Uchwala
Komisji Habilitacyjnej
z dnia 10 lutego 2022 r.
powolanej w postepowaniu w sprawie nadania stopnia doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki farmaceutyczne

wszczetym na wniosek dr n. farm. Jaroslawa Piskorza

§1
Komisja Habilitacyjna powotana przez Kapitule Kolegium Nauk Farmaceutycznych
Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu uchwalg nr 27/2021, w
dniu 25 listopada 2021 r., dzialajac na podstawie art. 221 ust.10 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r.
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2021.478 ) oraz § 2 ust.l uchwaty nr 34/2021
Senatu Uniwersytetu Medycznego im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu z dnia 24 lutego 2021r. w
sprawie okreslenia zasad postgpowania w sprawie nadania stopnia doktora habilitowaﬁego W ZW.
z § 3 ust. 3 uchwaly nr 83/2021 Senatu Uniwersytetu Medycznego im. K. Marcinkowskiego w
Poznaniu z dnia 26 maja 2021 r, po zapoznaniu si¢ z recenzjami i dokumentacjag wniosku
stwierdza, ze aktywno$¢ naukowa oraz osiagni¢cie naukowe zatytutowane ., Porfirazyny
posiadajgce skondensowany pierScien diazepinowy: synteza, wiasciwosci fizykochemiczne oraz
aktywnosé fotodynamiczna wzgledem komorek nowotworowych” stanowia znaczny wkiad w
rozwdj dyscypliny naukowej i wyraza pozytywna opini¢ w sprawie nadania dr. n. farm.
Jaroslawowi Piskorzowi stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i

nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki farmaceutyczne.

UZASADNIENIE

Zatgcznik nr 1 do niniejszej uchwaly zawierajacy uzasadnienie stanowi jej integralng czes¢.

§2

Uchwata wchodzi w zycie z dniem jej podjecia.

(podpis Przewodniczacej Komisji Habilitacyjnej)




Zatacznik nr 1
do Uchwatly Komisji Habilitacyjnej
z dnia 10.02.2022 r.

Uzasadnienie

Osiagniecie naukowe dra n. farm. Jarostawa Piskorza stanowi cykl publikaciji pt: ,Porfirazyny

posiadajgce skondensowany pierscien diazepinowy: synteza, wiasciwosci fizykochemiczne

oraz aktywnos$é fotodynamiczna wzgledem komérek nowotworowych’

Kandydat posiada w swym dorobku nastepujgce osiggniecia (stan na dzien 27.04.2021 r.):

1.

e =& & B

9.
10.
11.

12.

Autorstwo lub wspotautorstwo publikacji naukowych w czasopismach znajdujgcych sie w
bazie Journal Citation Reports (JCR) — 15 publikacji z punktacjg IF

Autorstwo lub wspotautorstwo monografii, publikacji naukowych w czasopismach
miedzynarodowych lub krajowych nie umieszczonych w bazie JCR — 1 praca
petnotekstowa i 3 prace pogladowe bez punktacji IF

Sumaryczny Impact Factor publikacji naukowych wedtug listy Journal Citation Reports —
84,233, w tym 19,559 punktéw IF za prace stanowigce podstawe wniosku o nadanie
stopnia doktora habilitowanego (375 punkty MNiSW). W § pracach oryginalnych Habilitant
jest pierwszym autorem (w odniesieniu do cyklu prac stanowigcych podstawe do habilitacji).
W odniesieniu do prac spoza cyklu stanowigcego podstawe do habilitacji w 5 pracach
Habilitant jest pierwszego wspétautorstwa oraz jest autorem kolejnych 19 publikacji z
punktacjg IF. Sumaryczny Impact Factor tych prac wynosi 64,674 punktow (815 punkty
MNiISW).

Liczba cytowan publikacji wedtug bazy Web of Science (WoS) — 444.

Indeks Hirscha opublikowanych publikacji wedtug bazy WoS — 13.

Punktacja wg klasyfikacji Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego — 902 punkty.
Kierowanie krajowymi i miedzynarodowymi projektami badawczymi — 2 (NCN).
Wspoétwykonawca w realizacji projektéw badawczych krajowych — 4 (NCN, Ministerstwo
Nauki i Szkolnictwa Wyzszego).

Udziat w miedzynarodowych projektach badawczych — nie dotyczy.

Czynny udziat w konferencjach naukowych krajowych i miedzynarodowych- 65.
Cztonkostwo w miedzynarodowych Ilub krajowych organizacjach i towarzystwach
naukowych- nie dotyczy.

Staze zagraniczne w o$rodkach naukowych — 2.




