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Ocena dorobku naukowego, osiaggniecia naukowego oraz dziatalnosci dydaktycznej
i organizacyjnej Pani dr n. farm. Matgorzaty Kucinskiej, w zwigzku z postepowaniem
o nadanie stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu
w dyscyplinie nauk farmaceutycznych, prowadzonym przez Rade Kolegium Nauk
Farmaceutycznych Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu.

1. Biografia

Pani doktor Matgorzata Kucinska jest absolwentka kierunku farmacja na Wydziale
Farmaceutycznym Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu.
W roku 2014 uzyskata stopien doktora nauk farmaceutycznych w specjalnosci toksykologia na
tym samym Wydziale. Prace doktorskg realizowata w Katedrze i Zakfadzie Toksykologii
Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu, a promotorem tejze rozprawy byt prof. dr hab. Marek
Murias. Posiadajac stopien doktora spetnia podstawowe kryterium, ktére stawia sie osobom
ubiegajgcym sie o stopien doktora habilitowanego.

Od wrzesnia 2014 roku przez rok zatrudniona byta na stanowisku samodzielnego referenta
naukowo-technicznego w Katedrze i Zaktadzie Toksykologii UMP. Od 1 wrzes$nia 2015 roku do
dnia dzisiejszego zatrudniona jest na stanowisku adiunkta w tej samej jednostce.

2. Ocena osiggniecia przedstawionego we wniosku o przeprowadzenie postepowania
habilitacyjnego.

Habilitantka jako osiggniecie naukowe wskazata 4 publikacje, w tym 3 prace
eksperymentalne oraz jedng prace przegladowa, opublikowane w latach 2015-2020. We
wspomnianych pracach eksperymentalnych [H2-H4] dr Matgorzata Kucifiska jest pierwszym
autorem. W pracy przeglagdowej [H1] jest autorem ostatnim i korespondencyjnym. taczna
punktacja IF osiggniecia wynosi 13,279 natomiast punktacja Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa
Wyzszego wynosi 265 punktéw, w tym 65 punktéw uzyskanych przed koncem roku 2018 oraz
200 punktéw od stycznia 2019. Catkowity dorobek naukowy Habilitantki wedtug analizy
bibliograficznej przygotowanej przez Biblioteke Gtéwng Uniwersytetu Medycznego im. Karola
Marcinkowskiego w Poznaniu z dnia 9 paZzdziernika 2020 roku wyrazony wartoscig
wspoétczynnika wptywu wynosi 114,513 pkt. a liczba punktéw MNiSW wynosi 1469. Po
uzyskaniu stopnia doktora dorobek Habilitantki zostat powiekszony o publikacje
w czasopismach o facznym wspétczynniku wptywu IF rownym 97,088.
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Wedtug analizy bibliograficznej, stanowiacej zatacznik nr 5 do wniosku, prace
dr Kucinskiej byty cytowane 635 razy (615 razy bez autocytowan) a indeks Hirscha wynosit 13
na dzien 9 pazdziernika 2020 (wg bazy Web of Science). Sa to parametry naukometryczne,
ktére dokumentujg wysoka jakosc¢ i aktualnos¢ prowadzonych przez Habilitantke badan.

Zarowno z os$wiadczenia dotyczacego wktadu wiasnego Habilitantki w prace cyklu
habilitacyjnego zawartym w autoreferacie oraz z oSwiadczen wspétautorow (zatacznik nr 6 do
wniosku) wynika, ze w powstaniu kazdej pracy Habilitantka miata dominujacy udziat.
Dr Kuciriska odpowiedzialna byta za opracowanie koncepcji badan i wykonanie wiekszosci prac
eksperymentalnych. Odgrywata takze kluczowg role w procesie przygotowania
manuskryptéw, ich redakcji oraz w przygotowaniu odpowiedzi na uwagi recenzentow.
Swiadczy to o tym, ze Habilitantka jest w petni przygotowana do samodzielnego prowadzenia
projektow naukowych, stworzenia i kierowania wtasnym zespotem badawczym.

Warto podkresli¢, ze badania bedace przedmiotem osiggniecia habilitacyjnego byty
finansowane w ramach projektu OPUS 1 (Nowe pochodne benzanilidu o spodziewanym
dziataniu przeciwnowotworowym, ktorego kierownikiem byt prof. Marek Murias) oraz
powstaty we wspodtpracy z jednostkami zagranicznymi (Austria — University of Vienna,
Hiszpania — University of Granada).

