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L6dz, dn. 7 marca 2022 r.

Ocena dorobku naukowego dr Doroty Zurawy-Janickiej oraz cyklu publikacji
pt. ,Molekularny mechanizm dzialania proteaz HtrA czlowieka oraz ich zwiazek
z patogenezg chorob nowotworowych” w zwiazku z ubieganiem si¢ o stopien naukowy
doktora habilitowanego w dziedzinie nauk Scistych i przyrodniczych w dyscyplinie nauk

biologicznych

Przebieg kariery zawodowej

Dr Dorota Zurawa-Janicka uzyskala tytut magistra biotechnologii w 1998 r.
na Miedzyuczelnianym Wydziale Biotechnologii Uniwersytetu Gdanskiego 1 Akademii
Medycznej w Gdansku. Stopien doktora nauk biologicznych w zakresie biologii uzyskata
w 2008 r. na Wydziale Biologii, Geografii i Oceanologii Uniwersytetu Gdanskiego
na podstawie rozprawy doktorskiej ,,Udzial biatlek HtrAl 1 HtrA2 w odpowiedzi na stres
oksydacyjny oraz w nefrokancerogenezie estrogenozaleznej u chomika syryjskiego

(Mesocricetus auratus)”, wykonanej pod kierunkiem prof. dr hab. Barbary Lipinskie;.

W latach 1999 - 2000 dr Zurawa-Janicka byta zatrudniona na stanowisku asystenta w Katedrze
Biochemii Wydzialu Biologii, Geografii i1 Oceanologii Uniwersytetu Gdanskiego.
Przez kolejne lata pracowata na stanowisku starszy technik, a nastgpnie asystent. Od 2009 r.
dr Zurawa-Janicka zatrudniona jest na stanowisku adiunkta w Katedrze Biochemii Ogdlnej

1 Medycznej Wydziatu Biologii Uniwersytetu Gdanskiego.

Dorobek publikacyjny Habilitantki obejmuje tacznie 31 prac naukowych oraz 2 rozdziaty
w monografiach naukowych. Ponadto, dr Zurawa-Janicka miata 50 wystapien na krajowych

oraz mi¢dzynarodowych konferencjach naukowych.

Laczny wskaznik IF dr Zurawy-Janickiej wynosi 66,916, z czego 54,835 przypada na prace
opublikowane po uzyskaniu stopnia doktora. Wskaznik cytowan wszystkich prac na dzien 30
sierpnia 2021 r. wynosi 534 (Scopus, bez autocytowan) / 506 (Web of Science,

bez autocytowan), a indeks Hirscha (H-index) 13.
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Pozostale aspekty dzialalnosci naukowej

Dr Zurawa-Janicka byla laureatka konkursu NCN Miniatura 2 na dziatania naukowe oraz
kierownikiem projektu finansowanego z funduszy Komitetu Badan Naukowych w ramach
konkursu Mtody Badacz; ponadto, kierowata projektami finansowanymi z funduszy
przyznanych przez Uniwersytet Gdanski w ramach Badan Wtlasnych. Byla rowniez
wykonawcg oraz dwukrotnie gtownym wykonawcg w trzech grantach przyznanych w ramach
konkurséw krajowych: fundusze pochodzity odpowiednio z Komitetu Badan Naukowych oraz

NCN (dwa konkursy OPUS).

W okresie od stycznia do czerwca 2001 r. Habilitantka prowadzita badania nad uzyskaniem
monokrysztatéw biatka HtrA Escherichia coli w Centrum Badan Biokrystalicznych Instytutu
Chemii Biooorganicznej PAN w Poznaniu. W okresie od wrze$nia 2015 r. do maja 2017 r.,
w ramach badan nad zwiazkiem bialek HtrA z patogeneza raka jelita grubego, dr Zurawa-
Janicka przeprowadzita oznaczenie ekspresji genow HTRA w materiale tkankowym

w Katedrze Histologii Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego.

