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Ocena osiaggniecia naukowego pt. ,,Molekularne podstawy regulacji ekspresji genow i
mechanizmu specyficznosci pomiedzy homologicznymi systemami toksyna-antytoksyna z
bakterii Escherichia coli i Enterococcus faecium” oraz ocena aktywnosSci naukowej,
dydaktycznej i popularyzatorskiej dr Barbary Kedzierskiej — adiunkta w Katedrze Genetyki
Molekularnej Bakterii, Wydzialu Biologii Uniwersytetu Gdanskiego, w zwiazku z
postepowaniem o nadanie Jej stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk scisltych i

przyrodniczych, w dyscyplinie nauki biologiczne

Ocene wykonatam na podstawie przygotowanych przez Habilitantke nastepujacych dokumentdw: (1)
wniosku Habilitantki z dnia 15 listopada 2022 roku o przeprowadzenie postepowania habilitacyjnego, (2) -
odpisu dyplomu uzyskania przez Habilitantke stopnia doktora nauk biologicznych potwierdzonego za
zgodnos¢ z oryginalem, (3) danych osobowych Habilitantki, (4) autoreferatu Habilitantki, (5) wykazu
osiggnie¢ naukowych Habilitantki, (6) kopii 7 publikacji wchodzacych w sklad osiagniecia naukowego (7)
oswiadczen wspotautoréw publikacji wchodzacych w sklad osiggniecia naukowego z okresleniem wkladu
kazdego ze wspotautor6w w powstanie publikacji. Zawartos¢ dostarczonych przez Habilitantke dokumentéw
jest zgodna z zaleceniami Rady Doskonatosci Naukowej (RDN) w zwiazku z kompetencja RDN wyrazong w
art. 221 ust. 1 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2018 r. poz.
1668 ze zm.), dotyczaca dokonywania oceny formalnej wnioskow w sprawie nadania stopnia doktora
habilitowanego.

Informacje o Habilitantce

Pani dr Barbara Kedzierska uzyskata tytul magistra biologii w zakresie specjalnosci biologia
molekularna na Wydziale Biologii, Geografii i Oceanologii Uniwersytetu Gdanskiego (UG) w 1998 roku. Jej
praca magisterska dotyczyta oddziatywan aktywatora CII bakteriofaga A z polimerazq RNA Eschericha coli,
a otrzymane wyniki weszty w sklad opublikowanej w 1998 roku pracy w Acta Biochimica Polonica. Badania
podjete w pracy magisterskiej byly kontynuowane przez habilitantke w pracy doktorskiej zrealizowanej
gléwnie w ramach Srodowiskowego Studium Doktoranckiego przy Wydziale Biologii, Geografii i
Oceanologii UG w latach 1998-2002. W trakcie studiéw doktoranckich Habilitantka odbyta dwa
trzymiesieczne staze zagraniczne w Wielkiej Brytanii: staz w Laboratory of Molecular Microbiology,
University of Sheffield Medical School, realizowany w ramach EMBO Short Term Fellowship oraz staz w



