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Ocena

Catoksztattu dorobku naukowego dr n. farm. Anny BizoR, ze szczegblnym uwzglednieniem
osiggniecia naukowego pt. ”Przydatno$¢ oznaczen aktywnosci formy 1 paraoksonazy i Y-
glutamylotransferazy w ocenie narazenia ludzi na ksenobiotyki”.

Informacje ogdlne, przebieg pracy zawodowej

Pani dr Anna Bizort ukonczyta Wydziat Chemiczny Politechniki Wroctawskiej, na kierunku
biotechnologia, gdzie w roku 2003 uzyskata tytut magistra inzyniera biotechnologii ze
specjalizacja biotechnologia molekularna i biokataliza. Podstawa nadania tytutu byta praca
magisterska pt.: “Wptyw represji biatka 14-3-3 na metabolizm weglowodandw i odpowiedz
rodlin na stres”. W roku 2009 ukoriczyta studia doktoranckie na Wydziale Farmaceutycznym z
Oddziatem Analityki Medycznej Akademii Medycznej im. Piastow Slaskich we Wroctawiu.
Przed uzyskaniem stopnia doktora Habilitantka opublikowata dwie petnotekstowe prace w
czasopismach o zasiegu miedzynarodowym (IF 2,733 i IF=1,23).

Stopier naukowy doktora nauk farmaceutycznych w zakresie toksykologii uzyskata w roku
2010 na podstawie rozprawy doktorskiej ,Udziat melatoniny w réwnowadze pro/oksydacyjnej
oséb narazonych na ksenobiotyki érodowiskowe”, ktérej to promotorem byta prof. dr hab.
Halina Milnerowicz.

0d ukoriczeniu studiéw doktoranckich do chwili obecnej dr Anna Bizon jest pracownikiem
Katedry i Zaktadu Biomedycznych Analiz Srodowiskowych, Wydziatu Farmaceutycznego z
Oddziatem Analityki Medycznej, Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu. Réwnolegle z
satrudnieniem w Uniwersytecie Medycznym, Habilitantka podjeta prace w Panstwowej
Wyiszej Szkole Zawodowej im. Angelusa Silesiusa w Watbrzychu, gdzie pracowata w latach
2011-2012 na stanowisku starszego wykfadowcy.
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Ocena dorobku naukowego

Ocene punktowa dorobku naukowego Habilitantki dokonatem zgodnie z zestawieniem
przygotowanym przez Habilitantke, popartg analizg bibliometryczng wykonang przez
Biblioteke Gtéwng Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu.

Dr Anna Bizon jest autorem/wspétautorem tacznie 25 prac naukowych, z czego 18 znajduje sie
na liécie JCR. Wiekszo$é¢ prac powstata po uzyskaniu przez Nig stopnia doktora. Prace z listy
JCR w wiekszosci charakteryzujg sie niezbyt wysokim wspotczynnikiem oddziatywania (od
1,303 do 2,776). Szes¢ prac z listy Habilitantka zaliczyta do osiggniecia bedacego podstawa
postepowania habilitacyjnego. Ponadto dr A. Bizor opublikowata 6 prac bez wspodtczynnika
oddziatywania, oraz jest wspétautorem rozdziatu w monografii wydanej w roku 2013 przez
Uniwersytet Medyczny im. Piastéw Slaskich.

Jest réwniez autorka/wspoétautorka kilkunastu streszczen ze zjazdéw krajowych i
zagranicznych.

taczny IF prac publikowanych przez Habilitantke wynosi 42,049 co przy 25 pracach daje
$rednig IF=1,681 na prace.

Prace (6 prac), ktére Habilitantka zaliczyta do cyklu prac doswiadczalnych powigzanych
tematycznie i zaliczonych do osiggniecia naukowego zostaty opublikowane w czasopismach o
zasiegu miedzynarodowym, ktorych taczny wspétczynnik oddziatywania wynosi 12,472 a
taczna liczba punktéw MNiSW wynosi 145. Nalezy podkresli¢, ze w 5 pracach Habilitantka jest
autorem wiodacym i korespondencyjnym, co $wiadczy o dojrzatosci naukowej Habilitantki.
Dane te, skadinad interesujace ze wzgledu na toczaca sie szeroko w $rodowisku naukowym
dyskusje nad miarodajnoscig wspotczynnika oddziatywania, s3 odzwierciedleniem
merytorycznego dorobku naukowego Habilitantki.

