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Recenzja dorobku naukowego dr nauk farm. Krzesimira Ciury, zatrudnionego
w Katedrze i Zakladzie Chemii Fizycznej Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego
w zwiazku z postepowaniem o nadanie stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie

nauk medycznych, w dyscyplinie nauki farmaceutyczne

Strona formalna

Przedstawiona ponizej ocene przeprowadzono na podstawie dostarczonych
nastepujgcych materiatéw:

1. Whniosek z dnia 11.12.2020 Pana dr n. farm. Krzesimira Ciury za
posrednictwem Rady Nauk Farmaceutycznych o przeprowadzenie postgpowania
w sprawie nadania stopnia doktora habilitowanego

2. Autoreferat

3. Analiza bibliometryczna publikacji autorstwa Pana dr n. farm.
Krzesimira Ciury przygotowana przez Bibliotek¢ Gtowng GUM

4. Wykaz osiggnie¢ naukowych

5. Kopie publikacji w tym wskazane przez Habilitanta osiggnigcic
naukowe

6. Oswiadczenia wspotautorow.

Pan dr n. farm. Krzesimir Ciura przedlozyt do oceny dokumenty, zgodnie
z wymogami formalnymi okre$lonymi na podstawie ustawy z dnia 20 lipca 2018 r.
Prawo o Szkolnictwie Wyzszym i Nauce, wskazujac we wniosku jako jednostke
naukowg do przeprowadzenia postepowania habilitacyjnego Rad¢ Nauk

Farmaceutycznych Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego w Gdansku. Dnia 14



grudnia 2020 roku, Rada Nauk Farmacecutycznych Gdanskiego Uniwersytetu
Medycznego Uchwaty nr 66/2020 z dnia 08.12.2020 powotata mnie jako recenzenta
Komisji habilitacyjnej w postgpowaniu o nadanie stopnia doktora habilitowanego
Panu dr Krzesimirowi Ciurze, adiunktowi Katedry i Zaktadu Chemii Fizycznej

Wydziatu Farmaceutycznego Gdanskiego Uniwersytetu Medy:znego.

Informacje ogélne o kandydacie

Dr nauk farmaceutycznych Krzesimir Ciura uzyskal dyplom magistra farmacji na

Gdanskim Uniwersytet Medycznym na Wydziale Farmaceutycznym w roku 2014, bronigc
prace magisterska pod tytutem ,Zastosowanie rownan QSRR w analizie mechaniziméw
retencji pochodnych fenantrenu w chromatografii cienkowarstwowej”, a dyplom doktora nauk
farmaceutycznych uzyskat po ukonczeniu studiow doktoranckich, réwniez na Gdanskim
Uniwersytecie Medycznym na Wydziale Farmaceutycznym w roku 2018, bronigc prace
doktorska pod tytutem ,,Zastosowanie analizy QSRR w chromatografii cienkowarstwowe;j”.
W chwili obecnej, od roku 2018, jest zatrudniony jako adiunkt w Katedrze i Zaktadzie Chemii

Fizycznej Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego.

Ocena osiagni¢¢ naukowych, ktére stanowia podstawe postepowania

habilitacyjnego

Dzigki rozwojowi technik, takich jak chemia kombinatoryczna czy projektowanie
lekéw, mozna zmaksymalizowac szans¢ na znalezienie zwigzkow o pozadanej aktywnosci
biologicznej. Otrzymywane zwigzki, jako kandydaci na przyszte leki, rutynowo si¢ dzi$ bada
testami przesiewowymi, w warunkach in vitro, co umozliwia szybka ocene, zaréwno ich
aktywnosci biologicznej, jak i podstawowych parametrow fizykochemicznych, takich jak
lipofilowo$§¢ czy rozpuszczalno$s¢ w Srodowisku wodnym. Lipofilowosé wyraza
powinowactwo 1 zdolno$¢ molekutl do przenikania przez btony komoérkowe 1 jest zwykle
oznaczana w ukfadzic dwufazowym: ciecz - ciecz lub ciecz - ciato stale. Nicodpowiednie
wiasciwo$ci farmakokinetyczne badanych zwigzkdw, takie jak: absorpcja, dystrybucja,

metabolizm oraz eliminacja (ADME), sg jedng z gldéwnych przyczyn niepowodzen



wprowadzania ich jake nowych lekéw. Dlatego intensywny rozwdj metod przesiewowych
w procesie projektowania nowych substancji leczniczych, we wczesnym etapie oceny
kandydatow na nowe leki, pozwoli na znaczne zmniejszenie liczby réznych molekut
przeznaczonych do dalszych badan. Moze to zaowocowac, zaréwno oszczgdno$cig srodkow
finansowych, jak i czasu poswigconego nowym zwigzkom o nieodpowiednich
wlasciwosciach farmakokinetycznych.

