoneuronalnych, a takze oceny
morfologii kolcéw dendrytycznych wykorzystano metody immunohistochemiczne.

Okazato sie, ze przewlekle podawanie FLX ma odmienny wplyw na rézne formy
plastyczno$ci neuronalnej w zalezno$ci od badanego regionu ciata migdatowatego. W CeA
FLX spowodowalta obnizenie poziomu metaloproteinazy macierzy zewnatrzkomorkowej-9
(MMP-9), co miato negatywne skutki. W przeciwienstwie do CeA, w BLA poziom MMP-9
pozostal niezmieniony, a jednoczesnie zaobserwowano zwigkszenie plastycznosci mierzonej
jako rozluznienie sieci okotoneuronalnych (PNN) otaczajacych neurony hamujgce wyrazajace
parwalbumine (PV) i kalbindyne (CALB). Zaburzenia behawioralne, takie jak zaburzenie
zdolnosci do uczenia sie opartego na nagrodach i wywotywanie zachowan $wiadczacych o
anhedonii, towarzysza zmianom w morfologii kolcow dendrytycznych w jadrze
migdatowatym centralnym w kierunku stanu niedojrzatego, zapewne odzwierciedlajgc
niezdolno$¢ zwierzat do adaptacji. Wyniki pokazuja, ze wptyw FLX na plastycznos¢ ciata

migdatowatego jest — jak to ujela Autorka w autoreferacie — ,daleki od jednoznacznie



pozytywnego”, jako ze ,,odmienne mechanizmy molekularne w sasiadujacych ze sobg jadrach
wplywaja na plastyczno$é neuronalng w przeciwnych kierunkach”, co moze wyjasnia¢ rézne

tego skutki dla moézgu i zachowania.

3. Regulacja zaburzen neuroplastycznosci w ciele migdalowatym — eksperymentalna
terapia celowana deficytow elastycznos$ci behawioralnej

Puscian A., Winiarski M., Borowska J., Leski S., Gorkiewicz T., Chaturvedi M., Nowicka K.,
Wolyniak M., Chmielewska J.J., Nikolaev T., Meyza K., Dziembowska M., Kaczmarek L.,
Knapska E. (2022). Targeted therapy of cognitive deficits in fragile X syndrome. Molecular
Psychiatry, 27(6):2766-2776.

W pracy zatytulowanej ,,Celowana terapia deficytdéw poznawczych w zespole
tamliwego chromosomu X” Autorka analizuje rol¢ metaloproteinazy —macierzy
zewnatrzkomoérkowej-9 (MMP-9) w jadrze centralnym ciata migdatowatego (CeA) i jej
wplyw na elastyczno$¢ zachowati motywowanych nagroda, ze szczegélnym uwzglgdnieniem
zaburzen neurorozwojowych, a konkretnie zespolu lamliwego chromosomu X (FXS).
Modelem badawczym byty myszy Fmrl KO (model zwierzecy FXS). Opracowano celowang
terapie eksperymentalng z wykorzystaniem polimerowych nanoczasteczek uwalniajacych
inhibitor MMP-9 (TIMP-1) do CeA, po czym oceniano jej wplyw na elastycznos¢
behawioralng w testach uczenia si¢ motywowanego nagroda (IntelliCage, Eco-HAB).

Okazalo sie, ze:

e Myszy Fmrl KO wykazuja podwyzszony poziom MMP-9 w CeA.

e Celowane hamowanie aktywnosci MMP-9 w CeA poprawia elastycznos¢ behawioralng u
myszy Fmr1 KO, przywracajac zdolno$¢ uczenia si¢ motywowanego nagroda.

e Interwencja ta specyficznie poprawia elastycznos¢ poznawcza, nie wplywajac na deficyty
spoleczne.

e Redukcja fizjologicznego poziomu MMP-9 w CeA u kontrolnych myszy typu dzikiego
prowadzi do zaburzef uczenia si¢ motywowanego nagroda.

e Terapia TIMP-1 normalizuje gestos¢ i morfologie kolcow dendrytycznych oraz przywraca
prawidtowy przebieg LTP w CeA myszy Fmrl KO.