Przed uzyskaniem stopnia doktora zainteresowania naukowe Pani mgr A. Bizor skupiaty sig na
ocenie stezenia metalotioneiny, aktywnosci miedziowo-cynkowej dysmutazy ponadtlenkowej
we krwi pacjentéw cierpigcych na zapalenie trzustki oraz aktywnosci N-acetylo-B-D-
glukozaminidazy i jej form w moczu hutnikéw narazonych, poza czynnikami zawodowymi, na
dym tytoniowy i metale ciezkie.

Duzym osiggnieciem naukowym dr A. Bizor byto opracowanie nowej immunoenzymatycznej
metody oznaczania stezeri metalotioneiny materiale biologicznym. Do opracowania
wiarygodnej metody zmusit Habilitantke brak na rynku komercyjnego testu stuzacego do
oznaczania stezen tego biatka. Aby takg metode opracowad, a nie jest to proste, postuzono sie
standardem metalotioneiny wyizolowanym z watroby ludzkiej i komercyjnie dostepnych
przeciwciat. Czysto$¢ standardu potwierdzono metodg elektroforezy zelowej (SDS/PAGE 15%)
oraz technikg Western blot, z wykorzystaniem monoklonalnych mysich, anty-ludzkich
przeciwciat skierowanych przeciwko metalotioneinie. Opracowana metoda z powodzeniem
zostata zastosowana do oznaczen stezert metalotioneiny m.in. w grupach pacjentéw u ktérych
zdiagnozowano stany zapalne trzustki.

Jest to doskonaty przykiad na wykorzystanie przez dr A. Bizor swoich mozliwosci i zdolnosci
do samodzielnego opracowywania metod analitycznych. Mam nadzieje, ze Autorka bierze pod
uwage ochrone patentowg swojego osiggniecia a nastepnie jego komercjalizacje.

Badania te skutkowaty opublikowaniem dwdch prac w czasopismach o zasiegu
miedzynarodowym: Pancreas z roku 2009; IF=2,733 i Acta Biochim Pol z 2010 roku; IF=1,234,
oraz jednej pracy (Przegl Lek z 2008 roku) bez wspétczynnika oddziatywania.



Po uzyskaniu stopnia doktora, zainteresowania naukowe dr Bizon w dalszym ciagu
koncentrowaty sie na zagadnieniach zwigzanych z wptywem czynnikow biologicznych i
érodowiskowych na stezenie metalotioneiny, aktywnosci y-glutamylotransferazy i formy
1 paraoksonazy we krwi ludzi narazonych na ksenobiotyki zaréwno w miejscu pracy jak iw
wybranych stanach fizjologicznychi patologicznych. Waznym czynnikiem zaktdécajgcym, ktory
Habilitantka brata pod uwaga byto palenie tytoniu i spozywanie alkoholu.
Pani dr Bizor rozpoczeta takze nowe kierunki zainteresowan dotyczace wptywu zwigzkow
chemicznych powstajacych podczas palenia tytoniu na réwnowage pro/antyoksydacyjng
oceniang we krwi kobiet ciezarnych. Brano pod uwage réwniez biometrig ptodu, wartosci
wewnatrzmacicznych przeptywow naczyniowych w krazeniu matczyno-pfodowym, ze
szczegblnym uwzglednieniem cigz powikfanych zaburzeniami wzrostu ptodu.
Habilitantka badata zaburzenia hormonalne i metaboliczne we krwi kobiet z zespotem
policystycznych jajnikéw, a szczegbdlnym zainteresowaniem dr Bizor staty sie badania
hormonalne wspomagajace diagnoze, jak rowniez analiza parametréw gospodarki lipidowej i
weglowodanowej.
Analizujac dorobek naukowy Habilitantki po uzyskaniu przez Nig stopnia doktora mozna w nim
wyrozni¢ cztery grupy tematyczne, ktére doskonale pokazujg kierunki zainteresowan
naukowych.
1. Ocena biochemiczna metalotioneiny oraz wptywu czynnikéw $rodowiskowych a takze
procesu nowotworowego na stgzenie tego biatka
2. Ocena wptywu ekspozycji na zwigzki chemiczne zawarte w dymie tytoniowym na
zdrowie matki i ptodu,
3. Ocena wptywu ekspozycji na metale cigzkie w érodowisku pracy na réwnowage
pro/antyoksydacyjng we krwi hutnikéw palacych i niepalgcych tyton,
4. Ocena zaburzern metabolicznych wystepujacych u kobiet z zespotem policystycznych
jajnikéw.
Wynikiem prowadzonych prac byto opublikowanie 16 prac dos$wiadczalnych i dwoch prac
pogladowych. Na uwage zastuguje fakt, ze zdecydowana wiekszos¢ prac zostata opublikowana
w czasopismach umieszczonych na liscie JCR. taczny wspdtczynnik oddziatywania dla tych prac
wynosi IF=25,412 (300 pkt MNiSW), co $éwiadczy o wysokim poziomie naukowym
prowadzonych projektow.
Podsumowujac catoksztatt dorobku naukowego dr Anny Bizoh mozna stwierdzi¢ ze liczba
cytowari prac Habilitantki (bez autocytowan) wynosi 114, co przy indeksowanych 25 pracach
w bazie Web of Science (Core Collection) daje dobrg srednig 4,56 cytowania na prace. Indeks
Hirscha Habilitantki wynosi 7, co w zupetnosci spetnia kryteria stawiane osobom ubiegajagcym
sie o stopien doktora habilitowanego.