Metody chromeztograficzne sa obecnie wykorzystywane nie tylko do oznaczania
czystosci substancji leczniczych i wyznaczania stgzenia substancji czynnej w materiatach
biologicznych w badaniach in vivo, ale staly si¢ one rowniez rutynowymi i referencyjnymi
technikami stosowanymi do oceny lipofilowos$ci ksenobiotykéw. Dzi§ funkcjonujg juz
opracowane i stosowarie w wielu laboratoriach metody wyznaczania chromatograficznego
indeksu hydrofobowos$ci (ang. chromatographic hydrophobicity index) czy ElogDoct firmy
Pfizer. Wazna zalet3 metod chromatograficznych do oceny kandydatéw na leki jest
mozliwo$¢ zastosowania biomimetycznych faz stacjonarnych z wykorzystaniem kolumn
zawierajacych immobilizowane fosfolipidy lub biatka osocza krwi. Takze micelarna
chromatografia cieczowa znalazta zastosowanie do oceny parametrow fizykochemicznych
oraz predykcji whasciwosci biologicznych kandydatow na leki. Stosuje si¢ rowniez dodatki do
fazy ruchomej w postaci surfaktantow (powyzej krytycznego stezenia micelizacji), co daje
mozliwoé¢ symulowania procesow biologicznych w temperaturze ludzkiego ciata.
Wykorzystanie surfaktantow w fazie ruchomej umozliwia ponadto wyeliminowanie
rozpuszczalnikow organicznych, co czyni takie metody zdecydowanie bardziej ekologiczne.

Warto wspomnieé, ze dla stosowanych metod chromatograficznych alternatywnymi
metodami sa metody elektromigracyjne. Sposréod obecnie stosowanych metod
elektromigracyjnych do oceny kandydatéw na nowe leki zastosowanic glownie znalazty:
micelarna chromatografia elektrokinetyczna, mikroemulsyjna chromatografia
elektrokinetyczna oraz liposomalna chromatografia elektrokinetyczna. Niewatpliwg zaletg
metod elektromigracyjnych, w poréwnaniu z metodami chromatograficznymi, jest znaczaca
redukcja uzywanych rozpuszczalnikéw organicznych.

Z tych wszystkich wzgledow z catg pewnoScig nalezy stwierdzié, Ze przedstawione
przez Pana dr Krzesimira Ciury dzieto naukowe pod tytutem ,Zastosowanie metod

(elektro)chromatograficznych do oceny kandydatow na leki” stanowi zwarty 1 w petni



uzasadniony cykl publikacji, wpisujacy si¢ znakomicic we wspdlezesne trendy w procesie
poszukiwania nowych lekdéw, a wiec we wprowadzaniu lekdéw innowacyjnych. Podstawe do
ubiegania si¢ o stopien doktora habilitowanego stanowi cykl 7 publikacji, zgodnie z art. 219
ust.1 pkt 2b, o tacznej punktacji IF réwnej 24,638, MNiSW rownej 680 i przy Indeksie
Hirscha odnoszacym si¢ do calego dorobku rownym 7. Przedstawione prace dotycza z jedne;j
strony badan nad zastosowaniem metod (elektro)chromatograficznych w ocenie lipofilowosci
ksenobiotykéw oraz z drugiej strony, dzigki zastosowaniu metod obliczeniowych w oparciu
o dane retencyjne i deskryptory strukturalne, uzyskanie wtasciwej predykcji whasciwosci
biologicznych badanych grup zwigzkow. Pan dr Krzesimir Ciura w swoich badaniach
dotyczacych lipofilowosci, rownocze$nie wykorzystywat metody modelowania
molckularnego oraz metody chemometryczne, co pozwolito Panu Doktorowi na wglad
1 wlasciwg interpretacje kluczowych wilasciwosci czasteczek determinujgcych lipofilowo$é
badanych zwigzkow. Nalezy réwniez podkresli¢, ze we wszystkich przedstawionych pracach
wiodaca rola Pana dr Krzesimira Ciury jest oczywista. Pan Doktor jest zardéwno pierwszym
autorem, jak 1 autorem korespondencyjnym, co jednoznacznie wynika z zamieszczonych
oswiadczeniach pozostatych wspotautorow.

