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Recenzja osiggniecia naukowego oraz pozostalego dorobku naukowego pani dr Moniki
Stominskiej-Wojewédzkiej w zwigzku z postepowaniem o nadanie stopnia doktora
habilitowanego nauk biologicznych w dyscyplinie biochemia

Pani dr Monika Stominska-Wojewodzka ukonczyla Miedzyuczelniany Wydziat
Biotechnologii Uniwersytetu Gdanskiego i Akademii Medycznej w Gdansku w roku 1998. Po
studiach magisterskich odbyta studia doktorskie zakoniczone w 2003 roku obrona doktoratu
»Rola biatka SeqA w regulacji replikacji, transkrypcji i rozwoju bakteriofaga A”. W tymze roku
dr Stominska-Wojewddzka zostata zatrudniona na stanowisku adiunkta w Katedrze Biologii
Molekularnej Wydziatu Biologii Uniwersytetu Gdariskiego gdzie pracuje do dzis. W latach
2003-2005 dr Stominska-Wojewodzka odbyta dlugoterminowy staz podoktorski w ramach
EMBO long-term fellowship w laboratorium prof. Kirsten Sandvig w Insitute for Cancer
Research w Norwegian Radium Hospital.

Ocena osiagniecia naukowego

Podstawg przedstawionego osiagniecia naukowego ,,Specyficzno$é substratowa biatek
opiekunczych retikulum endoplazmatycznego EDEM1 i EDEM2 oraz ich rola w transporcie
wewnatrzkomorkowym rycyny” jest cykl czterech oryginalnych publikacji oraz jedna publikacja
przegladowa. Przedstawione publikacje opisuja mechanizmy wewnatrzkomérkowego transportu
podjednostki A rycyny z retikulum endoplazmatycznego (ER) do cytozolu. Habilitantka skupia
si¢ na roli dwoch bialek opiekunczych EDEM1 oraz EDEM2 w tym procesie. Rycyna, toksyna
pochodzgcea z nasion rgcznika pospolitego sklada si¢ dwoch tancuchow polipeptydowych A i B
polgczonych wigzaniem disulfidowym. Lafcuch A odpowiada za blokowanie syntezy biatek.
Lancuch B jest istotny dla oddzialywania toksyny z receptorami komoérkowymi. Znaczna
wigkszos$¢ rycyny, ktéra w wyniku endocytozy znalazla si¢ w koméree, jest transportowana z
powrotem na powierzchni¢ badz do lizosoméw gdzie ulega degradacji. Tylko okoto 5% rycyny
Jest kierowane do aparatu Golgiego skad trafia do ER gdzie dochodzi do redukeji wiazania
disulfidowego, a uwolniona aktywna enzymatycznie podjednostka A jest transportowana do
cytozolu. Podjednostka A rycyny jest N-glikozydaza RNA. Jej toksyczne dziatanie polega na
usuwaniu specyficznej reszty adeniny w 28S RNA duzej podjednostki rybosomalne;.
Depurynacja RNA w tej pozycji uniemozliwia wigzanie czynnikéw translacyjnych co



unieczynnia rybosomy. Wysoka aktywno$é katalityczna podjednostki A rycyny powoduje, ze
rycyna jest niezwykle efektywna toksyna. W zwigzku z tym, prace zmierzajace do zbadania
molekularnego mechanizmu transportu podjednostki A rycyny z ER do cytozolu sa nie tylko
istotne z poznawczego punktu widzenia, ale moga mie¢ potencjat praktyczny.

