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OCENA
dorobku naukowego, ze szczegélnym uwzglednieniem osiggnig¢cia naukowego,
dzialalno$ci dydaktycznej i organizacyjnej
PANI DR MAGDALENY MARKOWICZ-PIASECKIEJ,
zatrudnionej na stanowisku adiunkta w Zakladzie Chemii Farmaceutycznej, Analizy Lekow

i Radiofarmacji Wydzialu Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego w Lodzi,
w zwigzku z postepowaniem o nadanie stopnia doktora habilitowanego

1. Ogdlne dane o Habilitantce i Jej rozwoju zawodowym

Pani dr Magdalena Markowicz-Piasecka ukonczyla z wynikiem bardzo dobrym w
2009 r. studia na kierunku farmacja na Wydziale Farmaceutycznym Uniwersytetu
Medycznego w Fodzi, uzyskujac tytul zawodowy magistra farmacji. W tym samym roku
podjeta Studia Doktoranckie w Zakladzie Chemii Farmaceutycznej, Analizy Lekow 1
Radiofarmacji na macierzystym Wydziale. W pazdzierniku 2011 r. zostata zatrudniona na
etacie asystenta w wymienionej wyzej Jednostce, a od marca 2015 r. pracuje tam na etacie
adiunkta. Kandydatka posiada prawo wykonywania zawodu farmaceuty i tytul specjalisty
w dziedzinie farmacji aptecznej. Za ukonczenie specjalizacji 1 zlozenie Panstwowego
Egzaminu Specjalizacyjnego Farmaceutéw z najlepszym wynikiem w 2015 r. otrzymata
list gratulacyjny Ministra Zdrowia.

W 2013 r. otrzymata, na podstawie wyr6znionej pracy doktorskiej pt. ,,Use of
dendrimers in the preparation technology of iminodiacetic acid derivatives as diagnostic
agents for nuclear magnetic resonance tomography”, zrealizowanej pod kierunkiem Pani
Profesor dr hab. Elzbiety Mikiciuk-Olasik, stopien doktora nauk farmaceutycznych.

Habilitantka jest cztonkiem miedzynarodowego towarzystwa International

Transmembrane Transporter Society oraz Okregowej Izby Aptekarskiej w Lodzi.
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Pani dr Magdalena Markowicz-Piasecka systematycznie podnosita swoje
kwalifikacje naukowe oraz umiejetnosci praktyczne uczestniczac w roznych kursach i
szkoleniach zaréwno w kraju, jak i poza jego granicami. Odbyla trzy krétkoterminowe
staze naukowe w Wielkiej Brytanii i Finlandii w ramach programu Erasmus+ oraz

trzymiesieczny staz w University of Eastern Finland, School of Pharmacy.

2. Ocena dorobku naukowego

Dorobek naukowy Pani dr Magdaleny Markowicz-Piaseckiej obejmuje facznie 69
prac, w tym: 27 prac oryginalnych — 23 opublikowane w czasopismach posiadajacych
wspotczynnik wptywu (Impact Factor) (17 po uzyskaniu stopnia doktora), 14 prac
pogladowych — 7 opublikowanych w czasopismach posiadajacych wspotezynnik wplywu
(7 po uzyskaniu stopnia doktora), 1 rozdziat w podreczniku migdzynarodowym (po
uzyskaniu stopnia doktora), 13 prac popularnonaukowych (10 po uzyskaniu stopnia
doktora) oraz 14 doniesien zjazdowych (7 po uzyskaniu stopnia doktora) - 13
komunikatéw przedstawionych na krajowych zjazdach naukowych 1 1 na
miedzynarodowym zjezdzie. Spo$réd 23 prac oryginalnych zamieszczonych w
czasopismach o zasiegu miedzynarodowym i duzej randze naukowej Kandydatka jest
pierwszym autorem w 15 publikacjach. Wystepuje rowniez jako pierwszy autor w 6
pracach pogladowych i ostatni w 1 pracy. Recenzowata liczne publikacje w czasopismach
naukowych o zasiggu miedzynarodowym (m.in. Drug Discovery Today, International
Journal of Nanomedicine, Scientific Reports).

