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Slaski Uniwersytet Medyczny z Oddziatem Medyny Laboratoryjne;j

Ocena
merytoryczna i metodologiczna osiggnig¢ naukowych monotematycznego cyklu 14 publikacji
pod wspdinym tytutem ,Synteza, badania strukturalne, fizykochemiczne i biologiczne oraz
motliwosci aplikacyjne liniowych i rozgalgzionych poliestréw zawierajgcych substancje
naturalne i ich analogi w makroczgsteczce” oraz catoksztattu dorobku naukowego,
dydaktycznego i organizacyjnego dr n. chem. Ewy Oledzkiej w zwigzku z ubieganiem sie o

uzyskanie stopnia doktora habilitowanego nauk farmaceutycznych.

Charakterystyka ogdina

Dr n. chem. Ewa Oledzka ukoriczyta studia dzienne na Wydziale Chemicznym
Politechniki Warszawskiej w roku 2000 i uzyskata tytut zawodowy magistra inzyniera
technologii chemicznej na podstawie pracy magisterskiej ,Badanie reakcji niklocenu ze
zwigzkami litoorganicznymi w obecnosci  bis(trimetylosililo)acetylenu” wykonanej pod
kierunkiem prof. dr hab. inz. Stanistawa Pasynkiewicza. Réwniez pod kierunkiem Pana
Profesora Pasynkiewicza na Wydziale Chemicznym Politechniki Warszawskiej realizowata
swoja prace doktorska ,Katalizatory niklocenowe w reakcjach oligomeryzacji i polimeryzacji
acetylenow”. W roku 2004 uzyskata stopieri doktora nauk chemicznych w zakresie chemii i
zatrudniona zostata w Instytucie Inzynierii Materiatébw Polimerowych i Barwnikéw w
Piastowie na stanowisku adiunkta. Od 2005 roku jest zatrudniona na stanowisku adiunkta w
Katedrze i Zakiadzie Chemii Organicznej i Analitycznej Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego, na Wydziale Farmaceutycznym z Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej. W
latach 2007-2009 odbyta poéftoraroczny naukowy staz podoktorski w Kanadzie w Edmonton
na Uniwersytecie Alberta w Department of Agriculture Food and Nutritional Science. W 2012
roku byfa stuchaczka studiéw podyplomowych ,Biomateriaty — materiaty dla medycyny na

Wydziale Inzynierii Materiatowe] i Ceramiki Akademii Gérniczo-Hutniczej w Krakowie.



Ocena osiqgnigc naukowych monotematycznego cyklu publikacji pod wspéinym tytutem
»Synteza, badania strukturalne, fizykochemiczne i biologiczne oraz mozliwosci aplikacyjne
liniowych i rozgalezionych poliestrow zawierajgcych substancje naturalne i ich analogi w

makroczqgsteczce ”

Osiagnigcie dotyczy badan nad syntezg i strukturg polimerowych nosnikéw substancji
leczniczych, biodegradowalnych poliestréw zawierajgcych w makroczasteczce substancje
pochodzenia naturalnego lub analogi syntetyczne wybranych lekéw adrenolitycznego,
przeciwzapalnego, przeciwnowotworowego i antybiotyku. Bardzo pomocne w realizacji tych
badan byly zdobyte doswiadczenia na poczatku swojej kariery naukowej oraz odbyty staz
podoktorski w renomowanym zagranicznym osrodku naukowym.

W ostatnich latach obserwuje si¢ dynamiczny rozwdj systeméw kontrolowanego
uwalniania substancji leczniczych (CDDS) wykorzystujacych biokompatybilne materiaty
polimerowe jako nosniki substancji leczniczej w celu poprawy wiasciwosci
farmakokinetycznych i biodystrybucji. Popularnymi materiatami polimerowymi do formulacji
lekow s3 obecnie poliestry alifatyczne na bazie glikolidu, laktydu i e-kaprolaktonu oraz ich
kopolimery rowniez z cyklicznymi weglanami. Produkty lecznicze obecne na rynku to gtéwnie
systemy o przedfuzonym uwalnianiu, w ktorych substancja lecznicza jest w postaci wolnej,
nie zwigzanej z fancuchem polimerowym nosnika. Inne mozliwoséci sterowania
farmakokinetyka i dystrybucjg substancji leczniczej stwarza utworzenie konjugatow
czasteczki substancji leczniczej z taicuchem polimerowym. | tym zagadnieniom pos$wiecony
jest zbior publikacji habilitantki.

