OCENA
catoksztattu dorobku naukowego, dydaktycznego i organizacyjnego dr nauk chemicznych
Anny Weroniki Sobanskiej oraz jej publikacji stanowigcych podstawe habilitacji na temat
»,Chromatograficzne (RP-18) i fizykochemiczne podstawy prognozowania zdolnosci
przekraczania bariery krew-madzg przez leki i inne zwigzki chemiczne”.

I. Przebieg kariery zawodowe;j.

Pani dr Anna Sobanska studiowata chemie na Wydziale Chemii Politechniki todzkiej
(Pt). Prace magisterska wykonata w Instytucie Chemii Ogdlnej i Ekologicznej Pt uzyskujac
tytut magistra inzyniera chemii w 1992 roku. Bezposrednio po zakonczeniu studidw, jako
laureatka stypendium Imperial Chemical Industry (ICl) rozpoczeta studia doktoranckie w
zakresie chemii organicznej w Dyson Perrins Laboratory na Uniwersytecie w Oksfordzie. W
roku 1997 roku uzyskata dyplom doktora filozofii w zakresie chemii (DPhil in Chemistry) na
Uniwersytecie w Oksfordzie, na podstawie pracy doktorskiej pt. ,Application of the
Glyoxylate Ene Reaction to Natural Product Syntheis”. W 1998 roku Rada Wydziatu Chemii Pt
zatwierdzita w/w dyplom i pani Anna Sobanska uzyskata stopien doktora nauk chemicznych
w zakresie chemii. Praca zawodowa pani Sobanskiej tgczy sie dwoma réznymi instytucjami i
miata takze rézny charakter. W latach 1998 — 2005 byta zatrudniona w Dziale Badawczo-
Rozwojowym Fabryki Kosmetykéw Pollena-Ewa S.A. w todzi, na stanowisku Specjalisty ds.
Rozwoju. W roku 1996-1997 podjeta prace w Zaktadzie Chemii Analitycznej Akademii
Medycznej w todzi na stanowisku asystenta. Z t3 jednostkg naukowg (obecnie Uniwersytet
Medyczny w todzi) zwigzana jest do chwili obecnej, po powtérnym podjeciu pracy od 2005
roku, bedac zatrudniona kolejno na stanowisku asystenta i od 2013 do chwili obecnej na
stanowisku adiunkta.

Il. Ocena dorobku naukowego

Na podstawie materiatdw przygotowanych przez habilitantke, catkowity dorobek
naukowy dr Anny Sobarnskiej obejmuje wspodtautorstwo 28 prac, w tym 23 artykutow
oryginalnych, 4 prac poglagdowych i 1 rozdziatu w ksigzce. Ponadto w jej dorobku znajdujemy
28 streszczen komunikatow przedstawionych w trakcie krajowych (25) i miedzynarodowych
(3) zjazdéw naukowych. Byly to zaréwno prezentacje ustne oraz plakatowe. W ujeciu
parametrycznym, skumulowany Impact Factor dla opublikowanych prac wynosi 31,079 co
przektada sie na liczbe 514 pkt. MNiSW. Wedtug Web of Science, liczba cytowan publikacji
habilitantki wynosi 69, zas wspotczynnik Hirscha = 5. Nalezy pozytywnie oceni¢ réznorodnosé
dorobku naukowego dr Anny Sobanskiej, w tym jej wspotautorstwo skryptu dla studentéw |
roku studidow Il stopnia kosmetologii pt. ,Metodologia badarn analitycznych kosmetyku”
(Wydawnictwo UMED, tédz 2008). Tego typu opracowania podrecznikowe sg wartoSciowe,
niezbedne dla prowadzenia zaje¢ dydaktycznych, ich napisanie jest czasochfonne, natomiast
nie znajduje to odpowiedniego odzwierciedlenia w ocenie punktowe] (ilosSciowe]j) dorobku
nauczyciela akademickiego. Powyzsze dane wskazujg, ze pod wzgledem formalnym dorobek
naukowy dr Anny Sobaniskiej spetnia wymagania ustawy o tytule i stopniach naukowych.