School of Bioscience, University of Birmingham, realizowany w ramach FEMS Collaborative Scholarship
for Central & Eastern Europe. Podczas stazy zajmowata sie badaniem oddziatywan biatek CI i CII faga
lambda z polimeraza RNA podczas aktywacji promotora, a otrzymane wyniki zostaly wilaczone do dwéch
publikacji w renomowanym czasopismie Nucl. Acids Res. Po odbyciu studiéw doktoranckich, w latach
2002-2006 pani dr Kedzierska byla zatrudniona na etacie asystenta w Katedrze Biologii Molekularnej
Wydziatu Biologii, Geografii i Oceanologii UG. W tym tez okresie, w 2003 roku, obronita z wyr6znieniem
prace doktorska zatytutowana ,,Mechanizm aktywacji transkrypcji przez biatko CII bakteriofaga A”, ktérej
promotorem byt prof. dr hab. Grzegorz Wegrzyn. Wyniki otrzymane w trakcie realizacji pracy doktorskiej,
w tym w trakcie odbytych w tym czasie stazy zagranicznych weszly w sklad pieciu publikacji w
renomowanych miedzynarodowych czasopismach: Virus Genes, Molecular Microbiology, Virology oraz
Nucleic Acids Research (2 publikacje). Jest to wynik zdecydowanie ponadprzecietny, tym bardziej, ze
habilitantka jest pierwszym autorem trzech z tych publikacji. Po obronie pracy doktorskiej habilitantka
przebywata na dwuletnim stazu podoktorskim w laboratorium doktora Finbarra Hayesa w Manchester
Interdisciplinary Biocentre, University of Manchester, w Wielkiej Brytanii. Tam tez zaczela sie jej przygoda
naukowa z prokariotycznymi systemami typu toksyna-antytoksyna (TA). Badania te rozpoczeta od poznania
molekularnych mechanizméw regulacji ekspresji genow kasety yefM-yoeB E. coli systemu TA typu II oraz
sekwencji, struktury i wybranych oddzialywan antytoksyny YefM tego systemu. Otrzymane w trakcie stazu
wyniki zostaty opublikowane w czasopismie Nucl. Acids Res (publikacja 1). Po odbyciu stazu habilitantka
juz jako adiunkt byta zatrudniona w latach 2006-2016 w Katedrze Biologii Molekularnej Wydzialu Biologii,
Geografii i Oceanologii (od 2009 roku Wydziatu Biologii UG), a od 2017 roku jako adiunkt w Katedrze
Genetyki Molekularnej Bakterii, Wydzialu Biologii UG. Kontynuowata wspéiprace z prof. Finbarrem
Hayesem pozostajac wierna tematyce prokariotycznych systeméw TA. Wlaczyla do obiektéw swoich
zainteresowan homologiczny do YefM-YoeB system toksyna-antytoksyna Axe-Txe pochodzacy z plazmidu
bakterii Gram-dodatniej, Enterococcus faecium. Wyniki uzyskane w jej badaniach nad obydwoma tymi
systemami weszty w sklad przedstawionego do oceny osiagniecia naukowego. W okresie badain nad
systemami TA Habilitantka wlaczata sie rowniez do realizacji projektow dotyczacych mechanizmow
segregacji DNA u Enterococcus faecium, funkcji regulacyjnych bialek szoku cieplnego oraz metodyki
rozrézniania szczepéw Enterococcus zaleznie od Zrédla ich pochodzenia. Z racji obowigzkow
dydaktycznych dr Barbara Kedzierka prowadzila i prowadzi wyklady i ¢wiczenia z zakresu biologii
molekularnej i mikrobiologii dla studentéw Wydzialu Biologii Uniwerstetu Gdanskiego. W okresie
zatrudnienia na stanowisku adiunkta przebywala dwukrotnie na urlopie macierzynskim.

Ocena osiggniecia naukowego

W sklad przedstawionego mi do oceny osiagniecia naukowego Habilitantki pt. ,,Molekularne
podstawy regulacji ekspresji genéw i mechanizmu specyficznosci pomiedzy homologicznymi systemami
toksyna-antytoksyna z bakterii Escherichia coli i Enterococcus faecium” wchodzi 7 powigzanych
tematycznie publikacji, ktére ukazaly sie w druku w latach 2007-2021. Wszystkie dotyczq molekularnych
mechanizméw dziatania i regulacji dwoch homologicznych bakteryjnych systeméw toksyna-antytoksyna
(TA), systemu YefM-YoeB z Gram-ujemnej bakterii modelowej Escherichia coli oraz systemu Axe-Txe
plazmidu Enterococcus faecium, bakterii Gram-dodatniej o znaczeniu klinicznym. Bakteryjne systemy TA
ciesza sie ogromnym zainteresowaniem $rodowiska naukowego m. in. ze wzgledu na ich powszechnos¢,
zaangazowanie w szeregu typach odpowiedzi komoérki na stresy, czynniki Srodowiskowe i infekcje
bakteriofagami, a takze lub przede wszystkim ich zdolno$¢ do powodowania samounicestwiania komoérek
bakteryjnych (apoptozy). Badania nad tymi z pozoru prostymi systemami opartymi na zabo6jczej dla komérek
aktywnosci stabilnej toksyny i blokujacego ta aktywnos¢ niestabilnego antidotum tak dlugo jak antidotum
jest na biezaco syntetyzowane nabraly szczegolnego znaczenia w dobie narastajacej antybiotykoopornosci
bakterii - jako stwarzajace perspektywe opracowania srodkdéw antybakteryjnych dzialajacych poprzez



uruchomienia za ich posrednictwem apoptozy patogennych bakterii. Kluczowe dla zrozumienia
mechanizméw odpowiedzialnych za utrzymywania w komodrce balansu miedzy stezeniem toksyny i
antytoksyny nie zagrazajacego zyciu komorki i mechanizméw uwalniajacych dzialanie toksyny =z
wykluczeniem niepozadanych reakcji krzyzowych jest wyjasnienie molekularnych podstaw kontroli syntezy
i aktywnosci toksyny i antytoksyny oraz specyficznosci oddzialywan toksyny z antytoksyna. Dlatego podjeta
przez habilitantke tematyke badan nad tymi wiasnie aspektami regulacji i dziatania dw6ch homologicznych
systemOw TA z roznych bakterii mozna uzna¢ za wazna nie tylko z punktu widzenia naukowego ale i
praktycznego. Pie¢ prac wchodzacych w sklad osiagniecia naukowego to prace eksperymentalne. Opisujq
one logiczny cigg badan, ktorych wspdlnym nadrzednym celem bylo poznanie molekularnych
mechanizméw regulacji ekspresji genéw systeméw yefM-yoeB i axe-txe oraz molekularnych podstaw
specyficznosci tych systeméw.