Wyniki te sg dowodem na specyficzno$¢ objawowg  zastosowanego
podejécia potwierdzajac, ze modyfikacja konkretnych obwodow neuronalnych selektywnie
modyfikuje regulowane przez nie zachowania, nie majac jednoczesnie wplywu na inne
elementy fenotypu. Wyniki te wskazuja takze, ze prawidtowe uczenie si¢ w zlozonych
kontekstach wymaga optymalnego, fizjologicznego poziomu aktywnosci MMP-9. Zaréwno
nadmiernie wysoka, jak i zbyt niska aktywno$¢ tego enzymu istotnie zaburza adaptacyjng

elastyczno$é zachowania. Na poziomie neuronalnym terapia celowana TIMP-1 redukowata



liczne strukturalne i funkcjonalne nieprawidtowosci w CeA myszy Fmrl KO. Obserwowana
poprawa strukturalna i funkcjonalna wspieraja hipoteze, iz zaburzenie plastycznosci zaleznej
od MMP-9 w obrebie CeA odpowiada za deficyty poznawcze w zespole tamliwego
chromosomu X. Nalezy podkresli¢, ze zastosowanie automatycznych i jak to okreslifa
Autorka — ,,ekologicznie trafnych” — testdéw behawioralnych, w tym systemoéw IntelliCage
oraz Eco-HAB, pozwolito na odzwierciedlanie w doswiadczeniach rzeczywistych warunkow
uczenia sie, co istotnie zwigksza translacyjny potencjal uzyskanych wynikow. Ma to
szczegblne  znaczenie  wobec  trudnosci modelowania  deficytow  poznawczych

charakterystycznych dla ludzkich zaburzen neuropsychiatrycznych i neurorozwojowych.

4. Neuroplastyczno$¢ jako podstawa dynamiki zachowan spolecznych
4.2. Plastyczno$é kory przedczolowej jako podstawa elastycznoSci spolecznej

Winiarski M., Borowska J., R. M. Wolyniak, Jedrzejewska-Szmek J., Kondrakiewicz L.,
Mankiewicz L., Chaturvedi M., Turzynski K., Wéjcik D., Puscian A., Knapska E. (2025).
Information sharing within social network is key for adaptation — lessons from mice tested
under semi-naturalistic conditions. Science Advances, vol. 11, issue 1, eadm7255.

W badaniach opublikowanych w niniejszej pracy skupiono si¢ na neuronalnych
mechanizmach lezacych u podstaw uczenia spolecznego oraz zwigzanych z nim
dynamicznych zmianach zachodzacych w sieciach spotecznych. Opierajac si¢ na wezesniej
uzyskanych danych podkreslajacych kluczowa rolg plastycznosci synaptycznej zaleznej od
metaloproteinazy macierzy zewnatrzkomérkowej — 9 (MMP-9) w elastycznosci
behawioralnej, badano w jaki sposéb tego rodzaju plastyczno$¢ w obrebie prelimbicznej
czeci kory przedczotlowej (PL) wspiera dynamiczne dostosowania w zachowaniu
spotecznym, zaréwno na poziomie jednostki, jak i calej grupy.

Zwierzetom prezentowano spoleczne wskazowki zapachowe pochodzace od znanych
im osobnikéw, ktore wezesniej uzyskiwaty dostep do réznego rodzaju nagrdd (od roztworu
sacharozy, przez tlusty ser, po mozliwo$¢ interakcji z samicg). Myszy konsekwentnie
wykorzystywaly spoleczne wskazowki zapachowe pozostawione przez osobniki, ktore
otrzymywaly nagrody, szybko dostosowujac swoje zachowanie. Uporczywie eksplorowaly
one miejsca, w ktorych znajdowaly sie $lady zapachowe, nie tylko w znanym $rodowisku, ale
takze w calkowicie nowym.

Fundamentalng role plastycznosci neuronalnej w opisanych zachowaniach
spotecznych ujawniano poprzez manipulacj¢ eksperymentalng w PL. W odr6znieniu od

zwierzat kontrolnych, myszy, u ktdrych selektywnie zaburzono plastycznos¢ PL za pomoca



nanoczastek z TIMP-1 (selektywnym inhibitorem MMP-9), wykazywaly powazne deficyty w
zakresie uczenia spolecznego wykraczajgce poza zachowania indywidualne — zaburzenie
synaptycznej reorganizacji PL zaleznej od MMP-9 uniemozliwialo adaptacyjne zmiany
spoleczne na poziomie calej grupy.

