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RECENZJA OSIAGNIECIA NAUKOWEGO P.T. ,,OKRESLENIE ROLI REGIONU TERMINALNEGO 5/, MRNA
P53 W EKSPRESJI GENU TP53”
ORAZ OCENA DOROBKU NAUKOWEGO, DYDAKTYCZNEGO | ORGANIZACYJNEGO DR AGATY
SWIATKOWSKIE)
W POSTEPOWANIU HABILITACYJNYM

Do oceny przedstawiono wszystkie konieczne materiaty: autoreferat w jezyku polskim i angielskim,
wykaz publikacji naukowych i innych osiggnie¢ naukowo-dydaktycznych, informacje o
osiggnieciach badawczych, oswiadczenia o zakresie udziatu w opublikowanych pracach, oraz kopie
publikacji wchodzacych w sktad rozprawy i kopie dyplomu doktora nauk biologicznych.

1. Ocena osiggnie¢ naukowych zawartych w rozprawie
Do recenzji przedstawiono serie 7 artykutéw, w tym dwie prace przeglagdowe, z lat 2013-2020
sktadajgcych sie na osiggniecie naukowe objete wspdlnym tytutem ,Okreslenie roli regionu
terminalnego 5" mRNA p53 w ekspresji genu TP53”. Wszystkie artykuty zostaty opublikowane w
indeksowanych miedzynarodowych czasopismach z listy JCR o wspodfczynniku IF lokujgcym sie w
przedziale od 1,2 do 5,4. Prace wchodzace w sktad osiggniecia naukowego byty cytowane w sumie
25 razy (wg. Web of Science), co jest dobrym rezultatem, biorgc pod uwage niedawng date
publikacji wiekszosci z nich (4 prace z lat 2018-2020). Szczegdlnie nalezy podkresli¢ dwa artykuty z
2020 i 2019 opublikowane w RNA Biology (IF 5,35), ktére jest solidnym czasopismem w dziedzinie
biologii molekularnej i strukturalnej zwigzanej z metabolizmem RNA. Istotne jest, ze Habilitantka
jest korespondencyjnym autorem 3 artykutéw (wspdlnie z Prof. Ciesiotkg) oraz pierwszym autorem
az 5 z 7 publikacji. Naukometryczne parametry publikacji stanowigcych osiggniecie naukowe nie
s3 wyjatkowe, ale mozna je uzna¢ za wystarczajgco dobre i spetniajgce kryteria wymagane w
postepowaniu habilitacyjnym.