Praca pierwsza w cyklu H1 jest pracg przegladowg, ktéra zostata opublikowana
chronologicznie jako ostatnia, w roku 2020. Habilitantka wraz z pozostatymi wspotautorami
dokonata przegladu dostepnych wynikéw badan aktywnosci biologicznej pochodnych stilbenu
oraz ich potencjalnych zastosowan terapeutycznych, facznie z leczeniem COVID-19. W tej
publikacji znalez¢ mozna takie odwotania do wynikéw badan wtasnych dr Kucinskiej,
przedstawionych w pracach oryginalnych, pozostatych sktadowych cyklu habilitacyjnego H2-
H4.

W pracy H2 przetestowano 27 pochodnych benzanilidu wczesniej zaprojektowanych
i opisanych jako substancje o dziataniu spazmolitycznym pod katem ich aktywnosci
cytotoksycznej i przeciwproliferacyjnej. Zwiagzki te badano z wykorzystaniem ludzkich linii
komérkowych gruczolakoraka ptuc A549, fibroblastéw ptuc CCD39Lu, estrogenozaleznych
(MCF-7) i niezaleznych (MDA-MB-231) komérek raka sutka, jak rowniez w nienowotworowej
linii komérkowej nabtonka gruczotu piersiowego MCF-12A. Niektore zwigzki wykazywaty silng,
selektywng cytotoksyczno$s¢ wobec komoérek raka piersi MCF-7. Badania Habilitantki
potwierdzity, ze w mechanizmie tym prawdopodobnie posredniczy ich oddziatywanie z
receptorem ERa. Jedna z badanych substancji, zwigzek 18, okazat sie bardzo obiecujgcym
selektywnym modulatorem receptora estrogenowego (ang. selective estrogen receptor
modulator, SERM) o potencjalnym zastosowaniu w chemoprotekcji. Doswiadczenia z
dokowaniem molekularnym sugerujg, ze zwigzek 18 oddziatuje z receptorem w tej samej
przestrzeni co estradiol, ale tworzy dodatkowe wigzania resztg aminokwasu w pozycji W383.
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Badania opisane w pracy H2 pozwolity zidentyfikowaé zwigzek 63T o znaczacej
cytotoksycznosci wobec komérek nowotworowych, oznaczony numerem 10 w publikacji H2
natomiast 63T w kolejnych pracach. W publikacji H3 opisano wyniki panelu badan substancji
63T z wykorzystaniem linii komérek nabtonka gruczolakoraka ptuc A549 i prawidtowych
ludzkich fibroblastéw ptuc CCD39Lu. Potwierdzono zadowalajaca selektywnosé 63T wobec
komdérek nowotworowych za pomocg testéw MTT oraz LDH a ponadto wykazano, ze badana
substancja osigga znacznie wyisze stezenia w komaorkach nowotworowych niz w komaérkach
prawidtowych. Habilitantka wykazata zdolnos¢ zwigzku 63T do zatrzymywania cyklu
komérkowego w linii nowotworowej w fazie G2/M. Efektem opisanych w pracy H3
eksperymentéw byto zaproponowanie mechanizmu dziatania zwigzku 63T w komérkach
nowotworowych i prawidtowych. W tych pierwszych szczegdélng role odgrywaja procesy
nekrozy i autofagii natomiast w zdrowych dominujgcym procesem jest apoptoza.

Ostatnia z prac cyklu habilitacyjnego H4 to prezentacja wynikéw badan nad rolg stresu
oksydacyjnego w cytotoksycznosci zwigzku 63T wobec komoérek prawidtowych i
nowotworowych. W oparciu o wyniki wczesniejszych badain wifasnych, ktére wskazywaty
indukcje stresu oksydacyjnego jako mozliwy mechanizm cytotoksycznosci, zaplanowano
dalsze eksperymenty w celu zbadania przeciwnowotworowego dziatania wspomnianej
pochodnej benzanilidu jako czynnika wywotujgcego stres oksydacyjny. W pracy H4
Habilitantka zbadata wptyw zwigzku 63T na powstawanie reaktywnych form tlenu,
peroksydacje lipidow, wytwarzanie NO, aktywnos$¢ enzymow antyoksydacyjnych
(mitochondrialna dysmutaza ponadtlenkowa - MnSOD, katalaza - CAT, transferaza
glutationowa - GST i peroksydaza glutationowa - GPx) oraz stezenie glutationu w komédrkach
prawidtowych i nowotworowych. Przeprowadzone badania dowiodty, ze stres oksydacyjny
odgrywa istotng role w mechanizmie dziatania cytotoksycznego, podkreslajac jednoczeénie
roznice we wrazliwosci komérek prawidtowych.