Il a. Ocena merytoryczna osiggniecia naukowego stanowigcego podstawe habilitacji

Z dorobku naukowego po doktoracie dr Anna Sobanska wydzielita 8 prac do
habilitacji, stanowigcych osiggniecie naukowe zatytutowane ,Chromatograficzne (RP-18) i
fizykochemiczne podstawy prognozowania zdolnosci przekraczania bariery krew-mozg przez
leki i inne zwiqzki chemiczne”. Zostato ono przedstawione w Autoreferacie w formie
komentarza do monotematycznego cyklu osmiu prac opublikowanych w okresie szesciu lat
(2014-2019) w czasopismach o Swiatowym zasiegu, takich jak: European Journal of Medicinal
Chemistry, Journal of Planar Chromatographym(2), Journal of Liquid Chromatography &
Related Technologies, Journal of Separation Science, Current Pharmaceutical Design, Journal
of Chemistry (Hindawi) oraz Open Chemistry, o tgcznym IF = 14,569 oraz liczbie punktow
MNiISW = 179. W tym cyklu prac 2 sg o charakterze przegladowym. W siedmiu pracach dr
Anna Sobanska jest pierwszym oraz korespondencyjnym autorem, a dotgczone oswiadczenia
wspotautoréw jednoznacznie wskazujg na jej dominujgcg role jako pomystodawcy,
wykonawcy, koordynatora i redaktora tych prac. Jedna praca jest autorstwa wytgcznie
habilitantki, co podnosi wartos¢ jej dorobku naukowego.

Publikacje te dotyczg opracowania nowych metod analitycznych przewidujgcych
zdolnos¢ przenikania zwigzkéw chemicznych do osrodkowego uktadu nerwowego przez
bariere krew-mdzg, z zastosowaniem technik chromatograficznych. Ponadto, skupiajg sie na
analizie i mozliwosci wykorzystania wtasciwosci fizykochemicznych powigzanych z procesem
przenikalnosci  czasteczek przez btony biologiczne. Sposréd réinych technik
chromatograficznych, habilitantka wybrata chromatografie cienkowarstwowg, gtéwnie z
odwrdconym ukfadem faz tzw. RP-TLC oraz chromatografie kolumnowg RP-HPLC.
Dodatkowo w badaniach wykorzystywata metody in silico, poprzez obliczenia rdznych
deskryptoréw fizykochemicznych i farmakokinetycznych czgsteczek za pomocg dostepnych
programow komputerowych. Dwie prace przegladowe sg dobrym wprowadzeniem do
tematyki badan doswiadczalnych habilitantki i opisujg one kolejno: zastosowanie
deskryptorow w chromatografii cienkowarstwowej do przewidywania wtasciwosci
fizykochemicznych i biologicznych zwigzkédw (praca P-1) oraz zastosowanie chromatografii
kolumnowej zawierajacej wypetnienie imitujgce sztuczng btone biologiczng (Immobilised
Artificial Membrane — 1AM) do przewidywania wiasciwosci fizykochemicznych i
farmakokinetycznych bioaktywnych czasteczek (praca P-3).

Przedmiotem badan habilitantki w pracy P-2 byly wybrane sktadniki preparatow
leczniczych i kosmetycznych, dla ktérych wyznaczono metodg RP-TLC kilka parametrow
chromatograficznych jako deskryptorow lipofilowosci. Wyniki badan doswiadczalnych
poréwnano z obliczconymi wartosciami log P, bedacego miarg lipofilowsci, co dalej
umozliwito na wskazanie optymalnego programu komputerowego do prognozowania tego
parametru.

