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Ocena dorobku naukowego dr n. med. Marty Zielinskiej oraz cyklu publikacji
pt. ,.Scharakteryzowanie dzialania wybranych ligandow receptorow sprigionych g biatkami G w
przewodzie pokarmowym w poszukiwaniu nowej terapii zespolu jelita nadwrailiwego” w zwiazku

z ubieganiem sig o stopien naukowy doktora habilitowanego.

Sylwetka Habilitanta, przebieg kariery zawodowej

Dr n. med. Marta Zielinska jest absolwentka Wydziatu Nauk Biomedycznych i
Ksztatcenia Podyplomowego, Uniwersytet Medyczny w Lodzi, gdzie na kierunku biotechnologia
medyczna uzyskata tytul licencjata biotechnologii (2010 r.) oraz Wydziatu Chemii, Uniwersytetu
Lodzkiego, gdzie uzyskata tytut licencjata chemii (2012 r.). Nastepnie Kandydatka uzyskata tytut
magistra biotechnologii (2012 1) na Wydziale Nauk Biomedycznych i1 Ksztalcenia
Podyplomowego, Uniwersytet Medyczny w Lodzi. Stopien naukowy doktora nauk medycznych
Habilitantka uzyskal na Wydziale Lekarskim Uniwersytetu Medycznego w Lodzi na podstawie
pracy ,,Endogenny ukiad opioidowy i nocyceptynowy jako nowe potencjalne cele farmakologiczne
dla terapeutykéw dzialajgcych w ukladzie pokarmowym”, wykonanej pod kierunkiem
prof. dr hab. Jakuba Fichny (2016 r.). Od roku 2015 dr n. med. Marta Zielinska jest zatrudniona
w Zaktadzie Biochemii, Uniwersytetu Medycznego w Lodzi. Przez pierwsze lata pracowala na
stanowisku asystenta, a od 2018 r. jest zatrudniona na stanowisku adiunkta.

Dorobek publikacyjny dr n. med. Marty Zielinskiej to lacznie 39 oryginalnych
petnotekstowych prac naukowych w czasopismach posiadajacych wskaznik impact factor (IF); 19
prac pogladowych w czasopismach posiadajacym IF; 1 pracg pogladowg w czasopiSmie nie

posiadajacym IF, 3 rozdziaty w podrecznikach o zasiggu migdzynarodowym.
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Dotychczasowy wskaznik IF, taczny dla wszystkich publikacji
dr n. med. Marty Zielinskiej wynosi 166,847 a suma punktow MNiSW za te publikacje
to 1 565. Liczba cytowan na dzien 15 marca 2019 r. wynosi 584, a indeks Hirscha (H-index) 14,

Dr n. med. Marta Zielinska odbyla zagraniczny staz podoktorski na Uniwersytecie
Fryderyka i Aleksandra w Erlangen (2018-2020) realizowany w ramach Stypendium MNiSW
Mobilnosé Plus, pétroczny staz w Akademickim Centrum Medycznym Uniwersytetu w Amsterdamie
w ramach stypendium doktorskiego Etiuda oraz miesieczny staz naukowy na Uniwersytecie w
Innsbrucku w ramach grantu MNiSW na wspétprace dwustronng miedzy rzadem polskim 1

austriackim.

Ocena osiggniecia naukowego

Jako osiagni¢cie naukowe stanowigce podstawe do ubiegania si¢ o nadanie stopnia
naukowego doktora habilitowanego dr n.med. Marta Zielinska przedstawita monotematyczny
cykl szesciu publikacji zatytutowany ,,Scharakteryzowanie dzialenia wybranych ligandéw
receptordw sprzezonych g biatkami G w przewodzie pokarmowym w poszukiwaniu nowej terapii
zespolu jelita nadwrazliwego”.