Ocena dzieta bedacego przedmiotem habilitacji

Zgodnie z art. 16 ust. 1 i 2 Ustawy o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz stopniach
i tytule w zakresie sztuki za osiggniecie naukowe moze byé uwazany jednotematyczny cykl
prac.

W mojej ocenie cykl prac zatytutowany "Przydatnoéé oznaczeri aktywnosci formy 1
paraoksonazy i y-glutamylotransferazy w ocenie narazenia ludzi na ksenobiotyki” wypetnia
zapisy Ustawy. W sktad cyklu wchodzi 6 prac doéwiadczalnych. Sumaryczny wspétczynnik
oddziatywania (IF) dla prezentowanego cyklu prac wynosi 12,472, a suma punktéw MNiSW:

(V)



145. W pieciu pracach Habilitantka jest zaréwno pierwszym autorem i autorem
korespondencyjnym, co swiadczy o wiodacej roli dr Bizo w tworzeniu koncepcji pracy, jak i
zaplanowaniu oraz wykonaniu odpowiednich badan.

Wszystkie prace zaliczone do cyklu prac zostaty opublikowane w czasopismach
miedzynarodowych, posiadajacych IF, mieszczacy sig W zakresie od 1,303 do 2,776. Przyjecie
do druku prac autorstwa/wspotautorstwa dr A. Bizoh i zespotu w czasopismach z listy JRC
$wiadczy o poziomie naukowym tych publikacji. Przed opublikowaniem, prace byty oceniane
przez grono recenzentdw, nie czuje sig zatem upowazniony do ponownej ich oceny.

Pozwole sobie jedynie na wskazanie najistotniejszych osiaggnie¢ naukowych Habilitantki,
wynikajacych z wnikliwego zapoznania sig z opublikowanymi artykutami.

Prace stanowigce podstawe postgpowania habilitacyjnego dotyczg m.in. okreslenia wptywu
réznych czynnikow srodowiskowych (metale ciezkie, dym tytoniowy) na aktywnosci enzymow:
formy 1paraoksonazy (PON1) i y-glutamylotransferazy (GGT) we krwi hutnikow. Habilitantka
wykazata wyzsza aktywnos¢ GGT w surowicy hutnikéw w poréwnaniu z grupa 0séb
niepracujacych w hucie. Palenie tytoniu nie miato wptywu na aktywnos$¢ tego enzymu.
Stwierdzono istnienie korelacji liniowej migdzy latami zatrudnienia a aktywnoscig GGT.

W kolejnych pracach dr A. Bizon skoncentrowata sie na badaniu zaleznosci miedzy narazeniem
zawodowym na aktywno$¢ GGT, proces peroksydacji lipidéw oraz wieloparametrowg oceng
systemu antyoksydacyjnego we krwi 107 hutnikéw, niepalacych i eksponowanych na dym
tytoniowy. Wsrod 21 hutnikéw z diagnozowang cukrzyca 14 oséb nie palito tytoniu. Na
podstawie wynikow badan Habilitantka formutuje wnioski, z ktérych jeden jest dla mnie
dyskusyjny. Otéz Habilitantka twierdzi, ze ,praca w hucie, palenie papieroséw, a takze
cukrzyca wptywa na stezenie As w moczu i Pb we krwi hutnikéw”. Stwierdzenie takie,
interesujace niewatpliwie, budzi jednak pewne watpliwosci. Chciatbym wiedzie¢, jak cukrzyca
wptywa na stezenie arsenu? Znane mi prace modwig o wplywie arsenu na zwiekszone ryzyko
zachorowania na cukrzyce typu Il. Dowiedziono, ze As wptywa na ekspresje genu kalpina 10,
ktéry reguluje produkcje enzymu o tej samej nazwie odpowiedzialnego m.in. za regulacje
produkcji insuliny.