Habilitantka udokumentowata osiagniecie naukowe cyklem 14 publikacji, lecz w
zasadzie na osiggniecie sktada sie 12 prac oryginalnych, gdyz w zestawie s3 jedna praca
przegladowa i jeden rozdziat w ksigice, ktore przedstawiajg zagadnienia ogélne i nie wnosza
nowych tresci do osiggnigcia naukowego. Pani dr Oledzka jest pierwszym autorem
wszystkich 12 oryginalnych publikacji i autorem korespondencyjnym dziewieciu. 1 publikacja
jest monoautorska. Analiza oswiadczern wspotautoréw prac dowodzi, ze we wszystkich
pracach do habilitantki nalezy koncepcja pracy, sformutowanie celu i hipotez badawczych,
zaplanowanie prac doswiadczalnych, przygotowanie manuskryptu, a w wiekszosci publikacji
wykonanie prac doswiadczalnych i analiza wynikéw badan i ich interpretacja.

W zasadzie osiggnigcie naukowe dr Ewy Oledzkiej dotyczy badan nad otrzymywaniem

liniowych i rozgatezionych poliestrow i kopoliestrow alifatycznych w reakcji ROP w obecnoéci



substancji pochodzenia naturalnego: L-argininy, L-cytruliny, kreatyny, genisteiny, beta
escyny, pochodnej kwasu oleinowego i oligomeru syntetycznego 6-argininy oraz nad
otrzymywaniem konjugatéw lekéw adrenolitycznych, ibuprofenu i ampicyliny z taricuchami
liniowymi i rozgatezionymi poli i kopoliestrow alifatycznych w tym funkcjonalizowanego
polikaprolaktonu, gdzie uzyto kwasu ttuszczowego jako inicjatora polimeryzacji. W sumie tej
tematyki dotyczy 10 prac. Od tego nurtu odbiegaja dwa zagadnienia. Pierwsze dotyczace
wptywu mikrostruktury polilaktydu na proces uwalnianie leku przeciwnowotworowego
kamptotecyny z formy skonjugownej z nosnikiem polimerowym oraz drugie dotyczace
syntezy i charakterystyki matrycy polimerowej zawierajacej rdzern dendrymeryczny
peptydowy funkcjonalizowany oligomerem argininy i kopolimerem amfifilowym na bazie
polihydroksymaslanu. Wszystkie przeprowadzone syntezy i otrzymane produkty sg dobrze
udokumentowane poprzez zastosowanie w analizie nowoczesnych metod instrumentalnych.

Niewatpliwym osiggnieciem w/w badan jest stwierdzenie efektywnosci inicjowania
polimeryzacji ROP cyklicznych estrow przez szereg zwigzkéw pochodzenia naturalnego (L-
arginina, L-cytrulina, genisteina, kreatyna, beta-escyna) prowadzacej do otrzymywania
tancuchéw polimerowych o masach molowych rzedu kilku tysiecy z przytaczong czasteczka
zwigzku naturalnego na koncu taicucha. Otrzymany w ten sposéb materiat polimerowy
moze byc uzyty jako noénik substancji leczniczych, a sam materiat nie bedzie posiadat $ladow
metali cigzkich od inicjatoréw, ktére sg powszechnie uzywane w syntezie poli i kopoliestrow
alifatycznych w reakcjach ROP. Ponadto obecnosé w materiale czasteczki naturalnej oprocz
zwiekszenia biokompatybilnosci uktadu moze odpowiednio zmieni¢ jego wiasnosci termiczne
jak i morfologie. Istotne jest réwniez otrzymanie liniowych i rozgatezionych matryc
poliestrowych w reakcjach inicjowanych kreatyng i syntetycznym oligomerem 6-argininy,
gdyz otwiera to droge do otrzymywania konjugatow makroczasteczek. Interesujace s3
rezultaty badan polimeryzacji butyrolaktonu inicjowanej PEG prowadzace do otrzymania
biopolimeru amfifilowego, ktéry to moze by¢ uzyty w terapii celowanej. Prace dotyczacych
konjugatow leku przeciwzapalnego i antybiotyku z degradowalnym, poliestrowym
taricuchem polimerowym doprowadzity do uzyskania kontrolowanego uwalniania substancji
aktywnych z poprawa ich rozpuszczalnosci w wodzie. Zostaty réwniez zsyntezowane i
scharakteryzowane konjugaty lekow adrenolitycznych, a analiza kinetyki uwalniania
substancji aktywnych z tych konjugatéw wykazata $cista zaleznosé miedzy szybkoscia
uwalniania a wtasnosciami fizykochemicznymi matryc polimerowych przy wyeliminowaniu

wyrzutu leku (burst effect).