Prace wchodzace w skfad osiggniecia naukowego dr Agaty Swigtkowskiej, zaréwno
eksperymentalne jak i przegladowe, stanowig spojng catos¢. Jej badania po uzyskaniu stopnia
doktora sg kontynuacjg wczesniejszych prac prowadzonych w ramach studiow magisterskich i
doktorskich w zespole Prof. Jerzego Ciesiotki. Habilitantka od kilku lat skupita sie na analizie
struktury mRNA biatka p53, ktdre jest istotnym czynnikiem transkrypcyjnym biorgcym udziat w
regulacji wielu procesow komorkowych zwigzanych z odpowiedzig na stres, m.in. takich jak
naprawa DNA, zatrzymanie cyklu komérkowego czy kontrola przebiegu apoptozy.
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Gtéwne osiggniecia badan Habilitantki polegajg na okresleniu struktury regionu terminalnego
5" mRNA p53 w komérkach ludzkich i mysich, ustaleniu znaczenia tego regionu dla syntezy biatka
p53, w szczegdlnosci dla inicjacji translacji, oraz identyfikacji czynnikéw biatkowych oddziatujacych
z tym regionem, ktére majg wptyw na ekspresje p53. Szczegdlnie interesujace sg analizy zwigzane z
wptywem zmian strukturalnych fragmentu 5 mRNA p53 dla wyboru startu translacji pomiedzy
alternatywnymi kodonami START, co powoduje powstanie biatka p53 petnej dtugosci lub N-
terminalnie skréconego wariantu. Jest to istotne ze wzgledu na nieco odmienne funkcje obu
izoform w procesach komdrkowych. Zastosowana metoda badawcza polegajaca na mapowaniu
struktury przy udziale antysensownych oligomeréw DNA lub LNA pozwolita nie tylko na okreslenie
zmian strukturalnych, ale takze umozliwita znaczace obnizenie ekspresji p53. Autorka
zaproponowata, ze moze to znalezé zastosowanie w terapiach przeciwnowotworowych,
aczkolwiek ta sugestia wydaje sie zbyt daleko idaca. Z kolei, zblizone badania przeprowadzone w
liniach komérkowych w warunkach stresu, potwierdzity znaczenie regionu 5 mRNA p53 dla
inicjacji translacji, w zaleznosci od typu komdrek i zastosowanego czynnika stresowego, oraz
zachodzenie tego procesu dla alternatywnego kodonu START niezaleznie od struktury kapu mRNA
w mechanizmie wykorzystujgcym strukture IRES. Kolejny etap prac, polegajacy na sprawdzeniu
wptywu obecnosci specyficznych elementéw strukturalnych 5 mRNA p53 dla inicjacji translacji z
obu kodondéw START przeprowadzony w systemie translacji in vitro, umozliwit okreslenie ich
udziatu w wydajnosci i szybkosci translacji p53, szczegdlnie z uzyciem alternatywnego kodonu
START. Ostatnie przedstawione eksperymenty dotyczyty identyfikacji biatek regulujacych synteze
p53 przez oddziatywanie z regionem 5" mRNA p53 przy pomocy chromatografii RNA. Uzyskano
liczng grupe czynnikdw zwigzanych z translacja oraz znanych interaktoréw wigzacych 5 mRNA
p53, co potwierdzito skutecznos$¢ obranej strategii. Autorka skupita sie na jednym potencjalnie
znaczacym biatku hnRNP H, ktére oprdcz aktywnosci czynnika transkrypcyjnego petni takze role w
translacji oraz wspdtdziata z p53 podczas odpowiedzi stresowej. Co ciekawe, uzyskane wyniki
wykazaty, ze hnRNP H stymuluje ekspresje p53 w warunkach normalnych i stresowych zaréwno na
poziomie transkrypcji jak i translacji. Pozwolito to na ustalenie wzajemnej sieci zaleznosci
pomiedzy tymi dwoma biatkami. Badania opisane w rozprawie habilitacyjnej zostaty
przeprowadzone z wykorzystaniem réznorakich metod biologii molekularnej i biochemii biatek i
kwaséw nukleinowych oraz z zastosowaniem analiz bioinformatycznych. Swiadczy to o solidnym
warsztacie badawczym opartym na nowoczesnych podejsciach. Wyniki zostaty takze
przedstawione w dwdch pracach przegladowych z 2016 (Acta Biochm Pol) i 2019 r (Int J Mol Sci),
co stanowi doskonate podsumowanie tych prac.

Przedstawione przez Autorke oswiadczenia o jej udziale w poszczegdlnych publikacjach
szczegotowo (ale bez % wktadu, czego nie uznaje za konieczne) opisujg wykonane przez nig
eksperymenty i analizy oraz stopien uczestnictwa w planowaniu badan i przygotowaniu publikacji.
Na ich podstawie mozna stwierdzi¢, ze uczestniczyta we wszystkich lub w wiekszosci etapdéw
projektéw naukowych w ktoérych brata udziat oraz ocenic, ze charakteryzuje sie samodzielnoscia i
dojrzatoscig naukowa.
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Prace, ktére stanowia przedstawione do recenzji osiggniecie naukowe dr Agaty Swiagtkowskiej
stanowig spdjny tematycznie cykl publikacyjny i Swiadcza o jej znaczagcym wktadzie w poszerzenie
stanu wiedzy dotyczacej tej problematyki badawczej. Prowadzone przez nig badania prezentujg
solidny, wysoki poziom, ktéry uzasadnia nadanie stopnia doktora habilitowanego.