W pierwszej pracy eksperymentalnej opublikowanej w Molecular Biology of Cell
habilitantka (pierwszy autor) pokazata, ze nadprodukcja EDEMI zmniejsza znaczaco
cytotoksyczno$¢ rycyny. Dr Stomifiska-Wojewodzka wykazata, ze nadprodukcja EDEM1
prowadzi do zwigkszonego retrotransportu nieprawidtowo sfatdowanych biatek z ER do
cytozolu co wymiareczkowuje kanaty ER dostepne dla rycyny co w efekcie prowadzi do 3-
krotnego zmniejszenia stezenia podjednostki A rycyny w cytozolu. W kolejnej pracy w
Biochemical Journal habilitantka (pierwszy oraz korespondujacy autor) pokazala, ze
nadprodukcja EDEM2 prowadzi do zwigkszonej wrazliwosci analizowanych komérek na rycyne
co spowodowane jest jej zwigkszonym transportem do cytozolu. Autorka pokazata, ze EDEM?2
posiada wyzsze niz EDEM1 powinowactwo do podjednostki A rycyny i w tym wypadku dzieki
zwigkszaniu puli kompleksu EDEM2-rycyna nie dochodzi do wymiareczkowania kanatow
poprzez transport nieprawidtowo sfaldowanych biatek zalezny od oddzialywania z EDEM2. W
nastepnych dwoch pracach eksperymentalnych przedstawionych jako osiagniecie naukowe
(edna w Biochemical Journal, druga w BMC Cell Biology) habilitantka jest autorem
korespondujagcym. W obu tych pracach analizowano wplyw specyficznych mutacji w
podjednostce A rycyny na jej transport do cytozolu i toksycznosé. W pierwszej z tych prac
analizowano wplyw zamiany proliny 250 na alaning w rejonie hydrofobowym podjednostki A
rycyny, ktéry to region jest ukryty w holoenzymie skladajacym sie z podjednostek A oraz B i
ulega ekspozycji po redukcji wigzania disiarczkowego i dysocjacji kompleksu w ER. Taka
zmiana skutkowala zmniejszong cytotoksycznoscig rycyny w wyniku zwiekszonej jej degradacji
w endosomach oraz zmniejszonego transportu z ER do cytozolu. Co ciekawe transport ten byt
niezalezny od biatek EDEM1 oraz EDEM2 a sama podjednostka A wykazywala zmiany na
poziomie struktury drugorzedowej. W drugiej pracy analizowano jak zmiany hydrofobowosci
regionu V246-V256 rycyny A wplywajg na jej transport od cytozolu. Obnizenie poprzez
specyficzne zamiany reszt aminokwasowych hydrofobowosci skutkowato obnizeniem transportu
natomiast zmiany, ktére prowadzity do zwigkszenia hydrofobowosci tego regionu nie zwigkszaly
transportu do cytozolu. W tych dwoch publikacjach pokazano, ze EDEM1 oraz EDEM2
rozpoznaja hydrofobowe regiony biatek co jest charakterystyczne dla rozpoznawania substratow
przez biatka opiekuncze.

W pracy przegladowej opublikowanej w Anfibodies habilitantka opisala mechanizm
transportu rycyny z zewngtrz komoérek do ich cytozolu oraz wilasciwosci rycyny a takze
przedstawila stan wiedzy na temat wykorzystania immunotoksyn zawierajacych rycyne.

Prace przedstawione przez dr Stominska-Wojewodzka jako wchodzace w sklad osiggniecia
naukowego sa wieloautorskie. Wktad autoréw w powstanie prac w naukach biologicznych jest
W sposob zwyczajowy okreslony poprzez odpowiednie podanie kolejnosci nazwisk autoréw. W
czterech przedstawionych publikacjach habilitantka jest autorem korespondujagcym. W trzech z
nich habilitantka wyst¢puje na pierwszym miejscu listy autoréw, w dwoch pozostatych na
ostatnim miejscu listy autoréw. Taki uklad autoréw jednoznacznie pokazuje, ze wklad
habilitantki w powstanie tych prac byt bardzo duzy, a w niektérych wypadkach dominujacy. Do



dokumentacji habilitacyjnej zostaly takze dolaczone, zgodnie z rozporzadzeniem Ministra,
odpowiednie oswiadczenia wspotautoréw, ktére nie budza zastrzezen.

Pewne zdziwienie recenzenta budzi przypisanie sobie przez habilitantke stosukowo duzego
wkladu procentowego w powstanie dwéch prac. Jest to praca Sokolowska i wsp. (2011)
Biochem. J. 436: 371-385 oraz Sokotowska i wsp. (2015) BMC Cell Biology (w druku)
(Zatgeznik 2). Ten wklad zostat okreslony na 70% dla pierwszej oraz 65% dla drugiej publikacji.
Wydaje si¢, ze wyniki przedstawione w tych pracach byly podstawa pracy doktorskiej dr
Sokotowskiej ,,Wptyw zmian konformacji i hydrofobowosci podjednostki A rycyny na
wewnatrz komérkowy  transport tej toksyny”, ktérej habilitantka byla promotorem
pomocniczym. Obie publikacje sa wieloautorskie (pieciu autoréw), tak wige, gdyby chcieé
procentowo, co ma zresztg niewielki sens, przedstawi¢ wkiad pierwszej autorki i doktorantki to
bylyby on maksymalnie w granicach 15-20%. To zgodnie ze standardami panujacymi w naukach
biologicznych zbyt mato jak na kogo$ kto jest na pierwszym miejscu listy autoréw. Wydaje mi
sig, ze habilitantka niepotrzebnie zawyzyla wlasny wkiad w powstanie tych prac. Recenzent nie
ma jednak watpliwosci, ze w calosci prac skladajacych si¢ na osiagniecie naukowe udziat
habilitantki w ich planowanie i realizacje byl dominujacy.