Interesujace jest réwniez potwierdzenie wptywu mikrostruktury taricuchéw polimerowych
na kinetyke uwalniania substancji przeciwnowotworowej z konjugatéw polikwasu
mlekowego z kamptotecyna.

Wszystkie przeprowadzone syntezy i otrzymane produkty s3 dobrze udokumentowane
poprzez zastosowanie w analizie nowoczesnych metod instrumentalnych. Struktura
otrzymanych materiatow polimerowych zostata potwierdzona. Potwierdzenie struktury
otrzymanych konjugatéw nie jest tak proste, gdyz widma rezonansu magnetycznego dla
mieszanin leku z matryca polimerowg i konjugatéw sg niemal identyczne i mogg sie réznic¢
jedynie obecnoscig linii rezonansowych od ugrupowania tacznikowego w widmach
konjugatow, a intensywnos¢ tych linii jest poréwnywalna z intensywnoscia grup koricowych,
ktore przy wyiszych masach molowych nosnika polimerowego sa nie widoczne. Ale
posrednio zmiana kinetyki uwalniania substancji leczniczej moze potwierdza¢ powstanie
konjugatow.

Wszystkie wyzej przytoczone osiggniecia naukowe zawarta habilitantka w 12
oryginalnych pracach do$wiadczalnych opublikowanych w czasopismach z listy filadelfijskiej
w Journal of Applied Polymer Science; Polymer International; Journal of Biomaterials Science,
Polymer Edition; Macromolecular Research,; Polymer Bulletin; Molecules; Macromolecular
Chemistry and Physics; Polymers; Journal of Macromolecular Science z IF w zakresie 0.8- 3,6.
Sumaryczny IF prac wchodzacych w sktad osiggnigcia zgtoszonego do postepowania
habilitacyjnego wynosi 25,6.

Wszystkie badania przeprowadzone przez dr Ewe Oledzka sg dobrze
udokumentowane wnikliwa analiza wynikéw doswiadczalnych, ktére uzyskata wykorzystujac
nowoczesne metody instrumentalne i poparte wysoka wiedzg habilitantki. Jedynie tytut
osiggnigcia moim zdaniem jest zbyt ogdlny. Mozna byto lepiej sprecyzowaé czego dotyczy
osiggnigcie naukowe definiujgc doktadniej obiekty badan, ktérym sg poliestry alifatyczne
biodegradowalne w odréznieniu od aromatycznych, stabilnych i gdzie sa mozliwosci
aplikacyjne czyli w medycynie i farmacji. Oczywiscie watpliwosci rozwiewaja studia cyklu

publikacji sktadajgcych sie na osiggniecie naukowe.

Ocena dziatalnosci naukowej i dorobku naukowego
Catkowity dorobek naukowy dr n. chem. Ewy Oledzkiej to 4 prace przed uzyskaniem
stopnia dokora nauk chemicznych z sumarycznym IF 5,79 i 24 publikacje w czasopismach z

listy fildelfijskiej po usykaniu stopnia doktora o sumarycznym IF 52,40. Ponadto



opublikowata 5 prac poglagdowych w czasopismach z IF (IF= 6,61) i 5 prac w czasopismach
spoza listy. Wszystkie prace w dobrych czasopismach polimerowych oraz materiatowych, w
ktérych publikowane s3 prace dotyczace zagadnien medycznych i farmaceutycznych. Liczba
cytowan wg bazy Web of Science bez autocytowan 127, Indeks Hirscha 7. Liczba cytowan i
indeks Hirscha niezbyt duze, lecz nalezy zauwazy¢, ze 22 oryginalne prace to publikacje po
2011 roku dlatego nalezy spodziewac sie w najblizszych latach wzrostu cytowan tych prac i
tym samym wzrostu wspotczynnika Hirscha. Wyniki badan byly prezentowane na 11
konferencjach miedzynarodowych i 13 krajowych w formie komunikatéw i posterow i
opublikowane w postaci 24 streszczen w materiatach konferencyjnych.