Wyniki te dowodza, Ze nienaruszona plastycznos¢ w PL jest niezbedna nie tylko dla
uczenia spolecznego, ale rowniez dla zwigzanej z nim dynamicznej rekonfiguracji struktur
spotecznych. Do$wiadczenia pokazaly, ze plastycznos¢ neuronalna w obrgbie PL stanowi
fundamentalny mechanizm umozliwiajacy adaptacje — skuteczne dostosowywanie zachowan
w zlozonych $rodowiskach spotecznych. W szczeg6lnosci mechanizmy oparte na
plastyczno$ci synaptycznej zaleznej od MMP-9 sa kluczowa neuronalng podstawa uczenia
spotecznego. Ciggle zmiany plastyczne, a nie jedynie ustalone wzorce aktywnosci

neuronalnej, stanowig podstawe elastycznosci zachowania na poziomie grupy spoteczne;.

Pozostale dwie pozycje wydawnicze skladajace si¢ na osiagnigcie naukowe zostaly

scharakteryzowane przez Kandydatke jako prace przegladowe i podobnie jak w przypadku

prac eksperymentalnych skomentuj¢ je zgodnie z oznaczeniami zawartymi w Jej

autoreferacie.

4. Neuroplastyczno$é¢ jako podstawa dynamiki zachowan spolecznych
4.1. Uczenie spoleczne wymaga zaawansowanej elastycznos$ci behawioralnej

Puscian A., Bryksa A., Kondrakiewicz L., Kostecki M., Winiarski M., Knapska E. (2022).
Ability to share emotions of others as a foundation of social learning. Neuroscience &
Biobehavioral Reviews, 132:23-36.

Niniejszy przeglad podkresla znaczenie badania zachowan spolecznych u zwierzat
laboratoryjnych, a zwlaszcza gryzoni, dla zrozumienia zakresu i wszechstronnosci
plastyczno$ci neuronalnej. Autorka wraz ze wspotautorami dowodzi, ze interakcje spoleczne,
na ktére wpltywajg r6zne czynniki wewnetrzne i zewngtrzne, oferuja wyjatkowa okazje do
zbadania, jak moézg adaptuje si¢ do zlozonych i dynamicznych srodowisk, a zarazanie
emocjonalne i uczenie si¢ spoteczne stanowig kluczowe mechanizmy. Gtéwne postulaty tej
pracy mozna pogrupowac nastepujgco:

e Interakcje spoteczne jako model plastycznosci neuronalne;j:

Badania pokazuja, ze interakcje spoleczne u zwierzat laboratoryjnych oferujg unikalng mozliwos¢
eksploracji zakresu i wszechstronno$ci plastycznosci neuronalnej ze wzgledu na ciggly potrzebe
adaptacji i reakcji na informacje zwrotne.



e Uwarunkowania zachowan spotecznych:

Artykut analizuje wptyw roznych czynnikbw na zachowania spoleczne ssakow, w tym
pokrewienstwa genetycznego, znajomosci, wczesniejszych doswiadczen spolecznych, plci i
wezesnego srodowiska rozwojowego.

e Weczesne doswiadczenia spoteczne:

Badania na gryzoniach pokazujg, ze wczesne doswiadczenia spoleczne znaczaco ksztalttuja
pdzniejsze interakcje spoteczne, wplywajac na trajektorie rozwoju i kompetencje spoteczne.

e Zarazanie emocjonalne:

Zarazanie emocjonalne jest przedstawiane jako mechanizm adaptacyjny umozliwiajacy skuteczne
rozumienie i reagowanie na stany innych, pozwalajac zwierzetom wykorzystywa¢ sygnaly
emocjonalne do oceny $rodowiska i optymalizacji zachowania.

e Spoleczne uczenie si¢:

Spoleczne uczenie sie¢ jest identyfikowane jako najwyzszy poziom elastycznosci behawioralnej, w
ktérym zwierzeta aktywnie ucza si¢ na podstawie doswiadczeni innych, co ksztattuje przyszie ich
zachowania, zwiekszajac szanse na przetrwanie i poszerzajac repertuar zachowan.

e Proponowany model:

Autorzy proponujg model, w ktérym zarazanie emocjonalne utatwia natychmiastowg adaptacje do
kontekstow spotecznych, podczas gdy spoleczne uczenie si¢ integruje komponenty afektywne i
informacyjne, zapewniajac elastycznos¢ dziatania.