Dr Zurawa-Janicka jest autorka dwoch recenzji manuskryptow: dla International Journal of

Molecular Sciences oraz Journal of Clinical Medicine.

Za swoja dziatalno$¢ Habilitantka zostala wyrdzniona czterema zespotowymi nagrodami

naukowymi JM Rektora Uniwersytetu Gdanskiego.

Dzialalno$¢ dydaktyczna

Dr Zurawa-Janicka prowadzi wyklady, seminaria, ¢wiczenia laboratoryjne, ¢wiczenia
audytoryjne oraz proseminaria m.in. z przedmiotu biochemia dla studentow Biologii,
Oceanografii 1 Biotechnologii, Bioinformatyki, Biologii, Biologii Medycznej oraz Genetyki
1 biologii eksperymentalnej. W roéznych latach i na réznych przedmiotach petnita funkcje

koordynatora ¢wiczen.

Habilitantka byta opiekunem (5 prac) oraz promotorem (13 prac) prac magisterskich oraz 13
prac licencjackich. Sprawowata réwniez opieke merytoryczng nad studentami wykonujacymi
praktyki zawodowe w Katedrze Biochemii Uniwersytetu Gdanskiego, w tym studentami

zagranicznymi.
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W ramach dziatan popularyzujacych nauke dr Zurawa-Janicka przygotowata i zrealizowata
zajecia edukacyjne promujgce wiedz¢ biologiczng, a takze wzigta udzial w Baltyckim
Festiwalu Nauki (,,Noc Biologéw” - Dni Otwarte na Wydziale Biologii Uniwersytetu
Gdanskiego).

Warto podkresli¢, ze za swoja dzialalno$¢ dydaktyczna Habilitantka otrzymata w 2014 r.

Medal Komisji Edukacji Narodowej za szczegdlne zastugi dla oswiaty i wychowania.

Ocena cyklu publikacji pt. ,,Molekularny mechanizm dzialania proteaz HtrA czlowieka
oraz ich zwiazek z patogeneza chordob nowotworowych” zlozonego jako osiagniecie

naukowe bedace podstawa ubiegania si¢ o nadanie stopnia doktora habilitowanego

Do oceny przedstawiono cykl 7 publikacji z lat 2010-2020, w sktad ktérego wchodza dwa
artykuty przegladowe oraz 5 oryginalnych. Dr Zurawa-Janicka jest pierwszym autorem
w 5 publikacjach. Prace zostaly opublikowane w jezyku angielskim w migdzynarodowych

czasopismach recenzowanych z listy filadelfijskiej, a ich faczny Impact Factor wynosi 21,736.

W ztozonym cyklu prac dr Zurawa-Janicka skoncentrowala sie na scharakteryzowaniu proteaz
serynowych High temperature requirement A (HtrA) czlowieka oraz ich roli w procesie
karcynogenezy. Bialka te nalezg do bialek szoku termicznego; zwigkszaja szans¢ komorki
na przetrwanie w warunkach stresowych, m.in. poprzez degradacj¢ uszkodzonych lub btednie
zwinigtych bialek w komorce, a takze zapobieganie tworzeniu przez nie toksycznych
agregatow. U organizmoéw eukariotycznych proteazy HtrA reguluja homeostazg komdrkowa

oraz procesy apoptozy.

W pracy pt. ,,HtrA proteins as targets in therapy of cancer and other diseases” (poz. 4.b.1.)
Habilitantka dokonata przegladu literatury w zakresie roli biatek HtrA w utrzymaniu
homeostazy komorkowej. Wskazala na ich zaangazowanie w odpowiedZz na dziatanie
czynnikow stresowych oraz regulacje procesow apoptozy i anoikis. Podkreslita rowniez,
ze istnieje zalezno$¢ miedzy uposledzeniem funkcji lub utratg proteaz HtrA a rozwojem stanow

patologicznych.

Wyniki badan opublikowanych w pracy pt. ,, Temperature-induced changes of HtrA2(Omi)

protease activity and structure” (poz. 4.b.3.) pozwolily na potwierdzenie znaczenia
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oddziatywan na styku domeny proteazowej (PD) i domeny PDZ proteazy HtrA2 w zmianach

strukturalnych towarzyszacych aktywacji termicznej biatka.

