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OCENA OSIAGNIECIA HABILITACYJNEGO ORAZ DOROBKU NAUKOWEGO
DOKTOR MONIKI PIWECKIEJ.

1. Ocena osiagniecia habilitacyjnego

Na osiagniecie habilitacyjne pani dr Moniki Piweckiej, zatytutowane ,,Regulacja ekspresji
gendw na poziomie RNA w modzgu i patologiach osrodkowego uktadu nerwowego™ sktada sie cykl 5
publikacji wraz z dotaczonym autoreferatem. W trzech sposrod tych prac Habilitantka jest pierwsza
autorka. W dwoch pozostatych jest odpowiednio 2 i 3 wspdtautorka. Sposrdd pigciu omawianych prac,
trzy stanowig prace eksperymentalne, jedna jest rozszerzonym protokotem eksperymentalnym
opublikowanym w ksigzce i jedna jest praca przegladowa. Omawiane prace ukazaty sie w latach 2015-
2023, w czasopismach o zasiggu migdzynarodowym, w tym w najbardziej prestizowych. Byly to
Molecular Oncology (IFx014 = 5,367; Piwecka, Rolle i wsp., 2015), Science (1F2016 = 37,205; Piwecka,
Glazer, Herandez-Miranda i wsp., 2017), Methods in Molecular Biology (brak IF; Kocks i wsp. 2018),
Journal of Cellular and Molecular Medicine (IFx21 = 5,295) Grabowska, Kuczynski i wsp., 2022)
oraz Nature Reviews Neurology (IFa01 = 44,711; Piwecka i wsp., 2023). Do osiagnigcia
habilitacyjnego dolaczono wymagane oswiadczenia autoréw korespondencyjnych, okreslajace udziat
pani dr Piweckiej w powstaniu publikacji, co wypetnia kryteria formalne. Ich analiza wraz z
omoéwionym w wykazie osiggnie¢ naukowych albo artystycznych opisem wkiadu Habilitantki w
powstanie tych publikacji pozwala stwierdzi¢, iz istotnie byt on kluczowy.

Glownym celem osiagnigcia habilitacyjnego pani dr Moniki Piweckiej byto wyjasnienie jak w
komorkach osrodkowego uktadu nerwowego (OUN) funkcjonuja niekodujace RNA. W szczegdInosci
jak wplywaja na fizjologiczng regulacj¢ ekspresji gendw i jak zaburzenie ich funkcji prowadzi do
patologii OUN. Opisane w osiggnieciu publikacje skupialy si¢ na dwdch typach niekodujacych RNA:
mikroRNA i kolistych RNA. MikroRNA byly studiowane w kontekscie glejakdéw. Z kolei, ze wzgledu
na brak informacji na temat roli kolistych RNA w modzgu, Habilitantka skupita si¢ na analizie ich
wplywu na fizjologie mozgu. Choé niekodujace RNA stanowia wiekszos¢ transkryptéw w komodrkach
ssaczych wciaz nie do konca poznana jest ich rola w regulacji ekspresji gendw. W szczegolnosei w
momencie podjecia przez Habilitantke badan nad kolistymi RNA (circRNA) w mo6zgu nie byla znana
ani ich funkcja molekularna ani fizjologiczna. Dlatego tez realizacja postawionych przez Habilitantke
celi naukowych przyczynita si¢ znaczaco dla zwigkszenia wiedzy na temat roli niekodujagcych RNA w
fizjologii i patologii mozgu. Co wiecej, jej odkrycia zastymulowaly badaczy na catym $wiecie do
dalszych badan kolistych RNA, co nalezy uzna¢ za znaczacy sukces naukowy.

Dwie z publikacji wchodzacych w sklad osiagniecia naukowego Habilitantki opisuja badania