2. Ocena pozostatego dorobku naukowego Habilitantki
Catkowity dorobek Habilitantki sktada sie z 17 publikacji (tgcznie z 7 wchodzacymi w sktad
osiggniecia omawianego powyzej) o tgcznej liczbie cytowan 277 (wg. Web of Science), a Indeks
Hirsh’a wynosi 7. Publikacje po uzyskaniu stopnia doktora, ktére nie zostaty wtaczone w sktad
rozprawy, to 5 prac uzyskanych w grupie badawczej Prof. Ciesiotki oraz 3 z okresu stazu
podoktorskiego u Prof. Davida Tollervey na University of Edinburgh. Na tym etapie kariery
naukowej jest to wynik swiadczacy o duzej aktywnosci badawczej. Wyniki badan byty tez
prezentowane na licznych konferencjach krajowych i zagranicznych (14 doniesien). Dr Agata
Swigtkowska odbyta dwa staze podoktorskie w Wielkiej Brytanii, krétszy pétroczny w grupie dr
Claudio Alonso na University of Sussex oraz czteroletni w grupie Prof. Davida Tollervey na
University of Edinburgh. Dziwi nieco dos¢ skromny dorobek publikacyjny z drugiego stazu (3
publikacje, z ktdrych tylko jedna pierwszoautorska w czasopiSmie RNA o srednim IF) w
laboratorium o $Swiatowej reputacji w dziedzinie metabolizmu RNA, ktére generuje duzg liczbe
publikacji w czasopismach o bardzo wysokim znaczeniu. Prace z okresu stazu podoktorskiego
odbiegaja nieco od gtdwnego nurtu zainteresowan habilitantki, poniewaz dotycza badan
prowadzonych w grupie Prof. Tollervey nad dojrzewaniem i rozktadem czgsteczek RNA u
modelowego organizmu eukariotycznego, Saccharomyces cerevisiae, a w jej przypadku
obejmowaty analizy zmian strukturalnych RNA i oddziatywan RNA-biatko podczas dojrzewania
rybosomalnego RNA i skfadania rybosomow. Pozostate artykuty, ktérych autorem
korespondencyjnym byt Prof. Ciesiotka, sg $cisSle zwigzane z tematyka jej badan dotyczacych
charakteryzacji elementdéw strukturalnych obecnych w wirusowych czasteczkach RNA.

Jednym z bardzo istotnych aspektéw samodzielnej pracy naukowej i dziatalnosci
organizacyjnej jest kierowanie projektami badawczymi i zdobywanie funduszy na badania.
Habilitantka kierowata jednym projektem badawczym w latach 2013-2014 (Homing Plus, FNP),
oraz tym brata udziat jako wykonawca w wielu projektach krajowych (MNiSW, NCN, FNP) i
zagranicznych (The Wellcome Trust). Jest to chyba najstabszy punkt w dorobku habilitantki,
poniewaz w ostatnich 6 latach nie uzyskata $rodkow na samodzielne badania naukowe. W
szczegolnosci nie kierowata projektami NCN typu SONATA czy SONATA BIS, przeznaczonych dla
mtodych doktoréw (SONATA) i chcacych stworzy¢ swojg grupe badawczg (SONATA BIS) oraz OPUS,
ktory jest adresowany do zaawansowanych badaczy.

Habilitantka brata réwniez udziat w dziatalnosci eksperckiej, czyli recenzowaniu publikacji (5
recenzji).

Podsumowujac, oceniam wysoko aktywnos¢ publikacyjng i wartos¢ naukowga catosciowego
dorobku Habilitantki oraz uwazam, ze w petni spefniaja wymogi niezbedne do nadania stopnia
doktora habilitowanego.
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3. Ocena dziatalnosci dydaktycznej i organizacyjnej Habilitantki

Dr Agata Swigtkowska jest zwigzana z instytucjg o charakterze badawczym a nie edukacyjnym,
co oznacza, ze jej dorobek dydaktyczny jest zwigzany z opiekg naukowg nad doktorantami oraz
studentami Il i lll stopnia. Przede wszystkim byta promotorem pomocniczym rozprawy doktorskiej
w 2018 r oraz promotorem pracy magisterskiej w 2014 r. Na szczegdlne podkreslenie zastuguje to,
ze opieka nad doktorantkg zakonczyta sie wspdlnymi publikacjami, co swiadczy o wtasciwym
spetnianiu przez nig tego zadania i pozwala przypuszczac, ze sprawdzi sie w roli samodzielnej
liderki zespotu badawczego. Aktywnos$é¢ dydaktyczng dr Agaty Swigtkowskej oceniam wiec
pozytywnie. Habilitantka nie wspomina w opisie swoich osiggnie¢ o dziatalnosci
popularyzatorskiej, tak wiec nie mozna ocenic¢ tego aspektu jej dorobku.

4. Podsumowanie i wniosek koficowy
W mojej opinii osiggniecia naukowe dr Agaty Swigtkowskiej stanowig znaczny wktad w rozwdj
uprawianej przez nig dziedziny. Oceniam, ze jej catkowity dorobek naukowy, dydaktyczny i
organizatorski spetniajg wymogi Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r (Prawo o szkolnictwie wyzszym i
nauce, Dz.U. z 2018 r. poz. 1668 ze zm.) nadania stopnia doktora habilitowanego. W zwigzku z tym
popieram jej wniosek do Rady Naukowej ICHB PAN o nadanie stopnia doktora habilitowanego w
dziedzinie nauk Scistych i przyrodniczych w dyscyplinie nauk biologicznych.

Z powazaniem

Ul

Prof. dr hab. Joanna Kufel
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