Publikacje nr 1 i 2 odnosza si¢ do oceny lipofilowosci dwoch grup zwigzkow,
bedacych kandydatami na leki, o aktywno$ci przeciwgrzybiczej - pochodne pirydo-
izoksazolonu 1 aktywnosci przeciwbakteryjnej - pochodne (fluoro)chinolonowe Safirinium
P1Q, przy zastosowaniu narzedzi chemometrycznych.

Publikacja nr 3, dotyczy oceny lipofilowosci dla rynkowo dostepnych lekow
B-adrenolitycznych, poprzez pordéwnanie wynikow uzyskanych z chromatografii
cienkowarstwowej, w uktadzie odwroconych faz, z indeksami wwvznaczonymi metodami
obliczeniowymi. Praca ta jest wyjatkowo cickawa i1 niewatpliwie zawiera bardzo cenny
material badawczy. Dokonano w niej réwniez oceny mozliwosci zastosowania parametréw
chromatograficznych do szacowania powinowactwa lekdéw B-adrenolitycznych do biatek
osocza. Publikacje 4 - 6, dotycza opracowania nowej metody, pozwalajacej na predykcje
ztozonych wiasciwosci, takich jak zdolno$¢ do przenikana bariery krew - mozg czy
powinowactwa do biatek osocza, przy pomocy parametrow retencyjnych oraz deskryptorow
strukturalnych. Bardzo interesujgca jest rowniez przedstawiona koncepcja transferu

biopartitioning micellar chromatography (BMC) do warunkéw MEKC, jak réwniez



zaproponowana metoda biopartitioning micellar electrokinetic chromatography (BMEKC).
W przedstawionych badaniach odpowiednie modele opracowano na podstawie danych
retencyjnych, uzyskanych z wykorzystaniem kationowego surfaktantu. Dzigki wykorzystaniu
danych retencyjnych, deskryptoréw obliczeniowych oraz metod chemometrycznych takich
jak: regresja wieloraka, metoda najmniejszych kwadratow czy metody wektorow nosnych,
opracowane zostaly modele pozwalajagce migdzy innymi na predykcje powinowactwa do
ludzkiej albuminy.

W publikacji nr 7 dokonano przegladu pi$miennictwa dotyczacego metod
pozwalajacych na szacowanie przenikania przez BBB, z wykorzystaniem metod

chromatograficznych i ¢lektromigracyjnych.

Dzialalno$¢ naukowa przed uzyskaniem stopnia doktora nauk farmaceutycznych

Prace naukowa Pan dr Krzesimir Ciura rozpoczat juz w trakcie studiow na Wydziale
Farmaceutycznym Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego, w Katedrze i Zaktadzie Chemii
Fizycznej, angazujac sic w prace tamtejszego studenckiego kota naukowego. W wyniku
przeprowadzonych badan uzyskal w roku 2012 nie tylko Laur Medyczny im. Doktora
Wactawa Mayzla, przyznawany przez Wydzial Nauk Medycznych PAN, ale rowniez
stypendium Ministra Szkolnictwa Wyzszego za wybitne osiagniecia w roku akademickim
2013/2014.

W 2014 roku Pan dr Krzesimir Ciura rozpoczat Stacjonarne Studia Doktoranckie
w Katedrze i Zaktadzie Chemii Fizycznej Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego.
Opiekunem naukowym i promotorem byta Pani dr hab. Joanna Nowakowska. Prace dotyczyty
zastosowania metod QSRR, QSAR, TLC i wzbogacania analitow w metodach elektroforezy
kapilarne;j.