Podsumowanie cyklu habilitacyjnego.

Przedstawione do oceny publikacje z pewnoscia sg spojnym, monotematycznym cyklem,
ktory stanowi osiggniecie naukowe. Wyniki badan wnosza istotny wktad w rozwéj nauk
farmaceutycznych. Wszystkie prace zostaty opublikowane w czasopismach naukowych
ujetych w wykazie sporzgdzonym zgodnie z art. 267 ust. 2 pkt. 2 lit. b Ustawy Prawo o
szkolnictwie wyzszym i nauce. Spetnione sg zatem kolejne kryteria stawiane kandydatom do
habilitacji.

3. Ocena dorobku niewchodzgcego w skfad osiggniecia naukowego

Aktywno$é naukowa dr Matgorzaty Kucinskiej skupia sie wokét poszukiwan kandydatow
na leki przeciwnowotworowe, co realizuje poprzez prowadzenie badan majacych na celu
" poznanie mechanizméw dziatania nowosyntezowanych zwigzkow na modelach
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komérkowych. Drugi nurt badawczy prowadzony z réwnie duzym zaangazowaniem dotyczy
terapii fotodynamicznej.

a. Okres przed uzyskaniem stopnia doktora
Habilitantka w okresie poprzedzajagcym uzyskanie stopnia doktora uczestniczyta
w realizacji szeregu projektow, m.in. w badaniach realizowanych pod kierownictwem prof. dr.
hab. Marka Muriasa, ktérych celem byto okreslenie aktywnosci analogéw rezweratrolu wobec
komoérek nowotworowych a takie wyjasnienie roli stresu oksydacyjnego w dziataniu
cytotoksycznym. Efektem tych badan byly cztery publikacje, ktérych Habilitantka jest
wspotautorka.

Zagadnienia badawcze dotyczace terapii fotodynamicznej z wykorzystaniem zwigzkéw
z grupy ftalocyjanin, staty sie podstawg rozprawy doktorskiej. Warto podkresli¢, ze juz na tym
wczesnym etapie kariery naukowej, cze$¢ badan zostata przeprowadzona we wspodtpracy z
osrodkiem zagranicznym, podczas dwdch dwumiesiecznych stazy w latach 2012-2013, w
Instytucie Patofizjologii Medycznego Uniwersytetu Wiedenskiego. Wyniki pracy doktorskiej
zostaty opublikowane w renomowanych czasopismach.

Habilitantka jest tez wspdtautorem krajowego patentu dotyczacego sposobu
otrzymywania i zastosowania pochodnych ftalocyjanin. W tematyce zwigzane] z terapig
fotodynamiczng wspotpracowata z zespotem badawczym UMP, kierowanym przez dr. hab.
Tomasza Goslinskiego. Wyniki tej wspétpracy réwniez byty przedmiotem publikacji.

Opanowanie warsztatu badawczego w zakresie technik hodowli komérkowych oraz
biologii molekularnej pozwolito na pdzZniejszg wspotprace z zespotem profesora Krzysztofa
Ksigzka podczas realizacji projektu ,Analiza mechanizmu, mediatorow i sekwencji zdarzen w
aspekcie oceny pobudzajgcego wptywu starzenia sie ludzkiego mezotelium otrzewnowego na
rozwdj wewngqtrzotrzewnowych przerzutow komorek nowotworowych”. W ramach tego
projektu dr Kucinska prowadzita transfekcje genu lucyferazy do komérek nowotworowych.
Efektem wspotpracy sg az cztery publikacje w bardzo dobrych czasopismach.

W ramach wspotpracy z Katedrg i Zaktadem Botaniki Farmaceutycznej UMP badata
cytotoksyczno$é wyciggéw roslinnych wobec komérek nowotworu jajnika linii SKOV-3 oraz
doceniata dziatanie pro-apoptotyczne wybranych ekstraktéw.

Oceniajac ten okres rozwoju naukowego mozna zauwazy¢, ze jeszcze przed uzyskaniem
stopnia doktora, Habilitantka byta zaangazowana w realizacje projektéw interdyscyplinarnych
opartych na wspoétpracy miedzy jednostkami badawczymi.