dotyczace mikroRNA w komorkach glejakow, stanowiacych zlosliwe nowotwory mézgu, dla ktorych
nie istnieje skuteczna terapia. Celem tych prac, wykonanych w Instytucie Chemii Bioorganicznej
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(IChB) PAN, przed i po powrocie ze stazu podoktorskiego, byto w pierwszej kolejnosci profilowanie
ekspresji mikroRNA, ktore na dalszych etapach doprowadzilo do opisania efektéw komoérkowych
zaburzenia ich ekspresji i wylonienia potencjalnych nowych celéw terapeutycznych. W pierwszej z
publikacji (Piwecka, Rolle i wsp., 2015), wykorzystujac dostepne zbiory danych oraz glebokie
sekwencjonowanie nowej generacji wyloniono 30 nowych biomarkeréw glejaka wielopostaciowego
oraz 25 biomarkeréw progresji glejaka III do IV stopnia. Analiza ich celi omowiona w publikacji
wskazata, iz mogg one by¢ potencjalnie zaangazowane w regulacje waznych szlakéw sygnatowych,
istotnych dla nowotworzenia, w tym genéw PTEN, MTOR i WNT2. Jednak druga z zalaczonych prac
(Grabowska, Kuczynski i wsp., 2022) skupila si¢ na innym, rowniez istotnym zagadnieniu, czyli
regulacji sktadu macierzy zewnatrzkomorkowej. Habilitantka wytypowata dwa mikroRNA — miR-218
i miR-495, o potencjalnym wplywie na ekspresje bialek macierzy zewnatrzkomorkowej, takich jak
tenascyna C czy syndekan-2. Przeprowadzone badania funkcjonalne wykazaty, iz zwiekszona
ekspresja miR-218 w komorkach glejaka prowadzi do zmniejszenia potencjatu migracyjnego
komorek, zwigkszenia ich adhezji i sztywnosci, co moze prowadzi¢ do niekorzystnych zmian w
mikrosrodowisku guza i wynikajacej z nich zmniejszonej skutecznosci leczenia. W zwigzku z tym
Habilitantka postuluje, iz obnizanie poziomu miR-218 w komorkach glejaka moze stanowié droge do
modulacji whasciwosci biomechanicznych srodowiska guza i poprzez to skuteczniejszej terapii. Warto
podkresli¢, iz wyniki opisane w pierwszej z omawianych prac stanowily nie tylko inspiracje do drugiej
z omdowionych prac, ale tez szeregu innych wykazanych w ankiecie dorobku Habilitantki.

Drugim zagadnieniem omawianym w osiggnieciu habilitacyjnym pani dr Moniki Piweckiej
jest charakterystyka ekspresji, funkcji molekularnych i fizjologicznych kolistych RNA w OUN a w
szczegolnosci circRNA Cdrlas. W momencie podjecia przez Habilitantke tego tematu wiadomo byto,
iz genomy wielu organizmow generujg circRNA, jednak ich funkcja byla stabo rozumiana w ogole a
rola w OUN byla nieznana. Wiadomo natomiast bylo, iz sekwencja circRNA Cdrlas zawiera liczne
sekwencje rozpoznawane przez miR-7, ktore jest istotne dla rozwoju mdzgu. Habilitantka postanowila
zatem zweryfikowa¢ hipoteze, iz circRNA Cdrlas reguluje funkcje molekularne miR-7 i poprzez to
wplywa na rozwoj i prawidlowe funkcjonowanie OUN. W efekcie przeprowadzonych eksperymentow
opisanych w publikacji w jednym z najbardziej prestizowych czasopism naukowych na swiecie, pani
dr Piwecka i jej wspdlpracownicy wykazali, iz circRNA Cdrlas ulega ekspresji w OUN i wigze
efektywnie miR-7. Warto podkresli¢, ze badania nad ekspresja circRNA Cdrlas wymagaly
opracowania bardzo wysokospecjalistycznego protokotu in situ hybrydyzacji do wykrywania
pojedynczych transkryptow, ktory stal sie podstawa rozdzialu w ksigzce, stanowiacego czesé
osiggnigcia naukowego Habilitantki. Jednak dla mnie najbardziej fascynujacym aspektem tego nurtu
badan pani dr Piweckiej byta przeprowadzona przez nig analiza funkcjonalnych efektéw pozbawienia
myszy, przy uzyciu metody CRISP-Cas9, ekspresji circRNA Cdrlas. Warto podkresli¢, iz w
momencie podjecia przez panig dr Piwecka tego tematu nie byta to metoda rutynowo stosowana w
laboratoriach i réwniez ten aspekt stanowi o nowatorskim charakterze tych badan. Analiza
molekularna i fenotypowa tych myszy udowodnita, iz circRNA Cdrlas jest konieczne dla stabilizacji
miR-7 i prawidlowej ekspresji genow odpowiedzi wczesnej, kluczowych dla proceséw uczenia si¢ i
pamigci. Jednak, zmutowane myszy nie wykazywaly duzych defektow w tym zakresie. Natomiast
wystepowaly u nich deficyty bramkowania sensomotorycznego typowe dla oséb ze schizofrenia.
Podsumowujac, ta czesé osiagnigcia habilitacyjnego opisuje badania przetomowe dla wiedzy o
niekodujacych RNA w OUN i stanowi jego najmocniejsza strong, co znalazto odzwierciedlenie
zarowno w liczbie cytowan, jak i licznych komentarzach w periodykach pozanaukowych
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Ostatnia z wlaczonych do osiagniecia habilitacyjnego publikacja, jest przegladem literatury
(analiza ponad 200 prac oryginalnych) dotyczacym jednej z najbardziej nowoczesnych i
przetomowych analiz omicznych, czyli analizy transkryptomdéw pojedynczych komorek. Praca ta,
opublikowana w prestizowym Nature Reviews Neurology, stanowi wspaniale kompendium wiedzy i
obowiazkows lekture dla oso6b rozpoczynajacych prace z tymi nowoczesnymi metodami.
Podsumowujac, przedstawione mi do oceny osiagniecie habilitacyjne pani dr Moniki Piweckiej, w
moim przekonaniu, ma niezaprzeczalng warto$¢ naukowa, gdyz dostarczylo kluczowej wiedzy na
temat ekspresji i funkcji niekodujacych RNA w fizjologii i patologii ukladu nerwowego. W
szczegblnosci bardzo wysoko oceniam pionierskie prace Habilitantki nad rolg kolistych RNA w OUN.