W roku 2016 Pan dr Krzesimir Ciura prezentowal swoje osiggni¢cia naukowe
w trakcie International Student Scientific Conference (ISSC) w Gdansku, uzyskujac drugie
miejsce za prezentacje. Selected aspects of enhancing the sensitivity detection in capillary
electrophoresis, a w 2017 roku uzyskal Nagrod¢ Naukowa Zespotowg I stopnia przyznang

przez Rektora GUMed. Za wybitne osiggnigcia naukowe w roku akademickim 2017/2018 Pan



dr Krzesimir Ciura otrzymal Stypendium Ministra Zdrowia przyznawane doktorantom.
W wyniku prac w kole naukowym i1 w trakcie odbytych studiow doktoranckich Pan dr
Krzesimir Ciura wspoétuczestniczyt w 18 pracach naukowych w czasopismach znajdujacych
si¢ na liscie filadelfijskiej, o facznej wartosci wspotezynnika oddziatywania IF réwnym
32,060, w tym w 8 pracach z pierwszym autorstwem oraz jednej pracy z rownym wkladem
pomi¢dzy dwoma pierwszymi autorami. Ponadto jest wspotautcrem w 17 artykutach
pogladowych w polskich czasopismach branzowych i wspotautorem rozdziatu w ksigzce pt.
»Chemometrics in Chromatography ™.

Laczna punktacja za ten okres dziatalnosci naukowej IF (37 prac) rowna jest 32,060,
a MNiSW 523 punktow, w ktorym udziat Pana dr Krzesimira Ciury jest znaczacy, a czesto

wiodacy.

Dzialalnos¢ naukowa po uzyskaniu stopnia doktora nauk farmaceutycznych

Po obronie pracy doktorskiej pt. ,.Zastosowanie analizv (/SRR w chromatografii
cienkowarstwowej” 1 uzyskaniu stopnia doktora nauk farmaceutycznych, Pan dr Krzesimir
Ciura rozpoczat prace w Katedrze i Zaktadzie Chemii Fizycznej GUMed na stanowisku
adiunkta. W tym czasie realizujac projekt (2016-2021) jako wykonawca pt. ,,Nowa metoda
izolacji i wzbogacania nanostruktur komorkowych przy uzyciu elektroforezy kapilarne;” pod
kierownictwem dr hab. Szymona Dziomby zostal wspdtautorem S publikacji w czasopismach
z listy filadelfijskiej o tgcznym IF wynoszacym ponad 20. W roku 2019 Pan dr Krzesimir
Ciura uzyskal samodzielne finansowanie projektu badawczego pt. ,,Wyznaczanie parametru
log BB in vitro w oparciu o dane 19 retencyjne uzyskane przv uzZyciu nowych faz
pseudostacjonarnych w kapilarnej elektrokinetycznej chromatografii” w ramach konkursu
Miniatura 2, organizowanego przez Narodowe Centrum Nauki. W wyniku realizacji tego
projektu badawczego ukazaly si¢ 4 publikacje o fgcznym wspotczynniku oddziatywania IF
wynoszgcym powyzej 13, w ktorych Pan dr Krzesimir Ciura jest jednym ze wspotautorow.
W tym czasie, w celu realizacji prowadzonych badan, Pan dr Krzesimir Ciura nawigzal nie
tylko miedzynarodowa wspdtprace z osrodkami zagranicznymi, takimi jak Uniwersytet
w Belgradzie czy Uniwersytet w Singapurze, ale rowniez wspotpracg z Dziatem Formulacji

Zaktadu Polfa Tarchomin, dotyczgcg opracowania nowej metody, pozwalajgce] na oceng



efektywno$ci amorfizacji substancji aktywnej, podczas procesu impregnacji na goraco.
Uzyskane wyniki zostaly zamieszczone w publikacji o wspoélczynniku oddziatywania IF
réwnym 4.5.

Podsumowujac, dorobek naukowy Pana dr Krzesimira Ciury, po uzyskaniu stopnia
doktora nauk farmaceurycznych, jest istotnie znaczacy. Sktada si¢ z 18 prac w czasopismach
z listy filadelfijskiej o sumarycznym wspotczynniku oddziatywania 64,602. Nalezy w tym
miejscu podkresli¢, ze w tym w 8 pracach jest pierwszym autorem, a w 2 pracach jest jednym
z dwoéch pierwszych autoréw z réwnym wktadem oraz jest autorem 3 doniesien zjazdowych.
W tym czasie Pan dr Krzesimir Ciura recenzowal 32 manuskrypty dla prestizowych
czasopism takich jak: Journal of Chromatography A, Journal of Pharmaceutical and
Biomedical Analysis, Journal of Separation Science, Chemometrics and Intelligent
Laboratory Systems, Talanta. Nalezy réowniez podkresli¢, ze oswiadczenia o udziale
poszczegdlnych wspotautorow i samego dr Krzesimira Ciury w przedstawianych publikacjach
nie budza zadnych nizjasnosci, sg czytelne i klarowne, a w trakcie swojej aktywnosci
naukowej, przed i po uzyskaniu tytutu doktora, Pan dr Krzesimir Ciura brat czynny udziat
w 12 zagranicznych i krajowych konferencjach naukowych.