13. Otrzymane nagrody i wyrdznienia- 12 (nagrody Rektora UMP., stypendium Etiuda NCN,
stypendium WUP, stypendium miasta Poznania).

14. Czynny udziat w organizacjach- 5 (Student Exchange Programme (SEP), SBN UMP,
Szkota Doktorska UMP, Poznanski Festiwal Nauki i Sztuki, pokazy chemiczne dla
uczniéw).

15. Recenzowanie 14 publikacji do czasopism o zasiegu krajowym i miedzynarodowym.

Ocena osiggniecia naukowego

(podanie prac sktadajgcych sie na osiggniecie naukowe habilitanta, krétka charakterystyka osiagniecia,

podsumowanie stanowisk recenzentow itp.)

Podstawe przedstawionego osiggniecia naukowego stanowi cykl 5 monotematycznych prac
opublikowanych w okresie 2017-2021 r. Przedstawione w cyklu publikacje posiadajg sumaryczny
wspotczynnik Impact Factor rowny 19,559 przypisany wedtug Journal Citation Reports, zgodnie z
rokiem opublikowania. Prace skfadajgce sie na cykl sg pracami wieloautorskimi. W czterech
pracach habilitant jest pierwszym autorem, a w piatej pracy oznaczonej H.2 habilitant jest jednym
z dwéch pierwszych autoréw deklarujgcych réwnorzedny wktad w prace.

H.1. Jarostaw Piskorz, Sebastian Lijewski, Mateusz Gierszewski, Karolina Gorniak, tukasz
Sobotta, Barbara Wicher, Ewa Tykarska, Nejat Diizgiines, Krystyna Konopka, Marek

Sikorski, Maria Gdaniec, Jadwiga Mielcarek, Tomasz Gos$linski.

Sulfanyl porphyrazines: Molecular barrel-like self-assembly in crystals, optical properties and in
vitro photodynamic activity towards cancer cells.

Dyes Pigm. 2017, 136, 898-908. IF = 3,767; MNiSW = 40 pkt.

H.2. Jarostaw Piskorz, Dariusz T. Miynarczyk, Wojciech Szczotko, Krystyna Konopka,

Nejat Dlizgines, Jadwiga Mielcarek.

Liposomal formulations of magnesium sulfanyl tribenzoporphyrazines for the photodynamic
therapy of cancer.

J. Inorg. Biochem. 2018, 184, 34-41. IF = 3,224; MNiSW = 35 pkt.

H.3. Dariusz T. Milynarczyk*, Jarostaw Piskorz*, tukasz Popenda, Magdalena Stolarska,

Wojciech Szczolko, Krystyna Konopka, Stefan Jurga, tukasz Sobotta, Jadwiga Mielcarek,

Nejat Dizgines, Tomasz Goslinski.

S-seco-porphyrazine as a new member of the secoporphyrazine family - Synthesis,
characterization and photocytotoxicity against cancer cells.

Bioorg. Chem. 2020, 96, 103634. IF = 4.831; MNiSW = 100 pkt.

* autorzy deklarujg rownorzedny wktad w prace

H.4. Jarostaw Piskorz, Jolanta Diugaszewska, Weronika Porolnik, Anna Teubert, Jadwiga
Mielcarek.

Boron-dipyrromethene derivatives bearing N-alkyl phthalimide and amine substituents of potential
application in the photoinactivation of bacteria.

Dyes Pigm.2020, 178, 108322. IF = 4,613; MNiSW = 100 pkt.

H.5. Jaroslaw Piskorz, Weronika Porolnik, Malgorzata Kucinska, Jolanta Dlugaszewska,

Marek Murias, Jadwiga Mielcarek.

BODIPY-based photosensitizers as potential anticancer and antibacterial agents: Role of the
positive charge and the heavy atom effect.

ChemMedChem, 2021, 16, 399-411. IF = 3,124; MNiSW = 100 pkt.

Celem eksperymentéw w obszarze gtdbwnego osiggniecia naukowego byto opracowanie metod
prowadzacych do zwiekszenia skutecznoéci fotouczulaczy stosowanych w terapii
fotodynamicznej. W przedstawionym osiggnieciu naukowym zastosowano dwie rézne koncepcje w
celu poprawy skutecznosci fotouczulaczy dla terapii fotodynamicznej. Pierwsza — polegata na