2. Ocena dorobku naukowego

Swoja karier¢ naukowa pani dr Monika Piwecka rozpoczgta w Uniwersytecie im. Adama
Mickiewicza w Poznaniu i od poczatku kwasy nukleinowe i ich regulacja byly w centrum jej
zainteresowan naukowych. W roku 2005 otrzymala tytul zawodowy magistra nauk biologicznych na
podstawie pracy magisterskiej zatytutowanej ,Inhibicja wirusa mozaiki tytoniu przy pomocy
katalitycznego RNA”, ktérej promotorem byl prof. dr hab. Jan Barciszewski. Pod jego kierunkiem
kontynuowata swoja prace naukowa w IChB PAN, gdzie w roku 2012 obronita prace doktorska
zatytutowang ,,Terapeutyczne zastosowanie kwasow nukleinowych”. Z okresu przed doktoratem
pochodza cztery prace oryginalne i jedna przegladowa opublikowane w czasopismach o zasiegu
miedzynarodowym. W dwdch z nich Habilitantka jest pierwszg autorka. Prace te byly cytowane 93
razy. Ponadto w tym okresie pani dr Piwecka byla wspdtautorka 6 prac w czasopismach spoza bazy
JCR. W mojej opinii wskazuje to na duzg aktywnos¢ naukowa Habilitantki w okresie przed
doktoratem.

Po uzyskaniu stopnia doktora, w latach 2012-2015 pani dr Piwecka kontynuowata prace w
IChB PAN na stanowisku asystenta. Efektem byto pig¢ prac oryginalnych, w tym jedna wchodzaca w
sktad osiagniecia habilitacyjnego. W trzech z nich Habilitantka byla jedna z pierwszych wspotautorek.
Na poczatku roku 2015 pani dr Piwecka rozpoczgta staz podoktorski w pracowni prof. Rajewskyego w
Max Delbruck Center w Berlinie. W mojej ocenie, lata 2015-2019, w ktérych miala okazj¢ prowadzic¢
badania w laboratorium jednego z lideréw badan nad RNA i biologii na poziomie pojedynczych
komorek stanowily kluczowy etap w uformowaniu si¢ pani dr Piweckiej jako samodzielnej badaczki, z
ktorego pochodza jej najbardziej rozpoznawane prace. Oprocz trzech stanowigcych czgs¢ osiagniecia
habilitacyjnego, pozostate dwie opublikowane w EMBO Rep. i Cell Rep. dotycza rdwniez zagadnien
kolistych RNA i miR-7. W sumie prace z tego okresu byly cytowane ponad 900 razy. Jak wspomniano
powyzej do najwigkszych osiagnie¢ z tego okresu nalezy odkrycie roli circRNA Cdrlas w uktadzie
nerwowym, ktore zostato opublikowane w Science w roku 2017 i do dzi$ bylo cytowane 881 razy.
Podsumowujac, w mojej opinii osiagniecia naukowe pani dr Piweckiej z okresu stazu podoktorskiego
nalezy uzna¢ za wybitne.