Cykl tworzg cztery prace oryginalne, jeden rozdzial w ksiazce oraz jedna praca o
charakterze przegladowym:

1. Fabisiak A, Sobocinska M, Kamysz E, Fichna J, Zielinska M. Antinociceptive potency of
enkephalins and enkephalinase inhibitors in the mouse model of colorectal distension-proof-
of-concept. Chemical Biology & Drug Design.2018;92(1):1387-1392. doi:
10.1111/cbdd.13186. (Wspotezynnik Impact Factor: 2.33, punkty MNiSW: 25)

2. Zielinska M, Jarmuz A, Wasilewski A, Cami-Kobeci G, Husbands S, Fichna J. Methyl-
orvinol — Dual activity opioid receptor ligand inhibits gastrointestinal transit and alleviates
abdominal pain in the mouse models mimicking diarrhea-predominant irritable bowel
syndrome. Pharmacological Reports. 2017,69(2):350-357. dot:
10.1016/).pharep.2016.12.001 (Wspodtczynnik Impact Factor: 2.59, punkty MNiSW: 25)

3. Zielinska M, Fichna J, Bashashati M, Habibi S, Sibaev A, Timmermans JP, Storr M. G
protein-coupled estrogen receptor and estrogen receptor ligands regulate colonic motility and
visceral pain. Neurogastroenterology and Motility. 2017;29(7). doi: 10.1111/nmo.13025.
(Wspélczynnik Impact Factor: 3.62, punkty MNiSW: 30)

4. Szymaszkiewicz A, Zielinska M, Li K, Ramanathan M, Alam S, Hou DR, Fichna J, Storr
M. Novel derivatives of 1,2,3-triazole, cannabinoid-1 receptor ligands modulate
gastrointestinal motility in mice. Nawmnyn-Schniedebergs Archives of Pharmacology.
2018;391(4):435-444. doi: 10.1007/s00210-018-1465-9. (Wspdlczynnik Impact Factor: 2.24,
punkty MNiSW: 25)



UNIWERSYTET
MEDYCZNY
W LODZ!

5. Zielinska M. IBS Patient’s Guide w “Introduction to gastrointestinal diseases Vol. 1”.
Springer International Publishing AG. 2017

6. Szymaszkiewicz A, Storr M, Fichna J, Zielinska M. Enkephalinase inhibitors, potential
therapeutics for the future treatment of diarrhea predominant functional gastrointestinal
disorders. Neurogastroenterology and Motility. 2019;31(4):e13526 (Wspotczynnik Impact
Factor: 3.84, punkty MNiSW: 30)

Prezentowany cykl jest spdjny tematycznie i obejmuje badania, ktdrych celem byta
po pierwsze ocena aktywnosci przeciwbélowej inhibitoréw enkefalinaz w modelu bolu trzewnego
wywolanego przez rozcigganie scian okreznicy 1 odbytnicy po drugie okreslenie wpltywu aktywacji
endogennego ukiadu opioidowego z wykorzystaniem metylo-orvinolu na motoryke przewodu
pokarmowego i bol trzewny w modelach zwierzecych nasladujacych zespot jelita nadwrazliwego.
Nastepnie habilitantka podjela si¢ zdefiniowania roli receptoréw estrogenowych, w utrzymaniu
homeostazy uktadu pokarmowego z wykorzystaniem B-estradiolu 1 G-1 oraz scharakteryzowania
dziatania pochodnych triazolu w przewodzie pokarmowym.

W swoich badaniach Habilitanta wykorzystat zarowno badania in vitro, in vivo jak rowniez
podjeta sie proby translacji uzyskanych wynikéw z modeli zwierz¢cych na warunki kliniczne
wykorzystujgc probki pozyskane od pacjentow.

Opisane w cyklu badania Habilitantka rozpoczat od zweryfikowania czy jest mozliwe
opracowanie nowej strategii leczenia bodlu trzewnego, wystepujacego w przebiegu ZJN, z
wykorzystaniem inhibitorow enkefalinaz, tj. opiorfiny 1 sjalorfiny oraz porownanie ich dziatania z

enkefalinami (Met-enk 1 Leu-enk).

W pracy pt. ,, Antinociceptive potency of enkephalins and enkephalinase inhibitors in the mouse
model of colorectal distension-proof-of-concept.” dr n. med. Marta Zielinska wykazala,
ze Leu-enk i opiorfina istotnie obnizaja prég bélu w odpowiedzi na rozciaganie $cian okreznicy i
odbytnicy u myszy przy wytworzonym cisnieniu 60 mmHg. Przy nizszym cisnieniu, tj. 45 mmHg
badane zwiazki obnizyly prog bolu, efekt ten jednak nie byl istotny statystycznie. Przy najnizszym
cisnieniu (15 i 30 mmHg) Habilitantka nie znalazta réznic pomigdzy grupami badawczymi. Nalezy
podkreslié, ze bylo to pierwsze badanie naukowe, w ktoérym oceniono dziatanie inhibitoréw
enkefalinaz w przebiegu bélu trzewnego wy wolanego przez mechaniczne rozciggante Scian okreznicy
1 odbyticy dzieki ktéremu zaproponowano ich stosowanie jako nowg strategie leczema ZJN.