W pracy pt. ,Intra- and intersubunit changes accompanying thermal activation of the
HtrA2(Omi) protease homotrimer” (poz. 4.b.4.) dr Zurawa-Janicka kontynuowata badania
nad mechanizmem aktywacji termicznej HtrA2, skupiajac si¢ na oddziatywaniach istotnych
w stabilizacji struktury domeny proteazowej w obrebie monomeru oraz interakcjach migdzy
sasiadujacymi podjednostkami trimeru, a takze roli petli regulatorowych. Zaproponowata
model aktywacji termicznej proteazy HtrA2, zgodnie z ktorym pod wplywem temperatury
zmienia si¢ potozenie domeny PDZ wzgledem domeny proteazowej, a zmiany te zachodza
w dwoch plaszczyznach. Wskazata rowniez, ze zmiany te przenoszone sg na sasiadujaca

podjednostke w trimerze HtrA2.

Celem badan, ktorych wyniki opisane zostaty w pracy pt. ,,Distinct 3D Architecture and
Dynamics of the Human HtrA2(Omi) Protease and Its Mutated Variants” (poz. 4.b.5.) byto
rozwigzanie Kkrystalicznej struktury biatka HtrA2 V226K o podwyzszonej aktywnosci,

skonstruowanego i scharakteryzowanego przez Habilitantke pod wzgledem biochemicznym.

W pracy przegladowej pt. ,,Structural insights into the activation mechanisms of human HtrA
serine Proteases” (poz. 4.b.6.) dr Zurawa-Janicka podsumowata dotychczasowe badania
nad strukturg i mechanizmami regulacji aktywnosci proteaz HtrA cztowieka, uwzgledniajac

wyniki badan wtasnych opisanych wyze;j.

Celem dalszych badan Habilitantki byto scharakteryzowanie zwigzku biatek HtrA1-3, w tym

izoform HtrA3, z patogeneza wybranych nowotworow.

W pracy pt. ,,Changes in expression of human serine proteases HtrA1, HtrA2 and HtrA3 genes
in benign and malignant thyroid tumors” (poz. 4.b.2.), skupiajacej si¢ na patogenezie guzoéw
tarczycy, dr Zurawa-Janicka wykazala zroZnicowanie ekspresji wariantow HTRA3

w przebiegu karcynogenezy oraz jej zaleznos$¢ od typu histologicznego nowotworu.

Wyniki badan prezentowane w pracy pt. ,,Expression of HTRA Genes and Its Association with
Microsatellite Instability and Survival of Patients with Colorectal Cancer” (poz. 4.b.7.)
sugerujg, ze wsrod genow HTRA, ekspresja HTRA1 i HTRA2 zmienia si¢ w przebiegu
onkogenezy jelita grubego, a zmiany te moga by¢ zwigzane z potencjatem nowotworu

do tworzenia przerzutow. Dodatkowo, oznaczenie w tkance nowotworowej polimorfizmu
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sekwencji mikrosatelitarnych nalezacych do panelu markerow rekomendowanych
do definiowania statusu stabilno$ci mikrostatelitarnej raka jelita grubego wskazato, ze poziom
mRNA genéw HTRA1 1 HTRA2 spada wraz ze wzrostem niestabilno$ci mikrosatelitarnej
(MSI), co sugeruje, ze obserwowane zmiany w ekspresji tych gendw moga by¢ zwigzane,

przynajmniej czesciowo, ze zjawiskiem MSI.
Podsumowujac recenzje przedstawionego cyklu publikacji, nalezy podkresli¢:

- konsekwencje Habilitantki w dazeniu do scharakteryzowania molekularnych szczegotow
aktywacji proteazy HtrA2; zdobyta wiedza moze przyczyni¢ si¢ do opracowania czgsteczek
modulujacych aktywnos$¢ proteazy HtrA2 w oparciu o dziatanie allosteryczne, ktoére
w przyszto$ci moga postuzy¢ jako narzedzia farmakologiczne w badaniach podstawowych,
jak i stanowi¢ podstawe dla nowych terapii choréb, w tym chordb nowotworowych; obserwacje

dokonane przez Habilitantke moga rowniez przynies¢ nowe rozwigzania diagnostyczne;
- wlasciwy dobodr metod, przy jednoczesnym ich szerokim wachlarzu;

- wieloosrodkowa wspotprace (dr hab. Artur Gietdon z Zespotu prof. dr. hab. Jerzego
Ciarkowskiego z Katedry Chemii Teoretycznej Wydziatu Chemii Uniwersytetu Gdanskiego;
prof. dr hab. Grzegorz Dubin z Matopolskiego Centrum Biotechnologii Uniwersytetu
Jagiellonskiego; dr hab. n. med. Tomasz Stefaniak i dr hab. n. med. Jarostaw Kobiela z Zespotu
prof. dr. hab. Zbigniewa Sledzinskiego z Kliniki Chirurgii Ogélnej, Transplantacyjnej
1 Endokrynologicznej Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego; prof. dr hab. n. med. Zbigniew
Kmie¢ z Katedry Histologii Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego; dr n. med. Rafal Pgksa
z Zespothu prof. dr. hab. n. med. Wojciecha Biernata z Zakladu Patomorfologii Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego), ktéra pozwolita na wieloaspektowe zbadanie biologii biatek

HtrA, w tym w oparciu o materiat kliniczny.

Inne obszary aktywnosci naukowej

Dr Zurawa-Janicka wspotuczestniczyla w badaniach nad molekularnym mechanizmem
dziatania proteazy HtrA E. coli oraz nad zwigzkiem migdzy ekspresja TNFSF15 a rozwojem

raka jelita grubego. W tym drugim przypadku rezultatem wspotpracy byta publikacja pt.
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LDistinct expression patterns of two tumor necrosis factor superfamily member 15 gene

isoforms in human colon cancer” opublikowana w pis$mie Digestive Diseases and Sciences.

Podsumowanie

Przedstawiony do recenzji cykl publikacji dr Zurawy-Janickiej, ztozony jako osiagniecie
naukowe bedgce podstawg ubiegania sie o nadanie stopnia doktora habilitowanego, jest spojny,
oryginalny i interesujacy z punktu widzenia reprezentanta nauk podstawowych, jak i klinicysty.
Oceniajgc dorobek dr Zurawy-Janickiej nalezy podkresli¢ Jej zaangazowanie w badania

naukowe, udzial w realizacji grantéw badawczych, jak i prowadzona dziatalno$¢ dydaktyczng.

W dorobku dr Zurawy-Janickiej zabraklo mi kilku aspektéw, ktore Habilitantka moglaby
rozwazy¢ na dalszych etapach swojej kariery akademicko-naukowej. W zyciorysie naukowym
nie dopatrzytem sie¢ wyjazdow na staze / stypendia zagraniczne. Habilitantka powinna rowniez
rozwazy¢ wystgpienie do instytucji krajowych z wnioskiem o finansowanie projektu

badawczego, co pozwoli jej na m.in. stworzenie wlasnego zespotu naukowego.

Whiosek koncowy

Dr Dorota Zurawa-Janicka posiada osiggniecia naukowe, uzyskane po otrzymaniu stopnia
doktora, stanowigce znaczacy wklad autora w rozwoéj reprezentowanej dyscypliny naukowej
oraz wykazuje si¢ istotng aktywnos$cig naukowsg i dydaktyczna. Spelnia tym samym wymogi
do uzyskania stopnia doktora habilitowanego okreslone w Ustawie z dn. 20 lipca 2018 r.
Sktadam zatem wniosek do Rady Dyscypliny Nauki biologiczne Uniwersytetu Gdanskiego
o dopuszczenie dr Doroty Zurawy-Janickiej do dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego.
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