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RECENZJA
osiggniecia naukowego pt. ,Porfirynoidy z podstawnikami polieterowymi i imidazolowymi -
synteza, wlasciwosci spekiralne i fotocytotoksycznosé”
oraz dorobku naukowego, organizacyjnego i dydaktycznego
w postepowaniu habilitacyjnym dr n. farm. Marcina Wierzchowskiego,
starszego wykladowcy w Katedrze i Zakladzie Technologii Chemicznej Srodkow Leczniczych
Wydzialu Farmaceutycznego

Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu

Pan dr n. farm. Marcin Wierzchowski, starszy wyktadowca w Katedrze i Zakladzie
Technologii Chemiczne;j $rodkéw Leczniczych Wydzialu Farmaceutycznego Uniwersytetu
Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu jest absolwentem tego Wydziatu, noszacego w
okresie jego studidow nazwe Wydzialu Farmaceutycznego Z Oddziatem Analityki Medyczne]
Akademii Medycznej im. Karola Marcinkowskiego Poznaniu. Studia ukoniczyl w roku 2001. Po
ukoficzeniu studiow Habilitant podjat prace w Katedrze i Zakladzie Technologii Chemicznej Srodkow
Leczniczych macierzystego Wydziatu na stanowisku asystenta, nastepnie adiunkta, a obecnie
starszego wykladowcy.
Na podstawie rozprawy zatytulowanej ,, Synteza pochodnych bromonitroimidazolu o dziataniu
cytotoksycznym i badanie wplywu struktury na aktywnos¢ biologiczng, metodami modelowania
molekularnego” wykonanej pod kierunkiem prof. dr hab. Stanistawa Sobiaka, Rada Wydziatu
Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu nadata mu w
2007 roku stopien naukowy doktora nauk farmaceutycznych. Habilitant jest réwniez absolwentem
studiow podyplomowych Zarzgdzanie Jjakoscig w Swietle norm ISO serii 9000:2000 w Akademii
Ekonomicznej w Poznaniu (2003 r.) oraz Menedszer projektéw badawczych na Wydziale Fizyki

Uniwersytetu im. Adama Mickiewicza w Poznaniu (2010 r.).



Ocena osiggnigcia naukowego bedqcego przedmiotem postepowania habilitacyjnego

Podstawe osiagniecia habilitacyjnego pana dr Marcina Wierzchowskiego stanowi cykl
4 publikacji opublikowanych w latach 2012-2020. Sumaryczny wspolezynnik wptywu (IF) prac
stanowiacych osiagniecie wynosi 12,809 (240 pkt wg MNiSW). We wszystkich pracach Habilitant jest
pierwszym lub jednym z dwdch réwnorzednych pierwszych autorow. Wszystkie publikacje
wchodzace w sklad osiagnigcia naukowego zostaty wydane w renomowanych czasopismach z bazy
Journal Citation Reports (JCR). Udzial Habilitanta polegat na tworzeniu koncepcji, prowadzeniu
syntez oraz badan fizykochemicznych, wspétuczestnictwie w badaniach biologicznych, opracowaniu

wynikéw badan, formutowaniu dyskusji i wnioskow, wspotudziale w redagowaniu manuskryptu.

Terapia fotodynamiczna chor6b nowotworowych (PDT) oraz terapia fotodynamiczna
skierowana przeciw drobnoustrojom (PACT) stanowi w mojej ocenie gléwne zainteresowanie
naukowe Habilitanta. Recenzowane osiagniecie habilitacyjne dotyczy wilasnie poszukiwania nowych
fotouczulaczy. Prawdziwa jest zamieszczona w Autoreferacie Habilitanta deklaracja zastosowania
w tym temacie kompleksowego podejscia do problemu, polegajacego zaréwno na projektowaniu
potencjalnie aktywnych czasteczek, nastgpnie ich syntezie a nastgpnie badaniach spektroskopowych
a finalnie ocenie aktywnosci biologicznej i modelowaniu komputerowym.

Wsréd wielu innych interesujacych Habilitanta grup fotouczulaczy opisanych w analizie
catkowitego dorobku naukowego Habilitanta grupa zwiazkow objetych osiagnigciem habilitacyjnym
sa porfirynoidy z podstawnikami polieterowymi i imidazolowymi.