W posumowaniu Autorzy stwierdzaja, ze uczenie spoleczne u gryzoni, stanowigc
,jedng z najbardziej zaawansowanych form elastycznosci behawioralnej zaobserwowanych
dotychczas u ssakow innych niz naczelne”, czyni ten mechanizm ,,fascynujgcym obiektem do
badan plastycznosci neuronalnej na wielu poziomach biologicznych — od molekularnego az

po systemowy”.

5. Naturalistyczna ocena zachowania jako narzedzie nowoczesnej neurobiologii

Puscian A., Knapska E. (2022). Blueprints for measuring natural behavior. iScience,
25(7):104635.

Praca odnosi sie do niedostatkéw metodologicznych dotychczas prowadzonych prac
eksperymentalnych w obszarze neurobiologii behawioralnej proponujac jednoczes$nie nowe,
obiektywne, bardziej adekwatne i ,,naturalistyczne” podejscie w projektowaniu i realizacji
tego rodzaju badan. W sugestywny, niejako literacki sposéb (,.Jestes sam. Uwigziony w
dziwnie uksztaltowanej, szarej przestrzeni bez drogi wyjscia. Zostales tu przetransportowany
przez stworzenie z innego, zdecydowanie potezniejszego gatunku, ktore mogtoby ci tatwo
wyrzadzi¢ krzywde. Twoja reakcja...”) Autorki argumentuja, Zze poleganie wylgcznie na

écisle kontrolowanych, krotkotrwatych i czgsto wymuszonych testach behawioralnych



znacznie ogranicza warto$¢ translacyjng badafh na zwierzetach, zwlaszcza w kontekscie
ztozonych zaburzen neuropsychiatrycznych i neurorozwojowych.

Jako uzupeknienie tradycyjnych metod oceny behawioru postuluja zintegrowane
podejscie oparte na zautomatyzowanych, ,ekologicznie trafnych” systemach, ktore
umozliwiajg dlugoterminowe monitorowanie dobrowolnych (spontanicznych) aktywnosci
zwierzat zyjacych w grupach. W artykule przedstawiono i krytycznie oceniono wiele takich
systemow, w tym IntelliCage oraz Eco-HAB, ktore zostaly wykorzystane we wczesniej
opisanych badaniach, wchodzacych w sktad osiggniecia naukowego Kandydatki. Dzieki tym
systemom dane sg zbierane w sposob ciagly i nieinwazyjny, lepiej ,,odzwierciedlajac
zachowania naturalne i stabilne w czasie”. W rezultacie mozliwe staje si¢ przeprowadzanie
analiz poznawczych, motywacyjnych i spotecznych z wyzsza rozdzielczosciag oraz w
dtuzszych okresach, co umozliwia uchwycenie wzorcéw zachowarn, ktére mogltyby pozosta¢
niezauwazone. Oprocz aspektow technicznych, opisane systemy ilustrujg rowniez szerszg
zmiane koncepcyjng — przejscie od redukcjonistycznych modeli zachowania do
zintegrowanego podejscia, ktore bada, jak zwierzeta dostosowuja si¢ do dynamicznie
zmieniajgcego si¢ srodowiska.

Ta zmiana jest nie tylko pozadana, ale wrgcz niezbedna, zwlaszcza w kontekscie
rosngcej Swiadomosci, ze zaburzenia neuropsychiatryczne i neurorozwojowe czesto wigzg sig
z deficytami w elastyczno$ci zachowania, przetwarzaniu kontekstu oraz adaptacji spoteczne;.
Jako przyktad korzysci z zastosowania opisanych w artykule automatycznych systemow
nawigzano do poprzednich prac zwracajac uwage, ze na przyklad deficyty w uczeniu sig
motywowanym nagrodg obserwowane po chronicznym podawaniu fluoksetyny lub w modelu
zespotu tamliwego chromosomu X (FXS) byly mozliwe do rzetelnego opisania przede
wszystkim dlatego, ze myszy mialy mozliwo$¢ angazowania si¢ w zadanie poznawcze przez
wiele dni, w warunkach przypominajgcych naturalne zycie spoleczne. Takze opracowanie
interwencji terapeutycznej opartej na regulacji poziomu bialkka MMP-9 wzgledem
specyficznych deficytow behawioralnych mozliwe byto dzigki precyzyjnym, ciaglym

pomiarom konkretnych domen behawioralnych.