opracowaniu formulacji liposomalnych o ré6znym sktadzie lipidéw, jako no$nikéw dla fotouczulaczy
porfirynoidowych. Opracowano no$niki liposomalne dla sze$ciu porfirazyny 1-6. Okreslono
fotocytotoksycznosé formulacji liposomalnych zawierajgcych porfirazyny 1-6, wzgledem komorek
raka ptaskonabtonkowego jamy ustnej (CAL 27, HSC-3) oraz gruczolakoraka szyjki macicy
(HeLa). W pierwszym etapie prac opisanych przygotowano po dwa rodzaje liposomow dla
porfirazyn z podstawnikami 4-bromobenzylowymi oraz bifenylilowymi. Nastepnie przeprowadzono
badania aktywnosci fotodynamicznej in vitro zwigzkéw w postaci wolnej oraz w uzyskanych
formulacjach liposomalnych. Wykazano, ze wolna forma porfirazyn nie wykazuje
fotocytotoksycznosci wzgledem komérek nowotworowych. Jednoczesnie wykazano, ze
efektywno$¢ fotouczulacza po inkorporacji liposomalnej zalezy nie tylko od skiadu lipidow w
liposomach, ale réwniez od struktury fotouczulacza. W kolejnym etapie badan przygotowano
formulacje - liposomalne dla tribenzoporfirazyn zawierajacych rozgatezione podstawniki
dendrymeryczne (3-6). Stwierdzono, ze skutecznos¢ nosnikéw zalezy od skiadu lipidow i struktury
inkorporowanego fotouczulacza. Nalezy podkresli¢, ze dodatnio natadowane liposomy DOTAP :
POPC byty zdecydowanie najbardziej skutecznym no$nikiem dla wszystkich tribenzoporfirazyn,
niezaleznie od rodzaju komérek nowotworowych.

Drugim — przedstawionym w osiagnieciu naukowym — sposobem udoskonalenia metody PDT byta
synteza nowych fotouczulaczy o okreslonej strukturze czgsteczki, umozliwiajacej uzyskanie
przewidywanych wiasciwosci. Przeprowadzono synteze siedmiu pochodnych borowo-
dipirometanowych, zawierajgcych rézne podstawniki, w tym atomy jodu oraz grupy aminowe,
ftalimidowe, dimetyloaminowe oraz trimetyloamoniowe 7-13. W ramach badan uzyskano nowe
pochodne BODIPY zawierajgce podstawniki aminowe i ftalimidowe i okreslono ich wiasciwosci
absorpcyjne, emisyjne oraz zdolno$¢ generowania tlenu singletowego (®A). Zaobserwowano, ze
zwigzek 9 ze wzgledu na obecno$¢ atomoéw jodu w pozycjach 2 i 6 rdzenia BODIPY wykazuje tzw.
efekt ciezkiego atomu. Konsekwencjg tego zjawiska byto przesunigcie maksimum pasma
absorpcji w kierunku fal diuzszych, znaczny spadek wydajnosci kwantowej fluorescencji oraz
bardzo duzy wzrost wydajnosci generowania tlenu singletowego. Nastepnie okreslono aktywnos¢
fotodynamiczng in vitro pochodnych wzgledem Gram-dodatnich bakterii Staphylococcus aureus
oraz Gram-ujemnych Escherichia coli. Stwierdzono, ze posiadajg wysokg skuteczno$c
fotoinaktywacji S. aureus, jednak nie obserwowano zadowalajgcej skutecznosci wzgledem bakterii
E. coli. Ponadto wykazano, ze zdolno$¢ generowania tlenu singletowego nie odgrywa kluczowe;
roli w aktywnoséci fotodynamicznej in vitro, szczegélnie w przypadku Gram-ujemnych bakterii E.
coli znacznie mniej wrazliwych na inaktywacje fotodynamiczng, co jest uwarunkowane budowsg
sciany komérkowej. Jednak substancje posiadajace tadunek dodatni moga wigzac¢ sie ze $ciang
komoérkowa bakterii Gram-ujemnych i przenika¢ do wnetrza ich komérek, dlatego tez w kolejnym
etapie badan przeprowadzono synteze nowych pochodnych BODIPY z kationowymi
podstawnikami. Otrzymano pochodne BODIPY posiadajgce grupy dimetyloaminopropylowe oraz
kationowe grupy trimetyloamoniopropylowe, ktére poddano ocenie wiasciwosci fizykochemicznych
oraz aktywnosci fotodynamicznej in vitro. wzgledem bakterii S. aureus oraz E. coli i wykazano
wysokg fotoinaktywacje Gram-dodatnich bakterii S. aureus. Aktywnoé¢ jodowych pochodnych byta
wyzsza, co potwierdza wplyw efektu ciezkiego atomu na zdolnos¢ generowania tlenu
singletowego. W przypadku Gram-ujemnych bakterii E. coli zaobserwowano, ze zarowno
obecnosé atomoéw jodu w strukturze, jak i kationowej grupy trimetyloamoniowej w przypadku
zwigzku 12, zapewniajg wiekszg skutecznos¢ fotoinaktywacji bakterii. Z powodu obiecujacych
wynikéw fotoinaktywacji bakterii przez pochodne, sprawdzono réwniez ich fotocytotoksycznosé
wobec komérek nowotworowych gruczolakoraka prostaty (LNCaP). Wykazano, ze obecnos$c
atomoéw jodu w czgsteczce i zwigzana z tym wysoka wydajno$¢é generowania tlenu singletowego,
posiada znacznie wiekszy wptyw na fotocytotoksyczno$¢ wzgledem komorek LNCaP, niz dodatni
tadunek podstawnika kationowego. Ponadto badania fotocytotoksycznosci w warunkach hipoksji
wykazaty, ze mechanizm dziatania jest uwarunkowany oddziatywaniem z tlenem czgsteczkowym.
Uzyskane wyniki aktywnosci fotodynamicznej in vitro pozwalajg zaklasyfikowa¢ jodowa pochodng
BODIPY z kationowym podstawnikiem trimetyloaminopropylowym jako bardzo obiecujgcego
kandydata do zastosowania zaréwno w terapii fotodynamicznej przeciwnowotworowej, jak i
przeciwbakteryjne;.