b. Okres po uzyskaniu stopnia doktora
W tym okresie, Habilitantka kontynuowata wspotprace z zespotami UMP w tematyce
badan dotyczacych terapii fotodynamicznej. Zdobywata w tym okresie (lata 2014-2019)
bardzo wazne umiejetnosci i doswiadczenia podczas licznych stazy naukowych w
renomowanych instytucjach:
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e Uniwersytet w Leuven (Belgia) — 4 miesigce
e |QS-School of Engineering, Ramon Llull University (Hiszpania) — 9 dni
e Swiss Federal Institute of Technology in Lausanne (Ecole Polytechnique
Federale de Lausanne; EPFL) (Francja) — 2 miesigce
e Wellman Center of Photomedicine, Massachusetts General Hospital, Harvard
Medical School (USA) — 3 miesiagce
e School of Biological and Biomedical Sciences, the University of Durham (Wielka
Brytania) — 10 dni
e Institute of Cancer Research (ICR), Imaging and Radiotherapy Division
(Preclinical Molecular Imaging Team) (Wielka Brytania) — 2 pobyty, w sumie 7
miesiecy
e University of Geneva, Molecular Pharmacology Group (Szwajcaria) — 4
miesigce.
Odbycie stazy w wymienionych osrodkach, poza znaczeniem czysto naukowym, potwierdza
takze zaradnos¢ organizacyjng Habilitantki w pozyskiwaniu finansowania na tego rodzaju
aktywnosci. Wiekszo$¢ wyjazdéw mozliwa byta dzieki finansowaniu zdobywanym w trybie
konkursowym ze Zzrédet zewnetrznych.

Szeroki zakres badan prowadzonych po uzyskaniu stopnia doktora wymagat
wspoétpracy z innymi krajowymi jednostkami badawczymi (Centrum Zaawansowanych
Technologii w Poznaniu, Pracownia Fizyczna i Elektroniki Cyfrowej (Wydziat Fizyki, Uniwersytet
im. Adama Mickiewicza w Poznaniu) oraz Pracownig Radiospektroskopii Nowotwordow i
Radiobiologii (Zaktad Biofizyki, Wydziat Biochemii, Biofizyki i Biotechnologii, Uniwersytet
Jagiellonski w Krakowie). Efektem realizacji tych tematow jest szereg publikacji, w tym jedna,
w ktérej dr Kucinska jest pierwszym autorem i opisuje ona w jaki sposéb model hodowli
komoérkowej i warunki hodowli komérkowej mogg wptywaé na odpowiedz na terapie
fotodynamiczna.

Doktor Kucinska szkolita sie w nowatorskich technikach hodowli komérkowych w
doskonatych zespotach badawczych, w osrodkach wymienionych wyzej. Za najwazniejsze i
unikalne doswiadczenia wymienia zdobycie wiedzy z zakresu hodowli typu ,patient derived
cell culture”, czyli wykorzystujacych komérki wyizolowane z tkanki pacjenta, podczas dwéch
pobytéw w Institute of Cancer Research w Londynie. Opiekunem obu stazy byta profesor
Gabriela Kramer-Marek, wybitna specjalistka zajmujaca sie szeroko pojeta fizyka medyczna.
Podczas stazu naukowego na Politechnice w Lozannie (EPFL, Lozanna, Szwajcaria) dr Kuciiska
zdobyta wiedze i umiejetnosci praktyczne z zakresu modelu kurzych zarodkéw CAM
stosowanego w badaniach dotyczacych angiogenezy. Z kolei badania prowadzone na
Uniwersytecie w Genewie (Genewa, Szwajcaria) w laboratorium profesor Patrycji Nowak-
Sliwinskiej, pozwolity poszerzyé umiejetnosci w zakresie CAM w modelu ksenograftéw.
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Zdobyte doswiadczenie dr Kucinska juz wykorzystuje praktycznie w Katedrze
i Zaktadzie Toksykologii, bedgc opiekunem pracowni badan in vivo nastawionej m.in. na
wykorzystywanie modelu btony kosméwkowo-omoczniowej kurzych zarodkéw CAM.

W mojej opinii, bardzo bogate doswiadczenie zdobyte podczas licznych stazy
w doskonatych osrodkach naukowych w Europie i USA, pozwala Habilitantce planowac
i realizowa¢ ambitne projekty. Dzieki opanowaniu unikalnych technik laboratoryjnych,
gtéwnie w zakresie hodowali komdrkowych jest tez atrakcyjnym partnerem do wspodtpracy
krajowej i miedzynarodowej.

Habilitantka wymienia kolejno w autoreferacie szereg projektéw dotyczacych badan
substanc;ji fotouczulajacych o zastosowaniu w terapii fotodynamicznej. Warto podkresli¢, ze
wszystkie wspotprace konczyly sie opublikowaniem wynikow badan w renomowanych
czasopismach.