W kolejnej publikacji pt. ,,Dual activity opioid receptor ligand inhibits gastrointestinal
transit and alleviates abdominal pain in the mouse models mimicking diarrhea-predominant

irritable bowel syndrome” Habilitantka prezentuje wyniki badan ktorych celem byla ocena
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wptywu metylo-orvinolu na: kurczliwos$é migsni gtadkich jelit 1 transport jondw w nabtonku jelit
in vitro, motoryke ukladu pokarmowego w warunkach fizjologicznych i patologicznych (z

wykorzystaniem mysich modeli nasladujacych ZJN) oraz bol trzewny.

Przeprowadzone badania potwierdzity, ze metylo-orvinol moduluje motoryke przewodu
pokarmowego bez wywolywania zapar¢ 1 ma silne dzialanie przeciwbolowe w modelach

nasladujacych ZJN, dlatego tez moze staé sie nowa alternatywa w leczeniu farmakologicznym ZJN.

W pracy pt. ,, G protein-coupled estrogen receptor and estrogen receptor ligands regulate
colonic motility and visceral pain” dr n.med. Marta Zielinska omawia wyniki badan ktorych celem
byla ocena wplywu G-1 (selektywnego agonisty GPER) 1 B-estradiolu (agonisty GPER 1 ER) na b6l
trzewny 1 motoryke jelit w warunkach fizjologicznych 1 z wykorzystaniem mysich modeli ZIN. W
modelu bolu trzewnego Habilitantka udowodnita. ze G-1, pobudzajac GPER 1 ERP, wywotuje silne
dziatanie przeciwbolowe. Zaobserwowata rowniez, ze GPER jest kluczowy dla aktywnosci
przeciwbolowe) B-estradiolu. Habilitantka potwierdzita, ze sygnalizacja molekularna zalezna od
receptorow estrogenowych, zarowno klasycznych jak i nieklasycznych, jest waznym aspektem w ZJN,

a aktywacja GPER, ERP 1 ERa jest kluczowa w modelach nasladujacych ZJN.

Publikacja pt. . Novel derivatives of 1,2, 3-triazole, carnmabinoid-1 receptor ligands
modulate gastrointestinal motility in mice” zawiera rezultaty kolejnego kroku w badaniach
dr n.med. Marty Zielinskie}, ktérym byta ocena nowych pochodnym triazolu. Wykorzystuwac model
in vivo Habilitantka wykazata, ze niewielka modyfikacja struktury chemicznej zwigzku moze zmienié
jego profil farmakologiczny 1 aktywnos¢. Tym samym wydaje sie, ze nowe syntetyczne pochodne
triazolu moga znalezé zastosowanie w leczeniu chordob czynnosciowych ukladu pokarmowego,

poniewaz majg wplyw na perystaltyke jelit.

W pracy pt. ,.Enkephalinase inhibitors, potential therapeutics for the future treatment of
diarrhea predominant functional gastrointestinal disorders” Habilitantka podsumowata efekty
prac nad enkefalinami, enkefalinazami oraz inhibitorami enkefalinaz i ich wykorzystaniem w terapii
bolu 1 zaburzeniach motoryki uktadu pokarmowego. W pracy tej omowita dane dotyczace ekspresji
receptorow opioidowych w uktadzie pokarmowym, jak réwniez powstawanie endoopioidow i ich role
w utrzymaniu rownowagi w przewodzie pokarmowym, ze szczegdlnym uwzglednieniem receptorow
DOP 1 enkefalin. W dalszej czesci pracy skupila sie na dwoch glownych symptomach ZIN:

zaburzeniach motoryki przewodu pokarmowego oraz bolu brzucha.
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W rozdziale monografii IBS Patient’s Guide w “Introduction to gastrointestinal diseases Vol.
17 Habilitantka zawarla porady zarowno dla pacjenta, jak 1 lekarza, ktére przygotowata w oparciu o
badania naukowe ostatnich lat. W rozdziale tym autorka skupila sie miedzy innymi na roli mikroflory
w utrzymaniu homeostazy organizmu, opisata mozliwosci modulowania mikroflory u pacjentow
cierpigcych na ZJIN poprzez stosowanie probiotykow, prebiotykdw, synbiotykow 1 antybiotykow.
Dodatkowo oméwila role osi mozgowo-jelitowej 1 wyjasnila jej powiazanie z mikroflora przewodu
pokarmowego. Opisata role nieprawidtowych nawykéw zywieniowych, spozywania produktéw
wysoko przetworzonych oraz naduzywania alkoholu w nasilaniu objawow ZJN. Zwrocita uwage na
aspekty psychologiczne, zaburzenia snu 1 obnizenie aktywnosci fizycznej oraz relacja pomigdzy
pacjentem a lekarzem prowadzacym jako czynniki wplywajace za skutecznos¢ leczenia i utrzymania

remisji objawow ZJN.

Wszystkie prace oryginalne i praca przegladowa tworzace cykl zostaty opublikowane w
migdzynarodowych czasopismach z bazy Journal Citation Reports (JCR). Wspolczynnik
wptywu (IF) prac oryginalnych (4 publikacji) wynost 11,195 a ich wartos¢ pkt. MNiSW to 105.
Wskaznik IF publikacji przegladowej wchodzacej do cyklu to 3,842 i1 30 punktow MNiSW.
F.acznie wspotczynnik IF catego cyklu to 15,038.

Biorac pod uwage moja bardzo pozytywna oceng wszystkich publikacji wchodzacych w sktad
monotematycznego cyklu, stanowigcego osiagnigcie naukowe w postepowaniu habilitacyjnym,
oraz to Ze, jest on spojny, oryginalny i interesujgcy z punktu, widzenia zar6wno reprezentanta
nauk podstawowych, jak i stanowi wazne zZrédlo wiedzy dia klinicysty, uwazam Ze osiggnigcie to
spetnia kryteria art. 16 ust.1 1 2 Ustawy o stopniach naukowych 1 tytule naukowym oraz stopniach
i tytule w zakresie sztuki z dnia 14 marca 2003 r. (Dz.U. z 2016 r poz. 882 z pdzniejszymi

zmianami).

Pozostale aspekty dzialalnosci naukowej

Dr n. med. Marta Zielinska byta kierownikiem grantu finansowanego przez Narodowe
Centrum Nauki, projekt PRELUDIUM realizowany byl w latach 2014-2017, obecnie
Habilitantka jest kierownikiem projektu Tuventus Plus (finansowanie - Ministerstwo Nauki 1
Szkolnictwa Wyzszego), ktorego realizacja przypada na lata 2017 - 2020.
Dr n. med. Marta Zielinska realizowata rowniez badania w ramach grantu finansowanego przez

Marszatka Wojewddztwa Lédzkiego dla wybitnych miodych naukowcow (2014) oraz
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dwukrotnie uzyskata finansowanie ze srodkow wewnetrznych Uniwersytetu Medycznego w
L.odzi na realizacje projektow badawczych kierowanych przez mtodych naukowcow (2013-2016
12016-2018).

Jako czlonek zespotu badawczego Habilitantka byta zaangazowana w cztery projekty
krajowe, z ktorych dwa finansowane byly przez Narodowe Centrum Nauki (OPUS) oraz dwa
projekty Iuventus Plus finansowany przez Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa Wyzszego. Co
wigce] dr n. med. Marta Zielinska byta zaangazowana w dwa projekty miedzynarodowe
finansowane prze MNiSW w tym projekt w ramach dwustronnej wspotpracy naukowej miedzy
Polska 1 Chinami, realizowany w latach 2012 — 2016 oraz realizowany w latach 2013 — 2015
projekt w ramach dwustronnej wspotpraca naukowej miedzy Polskg i Austrig.

Dr n. med. Marta Zielinska jest autorem recenzji manuskryptéw przygotowanych na
zlecenie zagrnicznych czasopism, w tym: Peptides, BMC Complementary and Alternative
Medicine, European Journal of Pharmacology, Expert Opinion on Pharmacotherapy, Expert
Opinion on Therapeutic Patents, International Journal of Biological Macromolecules,
International Journal of Immunopathology and Pharmacology, Scandinavian Journal of
Gastroenterology.