W pracy P-4 analizowano 211 pochodnych zawierajgcych ugrupowanie
benzodiazepinowe. Na podstawie analizy ilosciowej zaleznosci pomiedzy strukturg i
dziataniem (Quantitative structure—activity relationship, QSAR), poréwnywano rdzine
parametry fizykochemiczne analizowanych czasteczek, powigzane ze zdolnoscia do

2



przenikania przez bariere krew-mozg (blood-brain-barrier, BBB). W badaniach tych
habilitantka postugiwata sie ilosciowymi deskryptorami przenikania substancji czynnych
przez bariere krew-mozg jak logBB (gdzie BB oznacza stosunek stezen substancji w uktadzie
krew-mdzg w stanie rownowagi) oraz B1 i B2 (obliczane teoretycznie z zastosowaniem
deskryptorow molekularnych jak pole powierzchni polarnej - PSA) czy BBvivo (dane
doswiadczalne in vivo). Wykonane badania i opracowane modele matematyczne pozwolity
na bardzo dobre prognozowanie aktywnosci biologicznej oraz przenikalnosci przez BBB w
grupie pochodnych benzodiazepin. Nie sg to jednak modele uniwersalne, jak stwierdza w
swoim autoreferacie habilitantka, co sktonito jg do rozwijania tej tematyki poprzez analize
zwigzkow o réznej strukturze chemicznej.

W kolejnych pracach (P-5 — P-7) habilitantka badata za pomocg metody
chromatograficznej RP-18 TLC oraz dostepnych danych literaturowych przenikalnosé
zwigzkéw/lekéow przez bariere krew-modzg. Przeprowadzita szereg eksperymentow
chromatograficznych, obliczenn parametrow fizykochemicznych, nastepnie wykonata analize
chemometryczng i analizowane zaleznosci przedstawita w postaci modeli matematycznych,
ktéore dalej poddata walidacji. Na podstawie uzyskanych wynikdw w pracy P-5 habilitantka
wykazata $cisty zwigzek pomiedzy danymi chromatograficznymi RP-18 TLC a biodostepnoscig
leku w osrodkowym uktadzie nerwowym (OUN) oraz potwierdzita wartos¢ parametrow
obliczeniowych logBB — B1 oraz B2. Zaproponowata nowy deskryptor Ry/PSA taczacy
chromatograficzne dane doswiadczalne (wspofczynnik Ry ze struktura czasteczki (PSA).
Opracowane modele matematyczne habilitantka nastepnie zastosowata do analizy innej
grupy zwigzkow tj. 18 substancji o wtasciwosciach promienioochronnych i konserwujgcych
(praca P-6), uzyskujgc pozytywne wyniki. W kolejnej pracy P-7 przedmiotem analiz byt
znacznie wiekszy zbior zwigzkéw (154) o zrdéznicowanej strukturze i dziataniu biologicznym.
Szczegbtowa analiza wielu zmiennych  fizykochemicznych i deskryptoréow
chromatograficznych RP-18 TLC pozwolita na wykazanie dobrego prognozowania
przenikalnosci zwigzkdw przez BBB oraz znaczenia parametru Ry/PSA.

W pracy P-8 habilitantka do szacowania przenikalnosci przez BBB zastosowata
chromatografie kolumnowg RP-18 HPLC oraz odpowiednie parametry retencji, w tym logk i
logk/PSA. Uzyskane wyniki potwierdzity przydatnos¢ tylko pierwszego parametru
chromatograficznego w prognozowaniu przenikalnosci zwigzkéw do OUN.

Podsumowujgc, osiggnieciem naukowym dr Anny Sobanskiej s3 opisane nowe
modele analityczne jako narzedzia badawcze do przewidywania zdolnosci przenikania
zwigzkéw przez bariere krew-mozg. Ocena omdwionych powyzej osiggnie¢ naukowych dr
Anny Sobanskiej jest jednoznacznie pozytywna. Uzyskane przez nig wyniki w znacznym
stopniu poszerzajg wiedze o mozliwosci zastosowan technik chromatograficznych do
przewidywania witasciwosci farmakokinetycznych zwigzkéw bioaktywnych, istotnych w
procesie poszukiwania nowych lekow.