Za dorobek naukowy Habilitantka uzyskata tacznie 821 punktéw MNiSW (404 pkt
- za 20 oryginalnych prac naukowych, w tym 175 pkt jako pierwszy autor). Sumaryczny
Impact Factor dorobku naukowego, potwierdzony przez Oddziat Bibliografii i Bibliometrii
Centrum Informacyjno-Biblioteczne Uniwersytetu Medycznego w Lodzi, wynosi 76,645
(34,740 — za prace oryginalne, w tym 17,174 jako pierwszy autor). Liczba cytowan prac
Habilitantki wedtug bazy Web of Science Core Collection wynosi 292, wedlug bazy
Scopus - 369. Indeks Hirscha odpowiednio 9 lub 10. Standardowe parametry
naukometryczne mozna uznaé zatem za dobre dla Kandydatki do habilitacji w dziedzinie
nauk farmaceutycznych. Analiza przedstawionych danych bibliometrycznych wskazuje na
istotny rozwéj naukowy Pani dr Magdaleny Markowicz-Piaseckiej po uzyskaniu stopnia

doktora.



Tematyka prac, ktore ukazaly si¢ przed uzyskaniem stopnia doktora byla zwiazana
z okredleniem wplywu pochodnych tetrahydroakrydyny i cyklopentachinoliny na
aktywno$¢ acetylo- i butyrylocholinesterazy, jak réwniez ekstraktu z Aronii
czarnoowocowej oraz nowej pochodnej pirymidochinazoliny na proces krzepnigcia i
fibrynolizy. Habilitantka prowadzila takze badania, ktorych celem bylo zastosowanie
dendrymeréw poliamidoaminowych (PAMAM) jako nosnikéw pochodnych kwasu
iminodioctowego do diagnostyki magnetycznego rezonansu jadrowego. W tym okresie
opublikowata prace oryginalne i pogladowe o facznym wspétczynniku wptywu 16,339
(264 pkt MNiSW). Po uzyskaniu stopnia doktora, oprécz kontynuowania obserwacji
zwiazanych z oceng aktywnosci biologicznej dendrymeréw PAMAM, okresleniem
wlasciwosci obrazujacych polaczen gadolinowych (zsyntetyzowanych w ramach pracy
doktorskiej) komplekséw pochodnych kwasu iminodioctowego z dendrymerami PAMAM
G3 i G4, zajela sie analizg roli pochodnych kwasu iminodioctowego w aktywacji uktadu
krzepniecia i fibrynolizy. Kandydatke interesowaly wiasciwosci biologiczne nie tylko
pochodnych kwasu iminodioctowego z podstawnikami metylowymi w pierscieniu
aromatycznym ale réwniez z podstawnikami metoksylowymi. Na drodze syntezy uzyskata
zatem pieé nowych, nieopisanych pochodnych, ktorych strukturg potwierdzila metodami
spektroskopowymi. Jej badania dotyczyly tez biozgodnosci m.in. nowych kompleksow
rutenu o potencjalnych wlasciwosciach przeciwnowotworowych. Oceniala wplyw 6
poliaminowych pochodnych o podstawnikach bicyklicznych na uklad krzepnigcia,
fibrynolizy i integralno$¢ blony erytrocytarnej, ponadto dziatanie heksachloronaftalenu na
wybrane parametry hemostazy u samic szczuréw Wistar. Uczestniczyla w badaniach
aktywnosci biologicznej suchych ekstraktéw z kwiatow Prunus spinosa L. Tematem
zainteresowan naukowych Habilitantki byly ponadto obserwacje wplywu wybranych
katechin oraz procyjanidyn pozyskanych ze skorki nasion orzecha arachidonowego, nowo
opatentowanych inhibitoréw fosfodiesterazy X, kwetiapiny oraz innych neuroleptykéw na
aktywnosé esteraz — acetylocholinesterazy (AChE) i butyrylocholinesterazy (BuChE).
Obiecujacymi w aspekcie praktyki klinicznej wydaja si¢ by¢ badania Kandydatki, ktore w
konsekwencji maja doprowadzi¢ do zaprojektowania i syntezy pochodnych metforminy o
korzystniejszych wiasciwosciach biologicznych oraz badania nad nowymi prolekami
ketoprofenu (substratami dla transportera LAT1) charakteryzujacych si¢ skuteczniejszym
przechodzeniem przez bariere krew-mézg w poréwnaniu z lekiem macierzystym, jak
réwniez nowo zsyntetyzowanymi inhibitorami transporteréw LATI1 o potencjalnych

wlasciwosciach przeciwnowotworowych. Nastepstwem bylo opublikowanie az 12 prac



(oprocz 9 stanowiacych oceniane osiagniecie naukowe), ktore ukazaty si¢ w czasopismach
z listy A.

Na podkreslenie zastuguje konsekwentne rozszerzanie przez Kandydatke
zainteresowan naukowych oraz umiejetno§¢ nawiazywania wspoipracy z innymi
jednostkami zaréwno macierzystej Uczelni, jak rowniez innych miast, a takze poza
granicami kraju (m.in. z Zakladem Chemii Bionieorganicznej, Zaktadem Farmacji
Szpitalnej, Zakladem Toksykologii Uniwersytetu Medycznego w Lodzi, Zakladem
Radiologii Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego, firma Planta Analytica LCC w New
Milford w Stanach Zjednoczonych, czy University of Eastern Finland).