Gléwnym celem prowadzonych badaf bylo otrzymanie nowych, aktywnych pochodnych
fotosensybilizatoréw porfirynoidowych posiadajacych korzystniejsze wlasciwosci niz stosowane
obecnie porfirynoidy. Kolejnymi etapami prowadzonych badan byta synteza koniugatow
fotosensybilizatoréw porfirynoidowych z czasteczkami nitroimidazolu, nastepnie synteza koniugatow
z tancuchami polieterowymi. Tozsamos¢ otrzymanych zwigzkéw Habilitant potwierdzil technikami
spektralnymi, ze szczeg6lnym uwzglednieniem jedno 1 dwu wymiarowych technik NMR ('H-1H
COSY, 'H-'3C HSQC i 'H-*C HMBC). Habilitant przeprowadzil oceng whasciwosci spektralnych
istotnych dla nowych fotosensybilizatorow w zakresie spektroskopii elektronowej, w podczerwieni
i ramanowskiej, wspomaganych technikami modelowania molekularnego.

Finalnym etapem badan bylo okreslenie aktywnosci biologicznej otrzymanych porfirynoidow,
w  szczegdlnosci fotocytotoksycznosci  nowych pochodnych o potencjalnym znaczeniu
w fotodynamicznej terapii przeciwnowotworowej oraz przeciwdrobnoustrojowej .

Habilitant postawil  hipoteze badawczg o mozliwosci uzyskania addytywnego lub
synergistycznego dziatania porfirynoidow i nitroimidazoli. Potwierdzit ja uzyskujac najwyzsza
aktywnos¢ biologiczna dla nitroimidazolowego koniugatu ftalocyjaniny magnezowej, pomimo nizszej

jego zdolnosci do generowania tlenu singletowego od innych makrocykli.



Wymiernym efektem przeprowadzonych badan bylo z pewnoscia poszerzenie wiedzy na temat
uzyskanych nowych makrocykli jak réwniez opracowano struktur wiodgcych ktore bedg pomocne
w projektowaniu nowych fotouczulaczy.

W toku prowadzonych prac uzyskano grupe dwunastu nowych fotosensybilizatoréw bedacych
pochodnymi porfirynoidow z ugrupowaniami polieterowymi i metronidazolowymi. Parametry
spektralne otrzymanych zwiazkow spetniaja warunki stawiane fotosensybilizatorom. Jak stwierdzono
powyzej, potwierdzono hipoteze badawcza o mozliwosci uzyskania addytywnego lub
synergistycznego dziatania porfirynoidéw i nitroimidazoli.

Zaréwno nowe pochodne ftalocyjanin, jak i protoporfiryny IX okazaly si¢ aktywne
fotodynamicznie. Ich potencjalng przydatno$¢ jako fotouczulaczy w terapii nowotworow
potwierdzono in vitro na liniach komorek nowotworowych. Interesujaca jest réwniez stwierdzona
skutecznoéé inaktywacji wirusow otoczkowych, sugerujagca mozliwos¢ wykorzystania nowych
zwiazkéw w terapii chordb wirusowych. Niektore otrzymane porfirynoidy wykazaty zdolnos$¢ do
inhibicji namnazania wirusow otoczkowych (wirusa grypy i wirusa opryszczki). Wspomniana
powyzej aktywno$¢ uzyskanych porfirynoidow jest bardzo istotna i sugeruje mozliwos¢
wykorzystanie ich w PACT lub fotoinaktywacji innych wiruséw otoczkowych by¢ moze SARS-
CoV-2.

Wyniki prac wchodzacych w sktad osiagnigcia naukowego zgloszonego przez dr Marcina
Wierzchowskiego do postgpowania habilitacyjnego zachgcaja do kontynuowania badan nad
porfirynoidami z podstawnikami polieterowymi i imidazolowymi jako nad potencjalnymi lekami

przeciwnowotworowymi i przeciwwirusowymi.

Charakterystyka catkowitego dorobku naukowego Habilitanta

Catkowity dorobek naukowy dr Marcina Wierzchowskiego obejmuje 35 prac oryginalnych,

7 prac pogladowych oraz 2 prace klasyfikowane w analizie bibliometrycznej jako rozdzialy.