Przed uzyskaniem stopnia doktora habilitantka w Zaktadzie Katalizy Homogennej i Chemii
Metaloorganicznej Wydziatu Chemicznego Politechniki Warszawskiej badata reakcje
niklocenu ze zwigzkami litoorganicznymi i otrzymane produkty metaloorganiczne
zastosowata do katalizy reakcji polimeryzacji alkinow. Wyniki prac umozliwity
zaproponowanie mechanizmu polimeryzacji i oligomeryzacji alkinéw i zostaty opublikowane
w 4 artykutach w czasopismach z IF.

Po uzyskaniu stopnia doktora nauk chemicznych pracujgc na stanowisku adiunkta w
Instytucie Materiatow Polimerowych i Barwnikéw dr Oledzka zajeta sie badaniem procesu
pirolizy zuzytych wyrobéw polimerowych i mozliwoscig wytwarzania z nich potproduktow dla
przemystu paliwowego. Efektem tych prac byty 3 publikacje w tym jedna z IF.

W 2005 roku przeniosta sie do Katedry i Zaktadu Chemii Nieorganicznej i Analitycznej
WFzOML WUM, gdzie zostata wprowadzona w badania nad biodegradowalnymi poliestrami
alifatycznymi i zastosowaniem naturalnych aminokwaséw w polimeryzacji laktonow. Ta
tematyka oraz staz podoktorski na Uniwersytecie Alberta w Edmonton w Kanadzie,
umozliwity zapoznanie sie z nowymi technikami badawczymi, wptynety na rozwinigcie
badan, ktére ztoizyly sie na osiggniecie naukowe w postepowaniu habilitacyjnym. Poza
badaniami sktadajagcymi na osiagniecie naukowe, Pani dr Oledzka zajmowata sie
przeciwbakteryjnymi poliuretanami, alifatycznymi poliamidouretanami jako noséniki 5-
fluorouracylu, elastomerami poliuretanowymi do zastosowan biomedycznych oraz
konjugatami peptyddw przeciwbakteryjnych. Efektem tych prac byto wspoétautorstwo w 5
publikacjach z IF. Od roku 2012 brata rowniez udziat w pracach dotyczacych kompozytéw
polimerowo-apatytowych zawierajgcych selen i bifosfoniany w projekcie badawczym
finansowanym przez NCN. Rezultaty tych badan opublikowano w 4 artykutach w

czasopismach z IF. Jak widaé dziatalno$¢ naukowa Pani dr Oledzkiej po doktoracie byfa



bardzo intensywna i nie byta zawezona jedynie do badar ujetych w osiagnieciu naukowym.
Nalezy rowniez podkresli¢, ze ma wizje dalszych badarnn po uzyskaniu stopnia doktora
habilitowanego, ktorg zwieile przedstawita w swoim autoreferacie.

Sumujac dorobek naukowy dr Ewy Oledzkiej spoza cyklu habilitacyjnego mozna
jednoznacznie stwierdzi¢, ze jest imponujgcy i sktada sie z 21 artykutdow w tym 16 w
czasopismach znajdujacych sie w bazie Journal Citation Reports. Sumaryczny IF wszystkich
prac po doktoracie to 59,4.

Ponadto Pani dr Ewa Olecka moze sie pochwali¢ wspotpracg z kilkoma osrodkami
naukowymi w kraju m.in. Uniwersytetem Medycznym w Gdansku, Centrum Nowych
Technologii Uniwersytetu Warszawskiego, Politechnikg Warszawska.

Byta wykonawcg w 2 projektach naukowych finansowanych przez Narodowe Centrum
Nauki i MNiSW oraz w ramach badan statutowych WUM kierownikiem 2 projektéw oraz
gtéwnym wykonawca jednego. Bytg opiekunem naukowym 4 tzw. mini grantéw studenckich
w ramach grantow dziekanskich. Byta recenzentem 13 prac naukowych dla czasopism z listy
filadelfijskiej m.in. dla Journal of Applied Polymer Science, International Journal of
Pharmaceutics, International Journal of Nanomedicine.

Za dziatalnos¢ naukowa dr Ewa Oledzka zostata uhonorowana nagrodg Ministra Zdrowia. RP

oraz 4- krotnie zespotowg nagrodg J.M. Rektora Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego.