Charakteryzujac dorobek naukowy Pani dr Magdaleny Markowicz-Piaseckie)
nalezy wspomnie¢, iz byt on tworzony w czasie realizacji grantow, w ktorych Kandydatka
byta kierownikiem (Narodowego Centrum Nauki ,,Sonata”, 3 dla Mlodych Naukowcow —
finansowanych przez Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa Wyzszego, 2 w ramach
dziatalnosci statutowej), glownym wykonawca (Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa
Wyzszego) i wykonawca (Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego). Dokonania
Kandydatki w tym zakresie, pozwalajg na uznanie Jej pozycji jako cennego partnera
naukowego w projektach badawczych.

Za osiggniecia w pracy naukowej otrzymata 9 nagréd JM Rektora Uniwersytetu

Medycznego w Lodzi.

3. Ocena osiggniecia naukowego

Cykl publikacji pod wspdlnym tytulem ,Poszukiwanie nowego potencjatu
farmakologicznego metforminy i jej pochodnych”, stanowigcy podstawg do ubiegania o
stopien naukowy doktora habilitowanego, sklada si¢ z dziewigciu tematycznie
powigzanych prac, w tym 7 oryginalnych i 2 przegladowych, zamieszczonych w
recenzowanych czasopismach o tacznym wspolezynniku wptywu 32,349 (275 punktow
MNiSW). Ukazaly sie one w latach 2017-2019. We wszystkich pracach Kandydatka jest
pierwszym i korespondencyjnym autorem. Stanowig one konsekwentng kontynuacje
wyraznie ukierunkowanych zainteresowan naukowych Habilitantki. Swiadcza o duzej
wiedzy, pracowitosci, dociekliwodci 1 pasji badawcze] Autorki. Z o$wiadczen
wspotautoréw oraz samej Kandydatki wynika, ze Jej udzial w pracach wspolnych jest
dominujacy i obejmowal: zaplanowanie doswiadczen, przygotowanie —materiatu

biologicznego do badania, wykonanie analiz i interpretacji wynikow, zebranie i analizg



pi$miennictwa oraz przygotowanie manuskryptu. W przypadku poszczegdlnych prac
tworzacych cykl udzial Habilitantki wahat si¢ od 55 do 70%.

Wszystkie prace wchodzagce w sklad cyklu habilitacyjnego sa naukowo
warto$ciowe, wnosza nowa wiedze do obszaru nauk medycznych i nauk o zdrowiu. Ich
nowatorski charakter dotyczy zaréwno tematyki, jak i stosowanej metodologii. Podjecie
interdyscyplinarnych i wielokierunkowych badan dotyczacych opracowania modelu oceny
biozgodnosci nowych zwigzkdw oraz okreslenia wplywu metforminy i jej tioalkilowych
oraz sulfonamidowych pochodnych na wybrane parametry hemostazy osoczowej i
naczyniowej, a takze aktywnos¢ ludzkich cholinesteraz, uwazam za w petni uzasadnione.
Zwlaszcza w obliczu rosnacej liczby chorych na cukrzycg, towarzyszacych temu
schorzeniu zaburzen czynnosci uktadu krzepnigcia i fibrynolizy, stwierdzonych ograniczefi
skutecznosci metforminy zwiazanych z profilem farmakokinetycznym i wskazywanych
nowych jej potencjalnych celéw terapeutycznych. Istotne bylo réwniez ustalenie roli
transporteréw kationéw organicznych (OCT) w wychwycie komérkowym wymienionych
pochodnych biguanidu. Szczegélnie, ze wiele pytan zwigzanych z zainteresowaniami
badawczymi Kandydatki, ktérych celem nadrzgdnym jest dazenie do zwigkszenia
efektywnosci leczenia, pozostaje dotychczas bez odpowiedzi. W pierwszym etapie
Habilitantka przeprowadzita bardzo dokladna analiz¢ piSmiennictwa, potaczong z
publikacja prac o tematyce zwigzanej z losami metforminy w organizmie i udzialem w
nich transporteréw OCT, ponadto korzystnym jej wplywem na profil lipidowy, uklad
sercowo-naczyniowy, krzepniecie i fibrynoliz¢ oraz potencjalnym zastosowaniem
wymienionego leku w chorobie Alzheimera [H1 (P), H2 (P)]. Nastepstwem byly badania
eksperymentalne dotyczace dzialania antycholinergicznego metforminy i jej pochodnych.
W dalszej kolejnosci Pani dr Magdalena Markowicz-Piasecka, pracujac w zespole Pani dr
Kristiiny Huttunen na University of Eastern Finland, wykazata korzysci przeksztalcenia
metforminy w pochodne tioalkilowe (réznigce si¢ dtugoscia tancucha alkilowego lub
obecnos$cia nasyconego pierscienia heksylowego), pozwalajace na zwigkszenie zar6wno
powinowactwa do transporteréw OCT, jak rowniez wychwytu w  dwoch
niezmodyfikowanych liniach ludzkich komérek raka sutka — MCF-7 i DA-MB-231.
Wprowadzenie dhuzszego tafncucha alkilowego do szkieletu biguanidu odpowiadato za
wzrost selektywnosdci zwiagzku wzgledem OCT1 w poréwnaniu z innymi transporterami
oraz wieksza efektywnos¢ transportu [H3]. Byty to pierwsze tego typu badania, kiore nie
znalazty dotychczas odzwierciedlenia w dostepnym pi$miennictwie. Ich kontynuacja przez