Za swoja dziatalnos¢ naukowsg dr n. med. Marta Zielinska bylta wielokrotnie wyrozniana
w tym przez: Fundacj¢ Polpharmy uzyskujac stypendium dla miodych naukowcow (2015),
Fundacje L’ Oreal ,,Dla Kobiet i Nauki” uzyskujgc stypendium dla doktorantdéw (2014), Marszatka
Wojewddztwa Lodzkiego uzyskujac stypendium dia mlodych naukowcdéw (2014) oraz
stypendium ,,Nauka droga do biznesu” dla doktorantéw woj. todzkiego (2014). W roku 2015
Habilitantka zostat nagrodzona stypendium Ministra Zdrowia dla najlepszych doktorantow a w
latach 206-2018 byla beneficjentem stypendium dla wybitnych miodych naukowcodw
finansowanego przez Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego.

Czterokrotnie praca Zespotu, w ktorym pracuje Pani dr n. med. Marta Zielinska byta
wyrozniona nagroda zespotowa I stopnia przyznana przez Rektora Uniwersytetu Medycznego w
Y.odzi (2018, 2017, 2016 i 2015) a w roku 2016, zespot otrzymatl nagrode ,1.odzkie Eureka” za
"Wskazanie nowych potencjalnych celéw farmakologicznych w terapii chordb zapalnych i

czynnosciowych przewodu pokarmowego™.
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Dzialalnos¢ dydaktyczna

Dr n. med. Marta Zielinska w latach 2012-2016 byta zaangazowana w zaj¢cia dydaktyczne
z przedmiotu Biochemia, prowadzone dla studentdéw I roku stomatologii (chemia medyczna) oraz
studentow 11 roku kierunku lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w Lodzi. W latach 2016-2017
prowadzita zajecia fakultatywne dla studentow II i III roku pt.: ,,Przygotowanie studenta kierunku
lekarskiego do zawodu naukowca”. Od roku 2016 prowadzi zajecia z przedmiotu biochemia dla

studentow II roku kierunku lekarskiego na Uniwersytecie Medycznym w Lodzi.

Od 2013 roku jest on zaangazowana w prace Kota Naukowego Mtodych Farmakologow

prowadzonego przy Zaktadzie Biochemii Uniwersytetu Medycznego w Lodzi.

W roku akademickim 2016/2017 dr n. med. Marta Zielinska byla opiekunem studenta,
ktory realizowal prace naukowe w ramach indywidualnego toku studiow. Od grudnia 2018
habilitantka jest promotorem pomocniczym w jednym przewodzie doktorskim otwartym na

Wydziale Lekarskim Uniwersytetu Medycznego w Lodzi.

Habilitantka angazuje sie w inicjatywy popularyzujace nauke takie jak Latajace
Kawiarenki Akademii Miodych Uczonych (AMU) w Lodzi 1 Warszawie czy Festiwal Nauki 1
Sztuki w Warszawie. W latach 2016-2017 prowadzita wyktady popularnonaukowe dla uczniow
szkol objetych patronatem Uniwersytetu Medycznego w Lodzi oraz jest autorka artykutow
popularnonaukowych, ktére ukazaty sie w Media Planet ,Zdrowie kobiety”, Polska Innowacja
Farmacjg stoi (dodatek Media Planet ,innowacje) czy portalu naukowawpolsce.pap.pl.
Habilitantka byta cztonkiem i przewodniczacym Rady Programowej Kuznia Mtodych Talentéw

AMU Polskiej Akademii Nauk oraz
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Whiosek koncowy

Dr Marta Zielinska posiada osiagniecie naukowe, uzyskane po otrzymaniu stopnia
doktora, stanowiace znaczacy wklad w rozwdj reprezentowanej dyscypliny naukowej oraz
wykazuje sie istotng aktywnoscig naukowg. Spelnia tym samym wymogi do uzyskania stopnia
doktora habilitowanego okreslone w ustawie o stopniach naukowych i tytule naukowym
oraz stopniach i tytule w zakresie sztuki z dnia 14 marca 2003 r. (Dz.U. z 2016 r poz. 882 z
pdzniejszymi zmianami). Tym samym wnioskuje o nadanie dr n med. Marcie Zielinskiej stopnia
naukowego doktora habilitowanego nauk medycznych.
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