Poza tym, wnioski wynikajgce z wynikow tej pracy oparte sg na bardzo matej grupie badanych
(21 hutnikéw z cukrzyca, a tylko 14 byto wolnych od natogu palenia tytoniu). Narazenie
pracownikéw huty miedzi na metale ciezkie, ale i metaloidy (arsen) jest ogdlnie znane. Stad
nie dziwi wysokie stezenie pierwiastka w moczu badanych. Jednakze nie tyle stezenie arsenu
catkowitego jest wazne, lecz stezenia jego form specjacyjnych. Nie wiadomo jaka forma
pierwiastka (organiczna czy nieorganiczna) przewaza. Niestety, metoda generacji wodorkow
oznaczy¢ mozna jedynie arsen w formie nieorganicznej. Nie budowatbym whioskéw na
podstawie korelacji liczonych w tak nielicznej grupie badanych.

Jednakze, jak wspomniatem wczesniej, prace byta juz recenzowana i opublikowana w
czasopi$mie o zasiegu migdzynarodowym, wigc moje uwagi nie wptywaja w zaden sposdb na
ocene merytoryczng pracy a maja wytgcznie charakter polemiczny.

Publikacje zaliczone do osiggniecia naukowego dr A. BizoA s3g publikacjami wykazujgcymi
przydatnoé¢” oznaczer aktywnosci dwéch enzymdéw w ocenie narazenia zarowno
pracownikéw eksponowanych na zwiazki chemiczne i dodatkowo chorych na cukrzyce, jak i
pacjentéw leczonych z powodu standw zapalnych trzustki, kobiet ciezarnych, kobiet
stosujacych antykoncepcje hormonalng, a takze u 0séb zdrowych. Habilitantka uwzgledniata
réwniez palenie tytoniu i konsumpcjg alkoholu.



Wyniki wszystkich prac wykazuja dobitnie, ze oznaczane aktywnosci badanych enzymow
zmieniaja sie w zaleznosci od analizowanego modelu badawczego. Wydaje sie wigc, ze prace
dr A. Bizorh moga mie¢ warto$¢ nie tylko naukowa, ale i utylitarna. Za wczesnie jeszcze aby z
pewnoscia powiedzie¢, ze oznaczenia tych wiaénie enzymow majg znaczenie diagnostyczne,
czy sg specyficznymi markerami efektu dziatania ksenobiotykow. Z drugiej strony, na
podstawie uzyskanych wynikéw wydaje sig, ze aktywnosci oznaczanych enzymdéw nie
wykazuja duzej specyficznosci.

Nie umniejsza to w zadnym stopniu osiggnie¢ Habilitantki, nie deprecjonuje wysitku
wlozonego w realizacje postawionych sobie zatozen i ich realizacje. Z tego tez powodu,
publikacje zaliczone do osiggnigcia naukowego oceniam wysoko, sg przyczynkiem do badania
mechanizmdéw mieszanego narazenia u pracownikow, jak rowniez zrozumienia procesow
zachodzacych podczas stanow chorobowych. O dojrzatosci naukowej Habilitantki Swiadczy
réwniez to, ze w analizie uzyskanych wynikow bierze pod rozwage czynniki zaktdcajace, takie
jak palenie tytoniu i konsumpcje alkoholu ktére, jak wykazano, mogg miec wptyw zaréwno na
aktywno$¢ oznaczanych enzymow jak i stezenia niektorych pierwiastkow.

Zgodnie z wykfadnig Ustawy o Stopniach i Tytule, ,rozprawa habilitacyjna powinna stanowi¢
znaczny wkifad autora w rozwoj okreélonej dyscypliny naukowej lub artystycznej”, a jednym z
wyréznikéw tego wkiadu przyjmuje sie oddzwiek danej publikacji w srodowisku naukowym.
Za parametry zainteresowania naukowego uznaje sie liczbe cytowan danej pracy, zaproszenia
na wyktady itp. Parametr cytowalnosci jest miernikiem zainteresowania prezentowanymi
wynikami i ptyngcymi z prac wnioskami przez innych naukowcow z tej dziedziny. Srednia
cytowalnoéé prac zaliczonych do osiagniecia naukowego wynosi okoto 4,56 cytowania na
prace, co oddaje stopien zainteresowania pracami Habilitantki.