Pierwsza z publikacji cyklu opublikowana w Nucl. Acids Res., w 2007 roku dotyczy regulacji
ekpresji operonu yefM-yoeB E. coli, a przedstawione w niej wyniki zostaly pozyskane w trakcie stazu
podoktorskiego Habilitantki w laboratorium doktora Finbarra Hayesa na Unwesytecie w Manchester, w
Wielkiej Brytanii w ramach realizacji grantu, w ktérym Habilitantka byla gléwnym wykonawca. W wyniku
przeprowadzonych badan Habilitantka zidentyfikowala sekwencje promotorowa operonu yefM-yoeB, i
zademonstrowala autoregulacje ekspresji tego operonu z udziatlem biatka YefM jako gléwnego represora i
biatka YoeB jako korepresora. Pokazata przy tym zmiany strukturalne YefM spowodowane oddziatywaniem
z YoeB podczas regulacji oraz sklad formy oligomerycznej samego YefM i kompleksu YefM-YoeB. Ponadto
zidentyfikowala w rejonie promotora dwie sekwencje DNA wiazace antytoksyne, zademonstrowala
kooperatywne wigzanie sie antytoksyny z druga z tych sekwencji po zwigzaniu pierwszej. Podobne
sekwencje zidentyfikowala w szeregu rejonach regulatorowych operonéw homologicznych z yefM-yoeB u
innych bakterii. Istotnym odkryciem w tej publikacji byto przedstawienie dowodéw obalajacych przyjety w
kilku wczesniejszych pracach poglad, ze antytoksyna YefM jest wewnetrznie niesfatdowanym biatkiem. Ten
wynik badan habilitantki zostal po6zniej potwierdzony w badaniach innych autoréw nad struktura
krystalograficzna homologu YefM z Mycobacterium.

Dwie kolejne prace cyklu opublikwane w PLOS One w 2013 roku oraz w Int. J. Mol. Sci. w 2021
roku poswiecone sa mechanizmom regulacji homologicznego do operonu yefM-yoeB operonu axe-txe
plazmidu pRUM z E. faecium. Badania in vivo nad regulacja tego operonu przeprowadzone w komorkach E.
coli pozwolily na identyfikacje az trzech jego transkryptéw, w tym jednego obejmujacego oba geny,
drugiego pozwalajacego na ekspresje samego genu toksyny i trzeciego antysensownego. Wykazano ponadto,
znaczenie pierwszego i drugiego transkryptu dla utrzymania odpowiedniego dla przezycia komérek stosunku
stezen antytoksyny do toksyny. Na koficu mRNA genu toksyny wykryto sekwencje potencjalnego
terminatora transkrypcyjnego i wykazano, ze obecnosc¢ tej sekwencji warunkuje przezywalnos¢ komoérek z
plazmidem niosacym operon axe-txe. Dalszy stopien ztozonosci systemu regulacji ekspresji genéw operonu
axe-txe pokazano poprzez odkrycie, w rejonie liderowym, promotora dla genu toksyny zlokalizowanego w
obrebie genu antytoksyny, oraz trzech potencjalnych rejondéw startu traslacji, i wykazanie, ze jeden z nich
jest poczatkiem minigenu kodujacego peptyd skladajacy sie z zaledwie dwoch reszt aminokwasowych,
ktérego synteza pozytywnie wplywa na synteze toksyny. Co wiecej zademonstrowano, ze minigen dziala
regulacyjnie tylko w ukladzie cis, a niewielkie przesuniecia w lokalizacji minigenu wzgledem poczatku
transklacji genu toksyny moga w rézny sposéb modulowa¢ poziom ekspresji genu toksyny. Badania
Habilitantki dotyczace identyfikacji i analizy funkcji minigenu systemu axe-txe byly pierwszymi
pokazujacymi ten sposéb regulacji w systemach TA. Co wiecej Habilitantka zidentyfikowata potencjalne
minigeny w rejonach liderowych szeregu operonéw axe-txe innych bakterii, a takze w rejonach liderowych
szeregu operonéw kodujacych, systemy TA rodziny relBE co moze wskazywaé, ze ten typ regulacji
systeméw TA nie jest ograniczony do operonu axe-txe plazmidu pRUM E. faecalis.