Prace przedstawione jako osiggnigcie naukowe zostaly opublikowane w powazanych
czasopismach naukowych. Przyczyniaja si¢ one do zrozumienia metabolizmu rycyny w
komorce, a w szczegdlnosci do wyjasnienia roli bialek EDEMI oraz EDEM2 w transporcie
podjednostki A rycyny z ER do cytozolu. Habilitantka analizuje w nich jakie elementy
podjednostki A rycyny wptywaja na oddziatywania z biatkami opiekuficzymi EDEMI1 oraz
EDEM?2 istotnymi w procesie ERAD. W opinii recenzenta sa one osiggnieciem naukowym w
rozumieniu Ustawy.

Ocena pozostalego dorobku naukowym

Poza pracami wchodzacymi w sklad osiggniecia naukowego, po obronie doktoratu,
habilitantka opublikowata szereg innych publikacji. Sa one wielotematyczne i wieloautorskie, a
nazwisko habilitantki wystepuje z reguty w $rodku listy autoréw. Dotycza one takich tematyk
jak degradacja wybranych bialek, mechanizmy regulacja transkrypciji specyficznych genow
bakterii Escherichia coli czy tez mukopolisacharydoz u cztowieka. Zostaty one opublikowane w
takich czasopismach jak Biochemical Journal, PLOS one, Acta Biochimica Polonica, Mol. Gen.
Genet., Med. Hypotheses, Med. Sci. Monitor, Curr. Pharm. Biotech..

Calo$ciowy dorobek publikacyjny dr Stominskiej-Wojewewddzkiej, pochodzacy zaréwno z
okresu przed jak i po doktoracie nalezy ocenic jako dobry. Jej prace byly cytowane 266 razy (bez
autocytowan). Indeks Hirscha wynosi 11. Sumaryczny wspélezynnik oddziatywania czasopism
w ktérych publikowata habilitantka wynosi 67.

Dr Stominska-Wojewodzka za prace naukowa uzyskata szereg wyréznien. Jej praca doktorska
zostala wyr6zniona Nagrode Prezesa Rady Ministréw. W 2004 uzyskata prestizowe stypendium
START FNP. Byla takze dwukrotnie (2001 oraz 2004) wyrézniona nagroda zespolowy
Polskiego Towarzystwa Genetycznego. Na szczegdlng uwage zastuguje uzyskanie przez
habilitantke diugoterminowego stypendium EMBO (EMBO long-term fellowship) na odbycie
stazu podoktorskiego w Norwegian Radium Hospital. Recenzent kilkukrotnie prowadzit
rozmowy kwalifikacyjne na te stypendia i wie jak trudno jest je uzyskaé i jaki poziom naukowy
reprezentujg kandydaci je uzyskujacy.



Dr Stomifiska-Wojewddzka z powodzeniem pozyskiwata $rodki na samodzielne prowadzenie
badan. Kierowala indywidualnym grantem Ministerstwa Nauki i Edukacji (2006-2010) oraz
dwoma grantami przyznanymi przez UG. Uzyskata takze na swoje badania stypendium Homing
FNP.

Opinia o dorobku dydaktycznym i organizacyjnym

Dr Stominiska-Wojewddzka z racji zatrudnienia na etacie adiunkta w Uniwersytecie
angazuje sie w przygotowanie i prowadzenie zaje¢ dydaktycznych dla studentéw. Przygotowata
ona kilka kurséw wyktadowych takich jak: Podstawy biologii i biologii molekularnej,
Biochemiczne podstawy ekspresji genéw, Biologia molekularna komérki, Biologia dla
przyrodnikéw, Biologia molekularna, Podstawy biologii dla studentéw kilku kierunkéw w
Uniwersytetu Gdaniskiego. Przygotowala takze szereg kurséw ¢wiczeniowych i audytoryjnych
do prowadzonych wykladéw. Dr Stominska-Wojewodzka byta opiekunem kilku prac
magisterskich oraz promotorem pomocniczym w jednym przewodzie doktorskim. Poza tym
angazowala si¢ w prowadzenie i koordynowanie imprez w ramach Baltyckiego Festiwalu Nauki
oraz przygotowanie 1 koordynowanie cyklu wykladow o tematyce biologicznej dla uczniéw
licedw.

Analizujge cato$¢ dokonan naukowych i organizacyjnych dr Moniki Slominskiej
Wojewodzkiej po uzyskaniu przez nig w 2003 roku stopnia doktora nalezy niewatpliwie wziaé
réwniez pod uwage dwukrotng przerwe w pracy naukowej zwigzang z macierzynstwen.

Whiosek konicowy

Niezwykle pozytywnie oceniam zaréwno osiagniecie naukowe jak i dorobek naukowy nie
wehodzacy w jego zakres przedstawiony przez Habilitantke. W moim przekonaniu spetniajg one
warunki okreslone w art. 16 i 17 Ustawy z dnia 14 marca 2003 r (z pézniejszymi zmianami) o
stopniach i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki i w pelni uzasadniajg one
nadanie Pani dr Monice Stominskiej-Wojewodzkiej stopnia naukowego doktora habilitowanego
nauk biologicznych w dyscyplinie biochemia.
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