Przedstawione w autoreferacie wyniki badan oceniam pozytywnie, na podkreslenie
zastuguje bardzo dobre zaplanowanie badan w tym: poszerzanie zakresu analizowanych



zbiorow zwigzkdéw, zastosowanie dwoch réznych technik chromatograficznych, swobodne
stosowanie réznorodnych metod obliczeniowych i analizy statystycznej.

Il b. Ocena merytoryczna dorobku naukowego uzyskanego przed habilitacja

W okresie przed doktoratem, dr Anna Sobanska opublikowata 2 prace oryginalne
(1994 r.), ktore zawieraty wyniki jej badan wykonanych w ramach pracy magisterskiej na Pt
(synteza nowych zwigzkéw). Po doktoracie, dorobek habilitantki obejmuje 26 prac, w tym 21
oryginalnych o facznym IF = 31,079. Z tej puli prac, 8 zostato przedstawione w formie
osiggniecia habilitacyjnego. Po uzyskaniu stopnia doktora jest aktywnos¢ zawodowa i
naukowa zwigzana byta z zatrudnieniem i tematykg prac prowadzonych kolejno w firmie z
branzy kosmetycznej oraz na Wydziale Farmaceutycznym Uniwersytetu Medycznego w
todzi. Praca w firmie pozwolita jej m.in. naby¢ umiejetnosci opracowywania receptur
kosmetycznych, poznania metod analitycznych kontroli jakosci. Nieliczne z wykonanych
przez habilitantke prac jak opracowane receptury do preparatéw stosowanych do pielegnacji
jamy ustnej, zostaty zaprezentowane w formie komunikatdw konferencyjnych. Po podjeciu
pracy w zespole pani profesor Elzbiety Brzeziiskiej, od 2005 roku aktywnos$¢ naukowa dr
Sobanskiej znaczgco wzrosta, co jest wyrazem jej rozwoju, prowadzgcego do osiggniecia
samodzielnosci. Zakres merytoryczny tych prac wigzat sie z zagadnieniami analitycznymi
surowcoéw do produkcji preparatéw kosmetycznych, przyktadowo do ochrony i pielegnacji
skory i wiloséw tj. substancji promienioochronnych, barwinkéw syntetycznych,
konserwantéw czy surowcami hydrofilowymi. Do badan analitycznych habilitantka stosowata
metody spektroskopowe, chromatografie cienkowarstwowg, chromatografie z zakresu
oddziatywan hydrofilowych. Ponadto zajmowata sie takie analiza preparatéow
farmaceutycznych metoda spektroskopii w zakresie bliskiej podczerwieni oraz analizg QSAR
zwigzkdéw bioaktywnych w grupie liganddw receptoréw histaminowych.

Zagadnienia badawcze podejmowane przez habilitantke, swiadczg jednoznacznie o jej
duzej wiedzy i doswiadczeniu w prowadzeniu prac z obszaru badan szeroko pojetej analizy
farmaceutycznej.

lll. Ocena dziatalnosci dydaktycznej i organizacyjnej

Pozytywnie takze nalezy ocenié¢ dziatalnos¢ dr Anny Sobanskiej na polu dydaktycznym
i organizacyjnym. Jej aktywnos¢ dydaktyczna obejmowata w latach 1993-1995 prowadzenie
zaje¢ laboratoryjnych z chemii organicznej i metod spektroskopowych dla studentow
studiow chemicznych | stopnia na Uniwersytecie w Oksfordzie.

Od 2003 roku prowadzi zajecia dydaktyczne ze studentami na kierunku farmacja
(Chemia analityczna), analityka medyczna (Chemia analityczna, Analiza instrumentalna) oraz
na kierunku kosmetologia (Metodologia badan analitycznych).

W 2005 roku opracowata zakres zaje¢ z przedmiotu fakultatywnego ,Analiza
przemystowa”, jest wspotautorkg programu nauczania i materiatdow dydaktycznych do
przedmiotu fakultatywnego ,Zapewnienie i kontrola jakosci badann w laboratorium
analitycznym” (2014), uczestniczy w prowadzeniu zaje¢ seminaryjnych z tych przedmiotow.