Laczny wspdtczynnik oddziatywania (IF) publikacji Habilitanta wynosi 100,242 (liczba
punktéw MNiSW — 1260). Liczba cytowan (bez autocytowar) wynosi: wg Web of Science Core
Collection - 406, indeks Hirscha 13 (Web of Science).

Autor publikuje wyniki swoich badan w znaczacej wigkszosci w czasopismach o wysokich
wspotczynnikach cytowan, o zasiegu miedzynarodowym. Nalezy z uznaniem podkresli¢, ze w 10
publikacjach naukowych w czasopismach z bazy Journal Citation Reports (JCR) Habilitant jest
pierwszym lub drugim autorem.

Do dorobku dr Marcina Wierzchowskiego naleza rowniez 72 streszczenia konferencyjne,
w tym 1 dotyczy prezentacji ustnej. Komunikaty prezentowane byly na zjazdach i sympozjach
naukowych krajowych (47) 1 miedzynarodowych (24). Wiekszo$¢ streszczen konferencyjnych (55)

dotyczy okresu po uzyskaniu stopnia naukowego doktora. Habilitant jest réwniez autorem 6 patentow.
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Dr Marcin Wierzchowski bral udziat w realizacji 9 projektow badawczych: przed doktoratem
w projekcie promotorskim (jako wykonawca), po doktoracie w 7 projektach MNiSW i NCN (jako
wykonawca), oraz w 1 projekcie finansowanych przez NCN (Miniatura) jako kierownik.

Podsumowujac analizy liczbowe dorobku Habilitanta warto zwrécic uwage na fakt,

ze dorobek ten dotyczy w ogromnej wigkszosci okresu po uzyskaniu stopnia doktora.

W konkluzji stwierdzam, ze pod wzgledem parametrycznym dorobek naukowy dr Marcina
Wierzchowskiego jest znaczny i w pelni upowaznia go do ubiegania si¢ o stopien naukowy doktora

habilitowanego.

Dzialalnosé naukowa przed uzyskaniem stopnia doktora

Osiagniecia naukowe dr Marcina Wierzchowskiego uzyskane przed doktoratem zostaly
wezeéniej pozytywnie ocenione przez recenzentdw rozprawy doktorskiej. Tym niemniej pragng
zwroci¢ uwage na badania wykonane w pod kierunkiem prof. Stanistawa Sobiaka dotyczace zwigzkow
nalezacych do grupy nitroazoli. Badania stanowily kontynuacje wezeséniejszych prac prowadzonych w
Katedrze i opieraly sie o analizg¢ SAR zwiazkéw z tej grupy. Habilitant przeprowadzil synteze 32
nowych pochodnych 5_bromo-4-nitroimidazolu i 4-bromo-5-nitroimidazolu, w ktorych dokonat
szeregu  zmian  strukturalnych. Otrzymane zwigzki ~ poddano badaniom  aktywnosci
przeciwnowotworowe;j i przeciwbakteryjnej. Wyniki badan zostaly opublikowane w jednej pracy
oryginalnej oraz w dwoch patentach.
Dzialalnosé naukowa po uzyskaniu stopnia doktora

Po uzyskaniu stopnia naukowego doktora badania Habilitanta dotyczyly w glownej czesci
poszukiwania nowych zwiazkow dajacych mozliwosé stosowania w terapii fotodynamicznej choréb
nowotworowych oraz w terapil ukierunkowanej przeciw mikroorganizmom oraz w biomimetyce
i analityce. Czg$¢ badan dotyczaca osiagniecia habilitacyjnego, zwiazana z synteza nowych,
aktywnych pochodnych fotosensybilizatorow porfirynoidowych posiadajacych korzystniejsze
whasciwosci niz stosowane obecnie porfirynoidy opisana jest szerzej W punkcie po$wigconym
osiggnieciu habilitacyjnemu.

Poza ta tematyka dr Marcin Wierzchowski prowadzil rowniez badania zwiazane z synteza
i analiza aktywnosci biologicznej pochodnych trans-stilbenu. Badania biologiczne dotyczyty migdzy
innymi cytotoksycznosci pochodnych frans-stilbenu W modelach in vivo i in vitro, stresu
oksydacyjnego polihydroksypochodnych frans-stilbenu na liniach komorek nowotworowych in vitro
a dla pochodnych metoksylowych i metylotiopochodnych - whasciwosci chemoprewencyjnych.
Efektem prowadzonych badarn bylo 18 oryginalnych prac badawczych.