Habilitantke juz po powrocie do Polski ujawnita dodatkowo lepsze wlasciwosci



antyproliferacyjne tych zwiazkéw. Nie poznana w pelni zalezno$¢ migdzy mechanizmem
dziatania metforminy a procesami krzepnigcia krwi i fibrynolizy skionita Kandydatke do
zainteresowania si¢ tym problemem. Wyniki badaf wiasnych Habilitantki okazaly sig¢
bardzo wazne, gdyz potwierdzily m.in. korzystny wptyw czterech wybranych zwigzkow w
poréwnaniu z metforming na skrécenie czasu stabilizacji skrzepu. Dwa z nich dodatkowo
indukowaly statystycznie istotne wydluzenie czasu generacji endogennej trombiny.
Zwiazki posiadajace podstawnik -NO2 w pierscieniu aromatycznym dziataly korzystnie na
hemostaze osoczowa, znacznie zmniejszajgc ogolny potencjat tworzenia skrzepu 1
fibrynolizy. Charakteryzowaly si¢ one réwniez pozadanym wplywem na maksimum
krzepniecia, poczatkowa predkos¢ tworzenia skrzepu oraz czas jego stabilizacji.
Najbardziej cenne wlasciwoscei wykazywata pochodna o-nitrobenzenosulfonamidowa. Po
raz pierwszy stwierdzono, ze metformina moze zwigksza¢ aktywnosé antytrombiny III, jak
réwniez zywotno$é i integralno$é ludzkich komérek srodbtonka naczyniowego. W
warunkach przeptywu krwi przediuza ona proces tworzenia czopu plytkowego, nie
wplywajac na proces tworzenia skrzepu po aktywacji ptytek krwi i osoczowych czynnikow
krzepniecia [H4, H5, H6, H7]. Kandydatka obserwowata umiarkowana zdolnos¢
metforminy do hamowania aktywnosci AChE i bardzo stabg w stosunku do BuChE. Jej
dziatanie synergistyczne z donepezilem moze by¢ wykorzystane u pacjentéw z choroba
Alzheimera i cukrzyca typu I1. Obserwacje Habilitantki sg nie tylko istotne pod wzglgdem
naukowym, ale maja znaczenie praktyczne, wazne dla praktyki klinicznej [H8, H9].

W aspekcie wykonawczym osiagnigcie naukowe Kandydatki zastuguje na
wyréznienie. Pani dr Magdalena Markowicz-Piasecka potrafi nie tylko formulowac
oryginalne hipotezy badawcze, zaplanowa¢ eksperyment, lecz rowniez w miare potrzeb
zastosowaé odpowiedni nowoczesny warsztat badawezy.

Osiagniccie naukowe Kandydatki oceniam pozytywnie ze wzgledu na duze
znaczenie praktyczne i poznawcze wzbogacajace wiedz¢ m.in. z zakresu chemii lekow,
farmakologii, choréb wewnetrznych, endokrynologii. Doskonate opanowanie trudnego
warsztatu badawczego, przemyslany sposdb prowadzenia badan, uzyskane wyniki, w duzej
mierze o unikalnym charakterze, stawianie hipotez istotnych dla praktyki klinicznej,
$wiadcza o dojrzalosci naukowej Habilitantki i Jej rzetelnym przygotowaniu do

samodzielnej pracy tworczej.