Wszyscy Cztonkowie Komisji Habilitacyjnej bardzo wysoko ocenili przedstawione
osiggniecie oraz pozostaty dorobek naukowy dra Jarostawa Piskorza. Prof. dr hab. Marcin
Sobczak w swej recenzji podkreslit, iz Habilitant postawit sobie jako gtéwny cel naukowy
opracowanie metod prowadzgacych do poprawy skutecznosci fotouczulaczy o aktywnosci
fotodynamicznej, wykonat w tym wzgledzie znaczna liczbe syntez i badan strukturalnych,
fizykochemicznych i biologicznych. Podkresla przy tym wysokie kwalifikacje i wszechstronnosc
Habilitanta. Zauwazy!t takze, iz Habilitant ,dokonat prawidtowej interpretacji duzej liczby danych
eksperymentalnych, co $wiadczy o Jego biegtej znajomosci nowoczesnych metod i technik
analitycznych”. W podsumowaniu Pan Profesor stwierdza, iz ,przedstawione do oceny osiggniecie
naukowe jest dojrzatym i wartoSciowym opracowaniem naukowym. Uzyskane przez Habilitanta
wyniki wnosza znaczacy wktad w rozwéj dyscypliny nauki farmaceutyczne”.

Wg Prof. dr hab. Magdaleny Wéjciak ,oceniane prace prezentuja wysoki poziom naukowy
i wnoszg nowe, istotne tresci umozliwiajgce poszerzenie dotychczasowej wiedzy w omawianym
obszarze badawczym. Rezultaty zostaty opublikowane w renomowanych czasopismach o zasiegu
miedzynarodowym z wysokim wspotczynnikiem oddziatywania (...) - co dowodzi ich wartosci
naukowej. Pan Doktor umiejetnie stosuje metody i narzedzia badawcze, umie dobrze zaplanowac
i przeprowadzi¢ cze$¢ eksperymentalng oraz trafnie zinterpretowa¢ wyniki co wskazuje, ze
posiada On odpowiednie doswiadczenie i zdolnosci umozliwiajgce samodzielno$¢ naukowa”.

Z kolei Pan dr hab. Jarostaw Saczewski zauwazyt, iz cykl prac wpisuje sie w ponad
stuletni nurt badan nad wykorzystaniem substancji absorbujgcych $wiatto do wywierania ,efektow
fotodynamicznych” w uktadach biologicznych. W swe recenzji uwypuklit On wysokg warto$c i
bardzo wysoki poziom naukowy przeprowadzonych zadan badawczych w zakresie projektowania
struktury, syntezy chemicznej, analizy strukturalnej, liposomalnej formulacji oraz badar aktywnosci
cytotoksycznej potencjalnych lekéw w terapii fotodynamicznej. Przedtozony do oceny cykl pieciu
publikacji jest w opinii Profesora Sgczewskiego oryginalny i dowodzi dojrzato$ci naukowej dra
Jarostawa Piskorza wyrazajgcej sie w formutowaniu ambitnych programéw badawczych oraz
budowaniu i kierowaniu zespotami badawczymi. Zaakcentowano takze fakt, iz ,Na podkreslenie
zastuguje interdyscyplinarny charakter przeprowadzonych badan, co implikuje niematy wysitek
intelektualny i organizacyjny Habilitanta. W czasach bardzo wysokiej specjalizacji zawodowe;j i
naukowej oraz powszechnej naukometrii ten aspekt kompetencji zawodowych naukowca jest
zazwyczaj pomijany”.