Jednak zatozenia i wyniki zadnej z wymienionych prac nie byly podstawg wykfadu na
konferencji zagranicznej.

Biorac pod uwage tresc paragrafu 16 ustawy o stopniach naukowych i tytule naukowym: ,,Do
postepowania habilitacyjnego moze zosta¢ dopuszczona 0soba, ktéra posiada stopien doktora
oraz osiggniecia naukowe lub artystyczne, uzyskane po otrzymaniu stopnia doktora,
stanowiace znaczny wktad autora w rozwdj okreélonej dyscypliny naukowej lub artystycznej
oraz wykazuje sie istotng aktywnoscig naukowa lub artystyczng”. Szczegdlnie nalezy zwrécié
uwage na par.16 p.3 _(habilitacja)...cze$¢ pracy zbiorowej, jesli opracowanie wydzielonego
zagadnienia jest indywidualnym wktadem osoby ubiegajacej sie 0 nadanie stopnia doktora
habilitowanego”. Uwazam, ze dr A. Bizon doskonale ten warunek spetnita.

Jak juz wspomniatem, Habilitantka w pieciu pracach (na 6 zgtoszonych jako osiggniecie
naukowe) jest pierwszym autorem i autorem korespondencyjnym. Oswiadczenia dr Anny
Bizoh co do udziatu merytorycznego w publikowanych pracach s wywazone i wydaj3 sie
odzwierciedla¢ wktad Habilitantki w powstanie publikacji.

Ocena aktywnosci organizacyjnej i dydaktycznej

Pozytywna ocene zyskuje w mojej ocenie dorobek dydaktyczny i organizacyjny. Habilitantka z
powodzeniem uczestniczyta w realizacji tematéw badawczych, finansowanych gtéwnie z
dotacji na dziatalno$¢ statutowa jednostki. Kierowata dwoma projektami badawczymi dla
mtodych naukowcéw, w ktérych petnita role kierownika projektu.

Aktywnie uczestniczyta i uczestniczy w procesie dydaktycznym, prowadzac ¢wiczenia
laboratoryjne z przedmiotu ,Toksykologia dla diagnostéw” oraz wykfady i seminaria z
przedmiotu pt.”Higiena z epidemiologig”. Byta zatrudniona na stanowisku starszego
wykfadowcy w w Paristwowe; Wyiszej Szkole Zawodowej im. Angelusa Silesiusa w



Watbrzychu. Panidr A. BizoA jest wspotautorem podrecznika dla studentow pt. ,, Toksykologia
¢rodowiskowa i kliniczna, wybrane zagadnienia”. Opracowywata programy nauczania.

Petnita funkcje promotora ponad 20 prac magisterskich i 2 prac licencjackich.

Prace dr A. Bizoh zostaty zauwazone przez grono specjalistéw, czego wyrazem byto
powierzenie Jej recenzji prac nadsytanych do czasopism angielskojezycznych. Ogdtem
Habilitantka wykonata 11 recenzji.

Niestety, nie kierowata i nie uczestniczyta w projektach finansowanych przez NCN, NCBIR czy
Unie Europejska. Nie petnita roli promotora pomocniczego w przewodach doktorskich.
Odbyta dwa dwumiesieczne staze w laboratorium biotechnologicznym (firma Sigma ARK) w
Darmstadt, Niemcy (2001/2002r.), oraz w Katedrze Dermatologii i Wenerologii w Debrecenie,
Wegry (w2017 r).

Uczestniczyta w kilkunastu kursach i szkoleniach.

Za swa prace naukowa byta siedmiokrotnie nagradzana przez JM Rektora Uniwersytetu
Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu.

Jest cztonkiem Polskiego Towarzystwa Toksykologicznego i Polskiego Towarzystwa
Biochemicznego.

Whniosek koncowy

W mojej opinii wskazane przez Habilitantke osiagniecie naukowe, a takze dotychczasowy
dorobek naukowy spetniaja kryteria okreslone w art. 16 Ustawy o stopniach naukowych i
tytule naukowym oraz stopniach i tytule w zakresie sztuki z dnia 14 marca 2003 roku (Dz.U. Nr
65, poz. 595 z pdin. zm).

W zwigzku z powyzszym, wnioskuje do Wysokiej Rady Wydziatu Farmaceutycznego z
Oddziatem Analityki Medycznej, Akademii Medycznej im. Piastow Slgskich we Wroctawiu,
kontynuacje postepowania habilitacyjnego dr n. farm. Anny Bizon.

todz, 24.05.2019. prof. dr hab.n.med. Wojciech Wasowicz
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