Podsumowujac, aktywnos¢ Habilitantki na polu wspétpracy z innymi zespotami jest
wyrézniajaca i $wiadczy o posiadaniu wysokich kompetencjach, co doceniane jest przez
partnerow projektowych.

4. Aktywnos¢ dydaktyczna, organizacyjna oraz popularyzatorska.
Doswiadczenie dydaktyczne Habilitantki jest umiarkowane, co wynika¢ moze
z wysokiej aktywnosci naukowej. Dr Kucinska prowadzi ¢wiczenia z przedmiotu toksykologia
dla studentéow IV roku kierunku farmacja i byta w okresie po doktoracie dwukrotnie
promotorem a czterokrotnie opiekunem prac magisterskich. Wykorzystujac swéj warsztat
badawczy modernizuje tematyke zaje¢ dydaktycznych, zapoznaje studentéw m.in.
z aktualnymi metodami in vitro do badania dziatania draznigcego (test OECD 491).

Ponadto bierze udziat jako recenzent w konkursach prac magisterskich wydziatu
farmaceutycznego UMP. W aktualnej kadencji zasiada w Kolegium Nauk Farmaceutycznych
oraz uczestniczy w programie projakosciowych na Wydziale Farmaceutycznym.

Brata aktywny udziat w Konferencji szkoleniowej ,Nauka — to takie proste!”
prezentujgc wykfad: ,Zycie nie jest pfaskie - poréwnanie modeli 3D hodowli komérek
nowotworowych typu sferoidéw oraz metod matrycowych.

Habilitantka moze pochwali¢ sie imponujgcym udziatem w projektach finansowanych
ze Srodkéw NCN w konkursach: OPUS (8 projektéw), SONATA (2 projekty), SONATA BIS
(1 projekt) oraz w jednym projekcie KBN. Moze nieco dziwi¢, ze mimo bogatego dorobku
publikacyjnego, odbyciu licznych stazy naukowych w renomowanych osrodkach, nie udato sie
dr Kucinskiej do tej pory pozyskaé projektu NCN w charakterze kierownika.
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Nagrody i wyréznienia.

Dr Kucinska wielokrotnie byta nagradzana za swoje osiggniecia naukowe m.in.
nagrodami Rektora UMP, uzyskiwata stypendia wyjazdowe (konferencje). W roku 2016
uzyskata prestizowe stypendium dla Wybitnych Mtodych Naukowcéw fundowane przez
Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa Wyzszego

Czterokrotnie prezentowata w formie wystgpien ustnych wyniki swoich badan na
konferencjach miedzynarodowych, w tym dwa po doktoracie.

Na uznanie zastuguje umiejetnos¢ wspétpracy z licznymi jednostkami krajowymi
(wtym jednostkami macierzystej Uczelni) i zagranicznymi, ktéra udokumentowana jest
realizacjg wspdlnych projektéow oraz wieloosrodkowymi publikacjami.

Eksperckie kompetencje zostajg docenione przez komitety redakcyjne renomowanych
czasopism, dla ktérych dr Kucidska wykonuje recenzje nadestanych manuskryptéw. Do
momentu ztozenia wniosku o wszczecie postepowania habilitacyjnego recenzowata 17
manuskryptow z wysokopunktowanych czasopism listy JCR, jest takze cztonkiem Reviewer
Board w czasopismie Antioxidants, wydawnictwa MDPI.

Jest cztonkiem Polskiego Towarzystwa Toksykologicznego oraz dwoch towarzystw
miedzynarodowych: The European Association for Cancer Research oraz The European Society
of Photobiology.

5. Whniosek korncowy

Zgodnie z trescig Ustawy, postepowanie habilitacyjne moze by¢ przeprowadzone wobec
osoby, ktéra posiada stopien doktora oraz osiggniecie naukowe lub artystyczne, stanowigce
znaczny wktad autora w rozwaj okreslonej dyscypliny naukowej lub artystycznej oraz wykazuje
sie istotng aktywnoscig naukowa lub artystyczng realizowang w wiecej niz jednej uczelni,
instytucji naukowej lub instytucji kultury, w szczegélnosci zagranicznej.

Przedstawiona powyzej ocena osiggniecia i analiza dorobku dr Matgorzaty Kucinskiej,
potwierdza wypetnienie przez Nig wszystkich kryteriow stawianym osobom ubiegajgcym sie
o stopien doktora habilitowanego w swietle Ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce.

W zwigzku z powyiszym, wnosze o dopuszczenie dr n. farm. Matgorzaty Kucinskiej do
dalszych etapdw postepowania habilitacyjnego.

Gdansk, 18 kwietnia 2021
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