7 kolei w ramach dzialalnosci naukowej zwiazanej z tematyka terapii fotodynamicznej (poza
osiagnigciem habilitacyjnym) Habilitant przeprowadzil synteze szeregu pochodnych ftalocyjaniny
oraz ich kompleksow z jonami cynku(ID). Dla nowych zwigzkéw wyznaczono podstawowe parametry

spektralne w zakresie spektroskopii absorpeyjnej i emisyjnej oraz czasowo-rozdzielczej spektroskopii

il
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fluorescencji. Badania fotosensybilizatorow obejmowaly rowniez synteze i badanie wlasciwosci
spektralnych pochodnych porfirazyn. Wyniki opisanych badan opublikowano w 10 oryginalnych
pracach.
Poza opisanymi wyzej badaniami zwiazanymi z terapia fotodynamiczng zainteresowania byla
przedmiotem badan studenckiego kota naukowego, ktérego opiekunem byt dr Marcin Wierzchowski .
Warto w tym miejscu jednak stwierdzi¢, ze ogromny wplyw na wysoka jakos¢ badan
prowadzonych przez pana dr Marcina Wierzchowskiego ma szeroka wspdipraca z krajowymi
i zagranicznymi o$rodkami akademickimi oraz instytutami badawczymi. W celu realizacji swoich
programéw naukowych o charakterze interdyscyplinarnym Habilitant prowadzi wspOlpracg miedzy
innymi z zespotami Rega Institute for Medical Research,KU Leuven, Belgia, Department of
Biomedical Sciences, University of the Pacific, School of Dentistry, San Francisco, Stany
Zjednoczone, zespotami  Katedry i Zaktadu Biochemii Farmaceutycznej, Katedry i Zakladu
Toksykologii, Katedry i Zakladu Chemii Nieorganicznej i Analitycznej, Katedry i Zaktadu Genetyki
i Mikrobiologii Farmaceutycznej oraz Katedry i Kliniki Hipertensjologii, Angiologii i Chor6b
Wewnetrznych Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu, Katedry Chemii
Nieorganicznej i Analitycznej, oraz Katedry Dermatologii i Wenerologii, Collegium Medicum
w Bydgoszczy Uniwersytetu Mikofaja Kopernika w Toruniu, Zaktadu Biomolekularnego NMR,
Instytutu Chemii Bioorganicznej PAN w Poznaniu, Wydzialu Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego

i Zaktadu Krystalografii Wydziatu Chemii Uniwersytetu im. Adama Mickiewicza w Poznaniu.
Dzialalnosé dydaktyczna i organizacyjna

Kandydat do stopnia naukowego doktora habilitowanego legitymuje si¢ znaczacym
doéwiadczeniem i osiagnieciami w  zakresie dzialalnosci dydaktycznej na rzecz Wydzialu
Farmaceutycznego UMP, kierunki studiéw Farmacja, Kosmetologia i Analityka kryminalistyczna
i sadowa (1) oraz na rzecz Wydziatu Medycznego UMP, kierunek studiow Biotechnologia
Medyczna (2).

Habilitant prowadzi zajgcia z przedmiotow (1):

- Synteza i technologia srodkow leczniczych z elementami biotechnologii

- Jednostkowe procesy fizyczne i chemiczne w preparatyce probek analitycznych

- Analityka kryminalistyczna i sadowa

- Medicinal chemistry 1+ Medicinal chemistry II (éwiczenia w jezyku angielskim, 6 letni program
- PharmD, kierunek Farmacja

- Biotechnology (¢wiczenia w jezyku angielskim, 6 letni program PharmD, kierunek Farmacja).

- Normalizacja w kosmetyce (seminarium, kierunek Kosmetologia

oraz (2):

- Biomimetyka i enzymy w syntezie organicznej

- Ochrona Wiasnosci Intelektualne;j
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- Inzynieria bioprocesowa
Habilitant jest autorem programéw nauczania i skryptéw z wielu z wymienionych powyzej
przedmiotow.