Laczna punktacja IF, 12-tu prac, réwna jest 39,964, a MNiSW 880 punktow,

w ktdrych udzial Pana dr Krzesimira Ciury jest znaczacy, a czesto wiodacy.
Dzialalnos¢ dydaktyczna

Pan dr Krzesimir Ciura zarowno jako uczestnik studiow doktoranckich, jak 1 bedac
zatrudnionym na petnym etacie w Katedrze i Zaktadzie Chemii Fizycznej GUMed, prowadzit
przede wszystkim ¢wiczenia laboratoryjne z przedmiotu Chemia Fizyczna dla studentow
kierunku Farmacja. Zostato to docenione przez studentow 1 w roku akademickim 2016/2017
otrzymat tytut Amicus Studentium. Dla kierunku Przemyst Farmaceutyczny 1 Kosmetyczny
z przedmiotu Analiza lekow i kosmetykow opracowat i realizowat ¢wiczenie ,,Wyznaczanie
podstawowych statych fizykochemicznych logP, logD 1 pKa metodami analitycznymi
1 obliczeniowymi”. W roku akademickim 2018/2019 oraz 2019/2020 prowadzit rowniez
éwic;¢nia laboratoryjne z Toksykologii, organizowane przez Katedre i1 Zaktad Toksykologii

GUMed.



Nalezy rowniez podkresli¢, ze Pan dr Krzesimir Ciura jest osoba odpowiedzialng za
organizacj¢ zaje¢ dla studentéw English Division (ED) kierunku Farmacja, bedac
rownoczesnie jednym z nauczycieli akademickich prowadzgcych wyklady i ¢wiczenia
z przedmiotu Physical Chemistry.

Pan dr Krzesimir Ciura opiekowal si¢ 3 pracami magisterskimi oraz w ramach
programu ,,Student 20 Exchange Programme”, organizowanym przez Polskie Towarzystwo
Studentéw Farmacji, opickowal si¢ studentami z Algierii. W latach 2018-2020 Pan dr

Krzesimir Ciura petnit wazng funkcje opiekuna I roku analityki medycznej.
Whiosek koncowy

Pragne podkresli¢, ze osiggniecie naukowe dr n. farm. Krzesimira Ciury pod tytutem
wZastosowanie metod (elektro)chromatograficznych do oceny kandydatow na leki” stanowi
istotny wktad Autora w rozwdj wiedzy na temat poszukiwania nowych metod przesiewowych
do oceny roznych paramentow fizykochemicznych nowych kandydatow na leki. Pozostate
osiggniecia naukowo-badawcze Habilitanta réwniez w duzym stopniu przyczyniajg sie do
rozwoju nauki. Wszystkie dokonania naukowe wymienione w recenzji wraz z dorobkiem
dydaktycznym, organizacyjnym oraz umiejetnoscia wspolpracy naukowej sprawiaja, ze Pan
dr n. farm. Krzesimir Ciura, w mojej ocenie, spetnia wszystkie kryteria okreslone w art. 219
ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o Szkolnictwie Wyzszym i1 Nauce (Dz. U. z 2018 r. poz.
1668 ze zm.) wymagane do uzyskania tytutu doktora habilitowanego.

Cato$¢ w petni odpowiada kryteriom stawianym kandydatom ubiegajagcym si¢
o uzyskanie statusu samodzielnego pracownika naukowego.

Przedstawiam wicc Radzie Nauk Farmacecutycznych Gdanskiego Uniwersytetu
Medycznego pozytywng opini¢ o Panu dr n. farm. Krzesimirze Ciura 1 wnioskuj¢
o dopuszczenie Pana dr n. farm. Krzesimira Ciury do dalszych etapéw postepowania
w sprawic nadania mu stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych 1 nauk

o zdrowiu w dyscyplinie nauki farmaceutyczne.
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Katedry Farmacji Fizycmanalizy
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