W podsumowaniu stwierdzam, ze przedstawione mi do recenzji osiggnigcie naukowe
w postaci szesciu opublikowanych artykutow tworzy logiczna cato$¢ powigzang wspdlnym
problemem badawczym zatytulowanym ,Plastyczno$¢ neuronalna jako podstawa
elastycznosci behawioralnej”. Spojnosci tematycznej polaczonej ze zwartg narracjg naukowa

towarzyszyta w pracach eksperymentalnych (zgodnie z ambitnym zamiarem wyrazonym w
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podtytule: ,,od mechanizméw synaptycznych po ztozone formy zachowania™) koniecznos¢
opanowania i wdrozenia ogromnej, multidyscyplinarnej palety metod i technik, w tym m.in. z
zakresu klasycznej neurofizjologii, ale takze z jednej strony badan molekularnych, a z drugiej
behawioralnych, w tym nowatorskich automatycznych systemow do testowania myszy takich
jak Eco-HAB, zaawansowanych metod obliczeniowych, uczenia si¢ maszynowego, itp. Jak
juz wspomniatlem, w o$wiadczeniu o wspdtautorstwie publikacji udzial Kandydatki zostat
okre$lony jako nie mniejszy niz 50% catkowitego wktadu naukowego w kazda z nich,
obejmujgcego m.in. projektowanie eksperymentow, ich przeprowadzenie i analize
uzyskanych danych (z pojedynczymi wyjatkami).

Nowatorski, pionierski charakter badan Kandydatki swietnie ukazuje fragment opisu
zawartosci nowej ksigzki z kwietnia biezacego roku pt. "Natural Neuroscience" (autor
Nachum Ulanovsky) przedstawiajgcy koncepcyjne, empiryczne i technologiczne fundamenty,
nowego podejscia w badaniach behawioralnych: ,Neuronauka przyrodnicza odchodzi od
tradycyjnego podejécia redukcjonistycznego, ktore koncentruje si¢ na kontroli kosztem
naturalnych zachowan, proponujgc zamiast tego zwrot ku rzeczywistemu znaczeniu,
naturalnym zachowaniom oraz ich ekologicznemu kontekstowi. Badacze zajmujgcy sig
neurobiologig naturalng zakladaja, ze podczas analizy jakiegokolwiek obszaru moézgu u
dowolnego zwierzecia, niezaleznie od tego, czy sg to typowe gatunki ssakéw, takie jak
gryzonie i naczelne, czy tez mniej standardowe, kluczowe jest dazenie do zrozumienia
naturalnych zachowan tych zwierzat oraz rozwazenie probleméw, ktére muszg one rozwigzaé
w swoim $rodowisku”. Ulanovsky podkresla, ze ignorujgc bogate naturalne zachowania,
tracimy istotne aspekty funkcjonowania mézgu, a nawet mozemy nie by¢ $wiadomi tego, co
doktadnie utracilismy.

Okreslenie przez Kandydatke dwoch Jej pozostatych prac jako przegladowych jest
swoistym niedopowiedzeniem, nie w petni oddaje istot¢ rzeczy, gdyz majg one w znacznym
stopniu charakter koncepcyjny. I tak w jednej z nich Autorzy proponujg ,,skupi¢ si¢ na roli
rozpoznawania i dzielenia si¢ emocjami w dostarczaniu istotnych informacji o srodowisku” i
w tym celu sugerujg ,,zastosowanie modelu komunikacji do zrozumienia roli czytania emocji
innych w adaptacji do srodowiska”, a w drugiej postuluja ,,przejécie od redukcjonistycznych
modeli zachowania do zintegrowanego podejscia, ktore bada, jak zwierzgta dostosowujg si¢
do dynamicznie zmieniajgcego sie $rodowiska.” Owszem, warto$¢ prac przegladowych w
naukach eksperymentalnych jest ogromna (cho¢ nie zawsze doceniana tak, jak powinna).