Oceniane osiggniecie habilitacyjne, wg Pana Prof. dr hab. Pawla Zajdla, cechuje wysoki
poziom merytoryczny i wyréznia interdyscyplinarny charakter obejmujacy synteze, analize
spektralng, opracowanie formulacji, okreslenie parametréow fizykochemicznych formulacji, jak i
ocene aktywnos$ci fotodynamicznej metodami in vitro, co potwierdza¢ miatoby wysokie kwalifikacje
eksperckie Habilitanta w obszarze chemii medycznej i chemii fizycznej. Pan Profesor zauwaza
rowniez, iz ,Opisane wyniki posiadajg wymagany aspekt nowos$ci naukowej i wnoszg istotny wktad
w rozwdj nauk farmaceutycznych” i wpisujg sie w badania nad poszukiwaniem substancji
aktywnych biologicznie z punktu widzenia terapii fotodynamicznej zorientowanej na etiologie
schorzen nowotworowych i infekcji natury bakteryjnej.

W opinii przewodniczacego Komisji Habilitacyjnej, Prof. dra hab. Wiestawa Sawickiego,
na osiggniecie habilitacyjne sktada sie spojny tematycznie cykl pieciu publikacji o zasiegu
globalnym. Pan Profesor stwierdza, ze ,WWnoszg one do nauki znaczaca wiedze w zakresie np.
oddziatywania na komorki nowotworowe porfirynoidowych fotouczulaczy oraz nowe wyniki
aktywnosci fotodynamicznej. Habilitant we wszystkich pracach jest autorem wiodacym” oraz ze
jest , zdecydowanym liderem zespotu wspétautoréow”. Nie umkneto uwagi Panu Profesorowi to, ze
Habilitant wspotpracuje naukowo z jednostkami krajowymi, ,ale co szczegdlnie istotne z
jednostkami zagranicznymi. Odbyt dwa staze naukowe (nie szkoleniowe !) w USA na University of
the Pacific w San Francisco. Potrafi zdobywa¢ granty na drodze konkursowej’. Wg
Prof. Sawickiego wskazuje to na ,$wietng skuteczno$¢ organizacji finansowania nauki. To bardzo
istotny argument w ocenie”.

W opinii Pani Prof. dr hab. Beaty Stanisz ,Habilitant zatozony cel realizowat bardzo
rzetelnie w dwoch obszarach (...). Przedstawione badania w gtdwnym dziele, ktére maja byc¢
podstawg nadania stopnia dr habilitowanego, Pan doktor zaplanowat logicznie, prawidtowo,
szeroko, kompleksowo a sformutowane wnioski wplywajg na znaczacy rozwdj dyscypliny




farmaceutycznej’. Zauwaza przy tym, iz ,wykonane przez Habilitanta badania wraz z ich
interpretacjg zastugujg na szerokie (...) uznanie i stanowig cenny wkfad w rozwdoj fotodynamicznej
terapii i moga by¢ podstawg o ubieganie sie Pana doktora o tytut doktora habilitowanego”.

Zdaniem dra hab. Jacka Kujawskiego, Sekretarza Komisji, ,Habilitant we wszystkich
pracach jest autorem wiodacym. Stale rozwijany warsztat badawczy Pana Doktora opiera sie na
solidnych fundamentach w postaci brania udziatu w 6 projektow badawczych (...). Na szczegdlne
uznanie zastuguje odbycie (...) przez Habilitanta dwbéch stazy naukowych (...), wspotpraca z
osrodkami naukowymi zagranicznymi (USA, Czechy) oraz polskimi (Torun, Bydgoszcz), jak i
uczestnictwo w dwoch zespotach eksperckich”.

Cztonkowie Komisji Habilitacyjnej wysoko ocenili takze aktywnos$¢ dydaktyczng Habilitanta,
a takze aktywnos$¢ organizacyjng i popularyzujgca nauke.

Podsumowujgc, wszyscy Cztonkowie Komisji Habilitacyjnej stwierdzili, ze osiagniecie
naukowe i pozostaty dorobek naukowy doktora n. farm. Jarostawa Piskorza stanowig oryginalny i
istotny wktad w rozwéj dziedziny nauk medycznych i nauk o zdrowiu, w dyscyplinie nauki
farmaceutyczne, jednogtosnie przychylajac sie do Jego wniosku o nadanie stopnia naukowego
doktora habilitowanego.

Przewodniczgcy Komisji

-