Do chwili obecnej habilitantka byta opiekunem 10 prac magisterskich na kierunku
farmacja oraz 4 na kierunku kosmetologia wykonywanych przez studentéow Wydziatu
Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego w todzi. Aktualnie jest takze promotorem
pomocniczym w jednym przewodzie doktorskim oraz sprawuje opieke nad studenckim
Kotem Naukowym przy Zaktadzie Chemii Analitycznej. W zakresie dziatan organizacyjnych na
rzecz srodowiska naukowego, dr Anna Sobanska jest cztonkiem Wydziatowego Zespotu ds.
Zapewnienia Jakosci ksztatcenia na Wydziale Farmaceutycznym UM w todzi.

IV. Inne uwagi

Przedstawiona powyzej ocena merytoryczna dorobku naukowego dr Anny Sobanskiej
wymaga uzupetnienia o istotne elementy pozwalajgce na jej petniejszg charakterystyke.
Poczawszy od okresu studiéw na Pt byta zaangazowana w prace naukowg, co pozwolito jej
na uzyskanie stypendium na wyjazd zagraniczny i ukoniczenie studiow doktoranckich na
prestizowym Uniwersytecie w Oksfordzie. Wdwczas to w latach 90-tych byta laureatka
Stypendium Rektora Pt oraz Ministra Edukacji Narodowej. Aktualna jej praca naukowa
zostata doceniona poprzez przyznanie kilku Nagréd zespotowych Rektora UM w todzi (2012-
2018). Dr Anna Sobanska aktywnie bierze udziat w szkoleniach z zakresu metod
analitycznych czy zagadnien wartosciowych z punktu widzenia jej pracy jako nauczyciela
akademickiego.

Na podkreslenie zastuguje jej duze zaangazowana w recenzje prac w czasopismach o
zasiegu miedzynarodowym, a podana liczba 24 recenzji $wiadczy o jej bardzo duzej
aktywnosci na tym polu. O rozpoznawalnosci w $rodowisku naukowym $wiadczy takze
zaproszenie dr Sobanskiej do udziatu w komitetach redakcyjnych czasopism Open Access:
Science Journal of Analitical Chemistry oraz Organic and Medicinal Chemistry International
Journal. Catoksztatt dorobku naukowego pani dr Anny Sobanskiej Swiadczy o jej duzej wiedzy
w zakresie zastosowan metod chromatograficznych, szczegdlnie w analizie farmaceutyczne;j.

Na zakonczenie chciatabym takze zwrdci¢ uwage na stabsze strony habilitantki, do
ktorych nalezy brak dotychczas kierowania grantem badawczym finansowanym ze srodkéw
w ramach konkurséw krajowych (np. NCN czy NCBiR). Pomimo, iz habilitantka podkresla
wysokg skutecznos¢ modeli opartych na wynikach metody RP-18 TLC, wydaje sie, ze moze
ona by¢ tylko zastosowana w pracach matych zespotéw badawczych i trudno jg bedzie
szerzej upowszechnié. W dobie szybko wzrastajgcej automatyzacji badan doswiadczalnych
preferowane sg inne techniki chromatograficzne, ktére bardziej precyzyjnie mogg stuzy¢ do
oszacowania wybranych parametrow fizykochemicznych czy farmakokinetycznych. Wydaje
sie zatem, ze w przysztosci, habilitantka ze swojg wiedzg i doswiadczaniem mogtaby pokusic¢
sie o rozszerzenie panelu badan o inne techniki separacyjne stosowane w analizie
farmaceutycznej.

Podsumowujgc, wzigwszy pod uwage catoksztatt przedstawionego dorobku
naukowego, pozytywnie oceniong wartos¢ prac stanowigcych podstawe habilitacji,
umiejetnos¢ planowania i samodzielnego prowadzenia prac badawczych, a takze



pozytywnie oceniong prace dydaktyczng i organizacyjng, w petni popieram wniosek do
Wysokiej Rady Wydziatu Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego w todzi o nadanie
dr Annie Sobanskiej stopnia doktora habilitowanego nauk farmaceutycznych.
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