Jednak ranga ,,przegladowek” zwieiczonych wlasnymi, oryginalnymi koncepcjami jest moim
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zdaniem nieporéwnanie wyzsza, gdyz nie tylko daje szeroki przeglad wspdlczesnej wiedzy
naukowej w jakim$ obszarze, ale wnosi do niej swoj oryginalny, koncepcyjny wkiad.

Jak juz wspomnialem, wszystkie prace skfadajace si¢ na osiggnigcie naukowe
Kandydatki ukazaly si¢ w bardzo wysoko rankingowanych, renomowanych czasopismach
naukowych. Przeszukujgc Internet z uzyciem hasla ,Neural Plasticity & Behavioral
Flexibility” przekonatem sie, ze artykuly dr Puscian sa dobrze widoczne, pojawiajgc si¢ w
,.pierwszej warstwie” wyszukiwania w globalnych wyszukiwarkach, obok tak przetomowych
prac z ostatnich lat, jak np.: Gelfo et al., 2019; Diniz & Crestani, 2023; Greenberg et al.,
2023; Marzola et al., 2023; Cole, 2024; czy Winiarski et al., 2025, gdzie Kandydatka jest
wspblautorkg. Zgodnie z moim przypuszczeniem, ze znalezienie jaki$§ zasadniczych
przestanek do kontestowania meritum zaprezentowanych w osiggnigciu naukowym badan,
sposobu ich przeprowadzenia, czy wyciagnigtych z nich wnioskow jest mato prawdopodobne,
rzeczywiscie nie mam zadnych istotnych zastrzezen, czy uwag dotyczacych ich tresei, ani w
aspekcie merytorycznym, ani metodologicznym, ani redakcyjnym, czy jezykowym, ktore
nalezatoby przytoczyé tutaj i omowi¢ — zgota przeciwnie. Moje uznanie wzbudzita zarowno
poprawno$é merytoryczna, jak i rzetelno$¢ metodologiczna przedstawionych artykutdw, w
ktorych nie zauwazytem zadnych ,,stabych punktéw”. Az si¢ prosi by ten unikatowy cykl prac
(po odpowiednim potgczeniu watkdw wiasnej pracy doswiadczalnej) zebra¢ i opublikowaé w
formie monografii.

Uwazam, ze calo§¢ osiggnigcia naukowego Kandydatki stanowi bardzo interesujgcy
oraz bez watpienia wartosciowy, wazny i oryginalny wklad do nauki w zakresie
neurobiologii, a twérczy wklad dr Puscian w rozwdj naszej dyscypliny jest bezsporny i trudny
do przecenienia. Jej nowoczesne, interdyscyplinarne badania majg — poza aspektem czysto
poznawczym — potencjalne znaczenie praktyczne dla kliniki cztowieka i co najmniej w kilku

przypadkach noszg znamiona odkry¢ naukowych.

2. Ocena pozostalej aktywnoS$ci naukowe;j

Jeszcze przed uzyskaniem stopnia doktora Kandydatka odbyta 2 staze zagraniczne: w
2015 roku 1,5 miesieczny staz badawczy jako Visiting Scientist we Friedrich Miescher
Institute for Biomedical Research w Bazylei (Szwajcaria), a rok pdzniej przez 3 tygodnie
uczestniczyta w programie letnim organizowanym przez jednostke badawczg Developmental
Neurobiology, Okinawa Institute of Science and Technology na Okinawie (Japonia). Po

doktoracie, w latach 2017-2019 przez 27 miesiecy przebywata na stazu podoktorskim w
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Department of Neuroscience, Yale University, New Haven, USA, a w roku 2023 przez 1,5
miesigca odbywata staz jako Fulbright Scholar Center for Advanced Hindsight, Duke University,
Durham, USA.