Pod koniec 2019 r pani dr Piwecka wrdcita do Polski i objeta w IChB PAN funkcje
kierownika Zakladu Niekodujacych RNA. Obecnie kontynuuje swoje prace nad wielopoziomowg
regulacjg programow ekspresji gendw, w szczegolnosei przez niekodujace RNA. Prowadzone prace
juz zaowocowaly publikacjami i preprintami. Natomiast w mojej ocenie w tym okresie Habilitantka
publikowata nieco zbyt wiele prac przegladowych. Cho¢ prace przegladowe maja niewatpliwa wartos¢
zarowno dla piszacego, jak i dla czytelnikow, ich przygotowanie zajmuje nieproporcjonalnie duzo
czasu i kontynuowanie tego trendu moze w ktéorym$ momencie wplywaé negatywnie na prace
eksperymentalna. Z drugiej strony rozumiem, ze dla mtodej, ambitnej kierowniczki grupy badawczej
jest to jedyny sposob sprostania absurdom oceny parametryczne;.
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Warto podkresli¢, iz w trakcie calej swojej kariery naukowej Habilitantka aktywnie
prezentowata swoje wyniki na konferencjach migdzynarodowych zaréwno w formie wyktadow jak i
prezentacji posterowych. Ponadto, co wcale nie jest czgste wsrdd biologéw pani dr Monika Piwecka
jest wspotautorem dwoch patentow.

Podsumowujac, uwazam dorobek Habilitantki, szczegdlnie z okresu stazu podoktorskiego, za
wybijajacy si¢ i nie mam watpliwosci, iz spetnia on z nawigzka wymagania stawiane w postgpowaniu
habilitacyjnym.

3. Ocena dorobku dydaktycznego i popularyzatorskiego oraz wspolpracy miedzynarodowej

Przedstawiona do oceny dokumentacja wskazuje, iz pani dr Monika Piwecka ma relatywnie
ograniczony dorobek dydaktyczny, co jest typowe dla osob, ktore w trakcie calej swojej kariery
pracowaly instytutach naukowych. Praca dydaktyczna Habilitantki skupiata si¢ na indywidulanej
pracy w laboratorium ze studentami poszczegolnych stopni ksztalcenia. 1 ta czgs¢ jest niewatpliwe
rozbudowana. Jest obecnie opiekunem trojki doktorantow a w przesztosci pod jej kierunkiem
wykonane zostaly 2 prace magisterskie i 2 licencjackie. W trakcie swojej kariery juz od czaséw
studiow doktoranckich opiekowala si¢ 15 stazystami w trakcie ich praktyk. Prowadzi rowniez kursy
dla doktorantéw Poznanskiej Szkoty Doktorskiej. Oprocz typowej pracy dydaktycznej, Habilitantka
jest aktywna popularyzatorka nauki i organizatorkg dziatalnosci popularnonaukowej. W tym
kontekscie warto wymieni¢ jej wspoétudzial w organizacji konferencji popularnonaukowych w IChB
PAN, wyktady w ramach Tygodnia Mézgu czy zajecia warsztatowe dla mlodziezy licealne;.

Przedstawiony w Autoreferacie opis badan oraz lista wspdlpracownikéw w Wykazie osiagniec
naukowych Habilitantki jasno wskazuja, iz wspdlpraca zarowno krajowa jak i zagraniczna jest i byla
kluczowym elementem dla rozwoju jej kariery naukowej. Warto podkresli¢, iz oprocz wspdlprac ze
stazu podoktorskiego, juz po powrocie do Polski, Habilitantka nawigzata nowe wspdlprace naukowe w
tym w zakresie okreslenia roli kolistych RNA w przysadce mdzgowe;j.

Na koniec chciatbym tez nawiaza¢ do licznych sukceséw pani dr Moniki Piweckiej w pozyskiwaniu
srodkow na badania. Byla laureatkg programu Polskie Powroty NAWA, kieruje projektem OPUS i
Sonata Bis z NCN. Na szczegdlne podkreslenie, w moim przekonaniu, zastuguje fakt, iz Habilitantka
jest kierownikiem grantu OPUS, poniewaz nie jest to grant promujacy badaczy na wczesnych etapach
kariery, gdyz konkuruja oni z najbardziej doswiadczonymi naukowcami, czesto kierujagcymi wielkimi
zespotami badawczymi. Stad tylko bardzo dobre projekty zgloszone przez osoby przed habilitacja
majg szanse na sfinansowanie.

Whiosek koncowy

Podsumowujac moja ocene osiagnigcia habilitacyjnego i dorobku naukowego dr Moniki
Piweckiej, stwierdzam, ze spetniaja one wymogi stawiane kandydatom ubiegajacym si¢ o stopien
doktora habilitowanego, okreslone stosownymi przepisami.

Podpisane elektronicznie przez Jacek
Ryszard Jaworski (Certyfikat
kwalifikowany) w dniu 2025-01-26.

Prof. dr hab. Jacek Jaworski
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