4. Ocena dzialalnosci dydaktycznej i organizacyjnej

Pani dr Magdalena Markowicz-Piasecka prowadzi dzialalno$¢ dydaktyczno-
wychowawecza w ramach ¢wiczen i seminariow z przedmiotu chemia lekow dla studentéw
11T roku kierunku farmacja Uniwersytetu Medycznego w Lodzi. Ponadto realizuje zajecia
fakultatywne dla studentéw II roku na kierunku farmacja pt. ,,Rola farmaceuty w promocji
zdrowia”. Jest autorka czterech wykladow metoda e-learningu wylonionych na drodze
konkursu w ramach Projektu ,,Opracowanie i wdrozenie programéw ksztalcenia z zakresu
medycyny i farmacji metods e-learning na Uniwersytecie Medycznym w Lodzi”.
Kandydatka byla opiekunem 10 prac magisterskich. Od 2015 r. jest opiekunem
Studenckiego Kola Naukowego dziatajacego przy Pracowni Bioanalizy w Zakladzie
Chemii Farmaceutycznej, Analizy Lekéw i Radiofarmacji. Byla opiekunem wielu
studenckich prac naukowych przedstawianych i nagradzanych na konferencjach. Nalezy
tez zauwazy¢ Jej indywidualng opieke naukowa nad studentem kierunku farmacja, ktéry
uzyskat stypendium Ministra Zdrowia i Marszatka Wojewodztwa F.odzkiego. Zajmowata
si¢ réwniez studentami zagranicznymi odbywajacymi praktyki w ramach programow
IAESTE oraz Students Exchange Programme.

W charakterze promotora pomocniczego, nadzoruje pracg naukowa doktoranta na
Wydziale Farmaceutycznym Uniwersytetu Medycznego w Lodzi.

Habilitantka uczestniczy w dziatalnosci popularyzujacej nauke, jak réwniez jest
aktywna w sferze organizacyjnej m.in. jest autorem 13 prac publikowanych w branzowych
czasopismach dla farmaceutéw dotyczacych bezpieczenfistwa i skutecznosci farmakoterapii,
a takze tekstow w rubryce pt. ,Notatnik farmaceuty” w miesigczniku Recepta.pl.
Dwukrotnie byta cztonkiem komitetu organizacyjnego dwéch ogélnopolskich Konferencji
Radiofarmaceutycznych organizowanych w Lodzi oraz dwoch konferencji naukowych
studentéw Wydzialu Farmaceutycznego. Jest takze opiekunem czterech magistrow
farmacji bedacych w trakcie specjalizacji z Farmacji aptecznej. Brata udziat w tworzeniu
Pracowni Bioanalizy oraz Pracowni Hodowli komdrkowej w Zakladzie Chemii
Farmaceutycznej, Analizy Lekow i Radiofarmacji.

Aktywno$é Kandydatki dotyczaca zainicjowania i wspoélorganizacji cyklicznej
konferencji naukowej studentébw Wydzialu Farmaceutycznego, kierunkéw: farmacja,
analityka medyczna i kosmetologia byla nagrodzona przez JM Rektora Uniwersytetu

Medycznego w Lodzi.



Podsumowanie

Pani dr Magdalena Markowicz-Piasecka jest doswiadczonym pracownikiem
naukowo-dydaktycznym. Jego dorobek naukowy jest znaczacy, udokumentowany
oryginalnymi publikacjami zamieszczonymi w czasopismach recenzowanych o szerokim
zasicgu. W rozwoju naukowym Habilitantki zwraca uwage wyrazny i konsekwentny
kierunek badawczy, taczacy z powodzeniem elementy nauk podstawowych, eksperymentu
i praktycznych zastosowan klinicznych. Kandydatka charakteryzuje si¢ przy tym
samodzielna inwencja twoércza oraz umicjgtnoscia wspolpracy z interdyscyplinarymi
zespotami badawczymi. Jej prace wykazuja niejednokrotnie charakter pionierski.

Stwierdzam, ze Pani dr Magdalena Markowicz-Piasecka jest w pelni
przygotowana do samodzielnego prowadzenia badan naukowych, a zaréwno dobrze
udokumentowany, oryginalny dorobek naukowy, w tym osiagnig¢cie w postaci cyklu
publikacji powigzanych tematycznie stanowigce przedmiot postepowania,
doswiadczenie w pracy dydaktycznej, organizacyjnej Habilitantki, odpowiadaja
warunkom wymaganym do uzyskania stopnia naukowego doktora habilitowanego.
Zwracam si¢ zatem do Wysokiej Rady Wydzialu Farmaceutycznego Uniwersytetu
Medycznego w Lodzi z wnioskiem o dopuszczenie Kandydatki do dalszych etapéw

postepowania habilitacyjnego.
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