Do czasu doktoratu Kandydatka mogta sie wykaza¢ w sumie siedmioma publikacjami,
w tym trzema w renomowanych czasopismach. Po doktoracie — poza sze$cioma artykutami
skladajacymi sie na osiggni¢cie naukowe majace by¢ podstawa do uzyskania habilitacji — dr
Alicja Puscian swoj dorobek uzupetnita dziewigcioma innymi publikacjami. Jej glowne dane

naukometryczne wygladaja nastepujgco:

e Sumaryczny Impact Factor wedlug bazy Journal Citation Report 2024 (na podstawie 5
letniego wspolczynnika IF dla kazdego z czasopism) wynosi 145,1
e Liczba cytowan publikacji, z oddzielnym uwzglednieniem autocytowan (ponizsze dane
podane za Web of Science, na dzien 4. kwietnia 2025)
o Liczba publikacji - 22
o Liczba cytowan - 178
o Liczba cytowan bez autocytowan - 162
e Indeks Hirscha (za Web of Science, na dzief 4. kwietnia 2025) wynosi 8

Poza udzialem w 7 duzych grantach badawczych (w tym jednym w toku i w trzech
przypadkach petnigc funkcje kierowniczg), na szczegdlng uwage zastugujg — obok krajowych
— liczne wystgpienia naukowe Kandydatki zagranica (w RPA, Irlandii, Grecji i Japonii oraz
dwukrotnie w Szwajcarii i siedmiokrotnie w USA), w tym wyklady na zaproszenie na
uczelniach zagranicznych i wyklady plenarne (10) oraz wystgpienia (i w jednym przypadku
wspolprzewodniczenie) na konferencjach migdzynarodowych (16) — w sumie 36 pozycji w
zalgczonym mi spisie.

W konsekwencji wykaz nagrod i wyréznien, ktorymi obdarzona zostala Kandydatka
jest bardzo obszerny (liczy 13 pozycji), ma duzy ,ciezar gatunkowy” i w przewazajgcej
wiekszo$ci zwigzany z Jej pobytami i intensywnymi kontaktami zagranicznymi. Mojg uwagg
zwrocita takze lista ukonczonych w migdzyczasie przez dr Puscian wartosciowych kursow i
szkolen (nie tylko w wigkszosci w USA, ale takze we Wloszech, Niemczech i Japonii),
ktérych naliczylem si¢ w sumie 16. Ich jako$¢ z punktu widzenia doskonalenia ,,warsztatu”
naukowego oceniam bardzo wysoko i uwazam, ze doskonale to $wiadczy o duzej determinacji
i wyjatkowym zaangazowaniu Kandydatki we wszechstronny rozwoj naukowy.

Dr Alicja Puscian jest cztonkinig 5 towarzystw naukowych — 4 migdzynarodowych i 1
krajowego. Warto wspomnie¢ takze o docenianiu Jej wysokich kompetencji naukowych
poprzez powierzanie funkcji oceniajacych prace innych badaczy — w latach 2018-2019 byta
recenzentka aplikacji o finansowanie wyjazdéw naukowych w programie SYNAPSES: Yale
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Extramural Seminars, USA, a obecnie, od 5 lat jest w gronie recenzentow grantow Polsko-
Amerykanskiej Komisji Fulbrighta. 7Z obowigzku recenzenta odnotowuje rowniez, ze
Kandydatka posiada wspotudziatl (z zaznaczeniem wiodacego wkladu intelektualnego) w
patencie miedzynarodowym (USA): ,.Ecologically relevant system and a method for testing
spontaneous social interactions in group-housed mice”. United States Patent and Trademark

Office, US010638722B2, przyznanym 5 maja 2020 roku.

3. Ocena dzialalno$ci dydaktycznej, organizacyjnej i popularyzatorskiej

Dzialalno$¢ dydaktyczna dr Alicji Puscian obejmowala, obok promotorstwa
pomocniczego w trzech rozprawach doktorskich, opieke nad dziesigciorgiem studentow
studiow magisterskich i trojgiem studentéw studiow licencjackich (w tym nad 3 pracami
magisterskimi) w dwoch placowkach — Instytucie Biologii Doswiadczalnej im. M. Nenckiego
Polskiej Akademii Nauk i Yale University w USA. Ponadto Kandydatka prowadzila wyktady
miedzy innymi dla studentéw Wydziatu Fizyki i Wydzialu Biologii Uniwersytetu
Warszawskiego, na Uniwersytecie SWPS oraz w ramach Advanced Research Training
Course: Neurobiology — Mechanisms & Advanced Approaches (Marine Biological
Laboratory, The University of Chicago, Woods Hole, USA), a takze seminaria na Wydziale
Zarzadzania Uniwersytetu Warszawskiego oraz wyklady dla doktorantéw i postdoc’ow
Transatlantic Behavioral Neuroscience School i cykl warsztatéw dla doktorantow
Warsaw4PhD School (Warsaw PhD School in Natural and BioMedical Science). Przez 6 lat
byta lektorka Polskiego Oddziatu organizacji Khan Academy.