W latach 2001-2020 dr Marcin Wierzchowski sprawowat opieke nad 39 pracami
magisterskimi i licencjackimi na Wydziale Farmaceutycznym UMP. (w tym sprawowat opieke nad 10
pracami magisterskimi, byt promotorem 8 prac magisterskich oraz pehit role promotora facznie
z opieka dla 21 prac magisterskich i licencjackich).

Habilitant byt réwniez czlonkiem Komitetu Organizacyjnego 48 Konkursu Prac Magisterskich
Studentéw Wydziatu Farmaceutycznego UMP oraz wchodzit w sklad jury wyzej wymienionego
konkursu w 5 edycjach. By} réwniez cztonkiem jury 111 Ogolnopolskiego Konkursu Prac Naukowych
Polskiego Towarzystwa Studentow Farmacji.

Dr Wierzchowski byt cztonkiem Rady Wydzialu Farmaceutycznego UMP w latach, 2012-
2016, czterokrotnie byt cztonkiem Wydziatowej Komisji Rekrutacyjnej, oraz szesciokrotnie czionkiem
Wydziatowej Komisji Egzaminacyjnej.

Habilitant jest czlonkiem Polskiego Towarzystwa Farmaceutycznego.

Aktywnos$é naukowa i dydaktyczna Habilitanta zostala wyrézniona Zespotowa Naukowg
Nagroda Rektora Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu za cykl
oryginalnych publikacji naukowych oraz Zespotowa Naukowg Nagroda Rektora za osiaggnigcia
organizacyjne. Dr Wierzchowski zostal rowniez odznaczony Srebrnym Krzyzem zastugi przez
Prezydenta Rzeczpospolitej Polskiej.

Podsumowujac stwierdzam, ze dr n. farm. Marcin Wierzchowski nalezy do grona nauczycieli
akademickich ~ wyrozniajacych — sie  pod wzgledem  zaangazowania W realizacje

i unowoczeénianie procesu dydaktycznego oraz w prace organizacyjne na rzecz Wydziatu i Uczelni.

Konkluzja

W konkluzji pragne stwierdzi¢, ze pan dr n. farm. Marcin Wierzchowski jest
pracownikiem naukowym o duzej wiedzy, posiadajgcym do$wiadczenie z zakresu badan
podstawowych i aplikacyjnych, wykazujacym duza znajomos¢ problematyki w zakresie chemii
medycznej, a w szczegdlnosci projektowania, syntezy, badania wlasnosci spektralnych
i zaleznoéci dziatanie-budowa nowych fotosensybilizatorow  bedacych pochodnymi
porfirynoidow. Wyniki oryginalnych prac badawczych wchodzacych w sklad osiagnigcia naukowego
bedacego przedmiotem postgpowania habilitacyjnego $wiadcza o dojrzatosci naukowej Habilitanta
a takze przyczyniaja si¢ do rozwoju dyscypliny nauk farmaceutycznych. Istotne jest, ze dorobek
w obrebie cyklu prac zgtoszonych jako osiagniecie naukowe jest spojny. Warto tez podkresli¢, ze od
czasu doktoratu Habilitant bardzo istotnie powickszyt dorobek naukowy o pozycje liczace si¢ w

$wiatowym pismiennictwie naukowym.
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W mojej ocenie przedstawiony caloksztalt osiagnie¢ naukowych, dydaktycznych,
organizacyjnych, popularyzatorskich 1 w zakresie wspolpracy naukowej pana dr Marcina
Wierzchowskiego w pelni odpowiada wymogom stawianym kandydatom do stopnia doktora
habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki farmaceutyczne.

Upowaznia mnie to do stwierdzenia, ze zostaly spelione wymogi merytoryczne i formaline
okreslone w art. 219 ust. 1 pkt 2 ustawy z dnia 20 lipca 2018 Prawo o szkolnictwie wyzszymi nauce
(Dz.U. 2020. 85 z pozn zm.). Na tej podstawie przedstawiam Komisji Habilitacyjnej powotanej do
przeprowadzenia postepowania habilitacyjnego przez Senat Uniwersytetu Medycznego im. Karola
Marcinkowskiego w Poznaniu wniosek o dopuszczenie dr n. farm. Marcina Wierzchowskiego do

dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego.
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