Ocena dziatalnosci dydaktycznej i organizacyjnej

Dziatalnos¢ dydaktyczna Pani dr Oledzkiej na WFzOML WUM to prowadzenie zajec
laboratoryjnych i seminaryjnych z chemii analitycznej jakosciowej i instrumentalnej. Ponadto
opiekuje sie studentami w kole naukowym. Byta opiekunem 12 prac magisterskich, ktdre
zdobyty nagrody w konkursach prac magisterskich. Poza Warszawskim Uniwersytetem
Medycznym Pani dr Oledzka prowadzita réowniez  dydaktyke w ramach Studium
Doktoranckiego na Wydziale Chemicznym Politechniki Warszawskiej, zajecia laboratoryjne i
seminaryjne z chemii analitycznej jakosciowej oraz zajecia laboratoryjne z chemii
metaloorganicznej. Byta rdwniez opiekunem prac magisterskich w Zaktadzie Katalizy
Homogennej i Chemii Metaloorganicznej. W latach 2004-2014 pracowata w Centrum
Ksztafcenia ustawicznego ,Pitagoras” prowadzac zajecia z bloku matematyczno-
przyrodniczego. Byta dwukrotnie promotorem pomocniczym w przewodach doktorskich

prowadzonych na Wydziale Farmaceutycznym z Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej WUM.



Jest cztonkiem towarzystw naukowych: Polskiego Towarzystwa Chemicznego, Polskiego

Towarzystwa Farmaceutycznego oraz Polskiego Stowarzyszenia Biomateriatow.

Podsumowanie

Przedstawiona powyzej ocena catoksztattu dorobku naukowego, dydaktycznego i
organizacyjnego oraz ocena osiggnie¢ naukowych monotematycznego cyklu publikacji pod
wsplinym tytutem ,Synteza, badania strukturalne, fizykochemiczne i biologiczne oraz
moZliwosci aplikacyjne liniowych i rozgalezionych poliestréw zawierajqcych substancje
naturalne i ich analogi w makroczgsteczce ” dowodzi, ze Pani dr Ewa Oledzka dokonata
szeregu istotnych odkry¢ w zakresie badan nad synteza i strukturg polimerowych
biodegradowalnych nosnikéw substancji leczniczych, zawierajacych w formie skonjugowanej
z makroczasteczky substancje pochodzenia naturalnego lub analogi syntetyczne wybranych
substancji leczniczych. Dobrze udokumentowane rezultaty nowatorskich badan
podstawowych zaprezentowane w publikacjach jak i duze mozliwosci otrzymanych
biodegradowalnych nosnikéw substancji leczniczej do zastosowan w terapii celowanej oraz
w systemach diugoterminowego kontrolowanego uwalniania substancji leczniczych wptyna
niewatpliwie na wzrost cytowalnosci publikacji habilitantki w najblizszych latach. Dr Ewa
Oledzka jest juz teraz rozpoznawalna w srodowisku specjalistéw zajmujacych sie
polimerowymi nosnikami lekéw o czym swiadczy recenzowanie oryginalnych prac
badawczych dla uznanych czasopism z listy filadelfijskiej. Catoksztatt dokonan habilitantki
dowodzi, ze jest w peini samodzielnym pracownikiem naukowym z duig wiedza i
doswiadczeniem potrafigcym sprecyzowad problem badawczy i zaplanowaé eksperyment
umotzliwiajacy jego rozwigzanie. Godny podkreslenia jest nowatorski charakter jej badan.
Jednoznacznie moge stwierdzi¢, ze przedtozony do oceny dorobek naukowy jest
samodzielny, oryginalny i stanowi znaczny wktad w rozwdj nauk farmaceutycznych.
Dorobek naukowy Pani dr Ewy Oledzkiej zostat opublikowany w dobrych, recenzowanych
czasopismach o zasiggu miedzynarodowym, jest samodzielny, analiza cyklu publikacji
przedtozonych do oceny wykazata oryginalnos¢ zaproponowanych rozwiazan. Biorac pod
uwage catkowity dorobek naukowy habilitantki, na ktory sktada sie bardzo dobrze
udokumentowane osiggniecie naukowe bedace przedmiotem rozprawy habilitacyjnej oraz
szereg dobrych prac spoza cyklu publikacji osiggniecia naukowego, stwierdzam, ze dr Ewa
Oledzka spetnita wszystkie wymogi merytoryczne i formalne stawiane kandydatom do

stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk farmaceutycznych. Dlatego z catym



przekonaniem przedstawiam Komisji oraz Wysokiej Radzie Wydziatu Farmaceutycznego z
Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego wniosek o

nadanie Pani dr Ewie Oledzkiej stopnia doktora habilitowanego nauk farmaceutycznych.