Osiagniecia organizacyjne dr Puscian, zwigzane przede wszystkim z Jej dzialalnoscig
w organizacjach naukowych, nalezy uznaé za znaczace, gdyz obejmujg — pomijajgc
pomniejsze — prawie 10 powaznych funkcji i stanowisk. Wystarczy przykladowo przytoczy¢
tylko kilka pozycji z ostatnich lat: # Przewodniczaca Rady organizacji Women for Science (w
wyniku wyboréw); # Czionkini Rady Naukowej Instytutu Biologii Do$wiadczalnej im. M.
Nenckiego Polskiej Akademii Nauk (w wyniku wyboréw); # Czlonkini komitetu Global
Diversity; # Przedstawicielka Polskiego Towarzystwa Badan Uktadu Nerwowego (w wyniku
nominacji) i Czlonkini ALBA Network; czy # Ambasadorka Polsko-Amerykanskiej Komisja
Fulbrighta.

Popularyzowanie nauki przez Kandydatke obejmowato wyklady na corocznych,
tradycyjnych imprezach typu Warszawski Festiwal Nauki, czy Swiatowy Tydzieh Mdzgu,
udzial w podkastach (na przyktad Radio Naukowe, Podcast Gazety Prawnej, Bunkier Nauki),
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artykuty popularnonaukowe, miedzy innymi dla Oblicza Neuronauki, Neuronline i Academia
(Polish Academy of Sciences), a takze uczestnictwo w debatach i klubach dyskusyjnych (Big
Book Cafe, History Meeting Mouse, Copernicus festiwal, Radio Naukowe) oraz liczne
wystgpienia w mediach (Dzien Dobry TVN, TOK FM, Polskie Radio, Radio Kampus,
Wysokie Obcasy, Hello Zdrowie, Gazeta Prawna, VIVA, Radio Dla Ciebie, My Company,
Gazeta Wyborcza).

4. Ocena koncowa i wniosek

Stwierdzam, ze calo$é dorobku naukowego, w tym przede wszystkim przedstawione
mi do recenzji osiagniecie naukowe, wraz z ,,tlem” w postaci pozostatej aktywnosci naukowe;j
oraz dziatalnosci dydaktycznej, organizacyjnej i popularyzatorskiej, nie tylko w zupelnosci
kwalifikuja Panig dr Alicje Puscian do ubiegania si¢ o nadanie stopnia doktora
habilitowanego, ale — moim zdaniem — wyraznie przekraczaja wymogi formalne w tym
zakresie. Jak juz wczesniej wielokrotnie wspominatem, Jej dokonania naukowe
charakteryzujagce sie nowatorstwem, multidyscyplinarnoscia i znacznym potencjalem
aplikacyjnym oceniam bardzo wysoko i uwazam, ze wnosza one oparte na wynikach
wlasnych istotne dane stanowigce tworczy, zardwno koncepcyjnie, jak i metodologicznie,
warto$ciowy wklad w uzupelnienie wiedzy w podjgtym obszarze badaf. Biorgc przy tym
takze pod uwage rozliczne i wielce owocne do$wiadczenia dr Puscian we wspolpracy
miedzynarodowej, jestem przekonany, ze jest Ona catkowicie gotowa do samodzielnej pracy
naukowej oraz dydaktycznej i w petni zastuguje na kolejny stopien naukowy.

Whiosek: Przedstawione mi do recenzji — w zwigzku z postgpowaniem o nadanie
stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych w dyscyplinie
nauki biologiczne — osiggniecie naukowe dr Alicji Puscian oraz caloksztalt Jej dorobku
naukowego, dydaktycznego i organizacyjnego oceniam jednoznacznie pozytywnie.

Jednoczesnie, w nawigzaniu do wielokrotnie wyrazanej i szeroko uzasadnianej mojej
wysokiej oceny osiggnieé naukowych dr Pudcian, z przyjemnoscia i pelnym przekonaniem

wnosze¢ o stosowne wyroéznienie.
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