Czwarta praca cyklu odpowiada na zadane w niej pytanie o podstawy wybiérczego oddziatywania
kazdej z toksyn systeméw YefM-YoeB i Axe-Txe specyficznie tylko z antytoksyng tego samego systemu,



mimo podobienstwa sekwencji i struktury antytoksyny YefM do antytoksyny Axe i toksyny YoeB to toksyny
Txe. Na podstawie wykonanego w ramach wspolpracy modelu struktury kompleksu Axe-Txe
zaproponowanego w oparciu o znang strukture kompleksu YefM-YoeB Habilitantka wytypowala reszty
aminokwasowe potencjalnie kluczowe dla oddziatywan pomiedzy biatkami tych komplekséw. Nastepnie
wykluczajac oddziatywania krzyzéwe pomiedzy biatkami réznych komplekséw z wykorzystaniem metod
badania interakcji miedzybiatkowych i porownujac sekwencje kluczowe dla oddziatywan specyficznych
wytypowata reszty aminokwasowe potencjalnie odpowiedzialne za wybiérczo$¢ specyficznych oddziatywan
i brak oddzialywan krzyzowych. Podstawienia aminokwasowe tych reszt z wykorzystaniem
skonstruowanych w badaniach mutantéw doprowadzity do identyfikacji biatka mutanta Txe réznigcego sie
jedynie jedna reszta aminokwasowa (Asp83Tyr) od biatka dzikiego, ale zdolnego do efektywnego
oddzialywania z antytoksyna YefM, i wykazania aktywnosci tak utworzonego heterologicznego kompleksu
w represji promotora operonu yefM-yoeB. Co wiecej, na podstawie otrzymanych wynikéw Habilitantka
mogla zaproponowa¢, ze za wybiorczos¢ oddziatywan toksyn kazdego z systeméw z antytoksynami tych
systeméw odpowiadaja réznice fizykochemiczne pomiedzy resztami aminokwasowymi kluczowymi dla
wybidrczosci tych oddzialywan i decydujace, ze w przypadku pary Axe-Txe sg to odzialywania jonowe,
pomiedzy reszta asparaginy w pozycji 83 toksyny Txe i reszta argininy w pozycji 54 antytoksyny Axe, a w
przypadku pary YefM-YoeB oddzialywania poprzez odpowiednie ulozenie pierscieni aromatycznych reszt
tyrozyn w pozycjach 82 YoeB i 53 YefM.

Motywacja Habilitantki do podjecia badan opisanych w ostatniej pracy eksperymentalnej cyklu byla
jak twierdzi che¢ zbadania przyczyn réznic w poziomie transkrypcji i represji operonu axe-txe w stosunku do
operonu yefM-yoeB, obserwowanych pomimo podobnej budowy obu tych operonéw i podobnych sekwencji
operatorowych wiazacych biatka obu systeméw. By odpowiedzie¢ na to pytanie przeprowadzono wnikliwa
analize transkrypcji genéw obydwu operondéw in vivo i in vitro oraz poréwnano wigzanie antytoksyn i
kompleksow toksyna-antytoksyna do wiasciwych i homologicznych rejonéw operatorowych. Doprowadzito
to m.in. do identyfikacji dodatkowego konstytutywnego promotora operonu axe-txe poprzedzajacego
poprzednio zidentyfikowany i podlegajacy represji promotor tego operonu i wplywajacego na wyzszy
poziom ekspresji genéw axe-txe w stosunku do yefM-yoeB. Wykazano, Ze roznice w sile podlegajacego
regulacji promotora operonu axe-txe i promotora operonu yefM-yoeB wynikaja z odmiennych sekwencji
rejonéw -35 obu promotoréw oraz odmiennej lokalizacji sekwencji operatorowych wzgledem sekwencji -35
i -10 promotoréw. Impikacjq tych réznic jest zréznicowanie poziomu represji obu promotoréw wynikajace z
oddzialywan represorowych komplekséow antytoksyny z toksyna obu systeméw na réznych etapach procesu
inicjacji transkrypcji. Dodatkowym elementem réznicujacym jest dodatkowy promotor operonu axe-txe nie
podlegajacy regulacji z udzialem antytoksyny i kompleksu antytoksyny z toksyna.

Zestaw publikacji skladajacych sie na osiagniecie naukowe Habilitantki dopeliaja dwie
dwuautorskie prace przegladowe (publikacja 4 i 5). Pierwsza z nich opublikowana w 2014 roku i
zatytulowana "Regulating toxin-antitoxin expression: controlled detonation of intracellular molecular
timebombs" zawiera podsumowanie wiedzy na temat mechanizméw regulacji ekspresji operonow
kodujacych systemy TA, kluczowych dla przeciwdzialania niekontrolowanej syntezie lub aktywacji toksyn
tych systemow. Publikacja zawiera krétkie omdwienie wszystkich typow tych systeméw, ale zogniskowana
jest na systemach typu II, w ktérych zaréwno role toksyny jak i antytoksyny peliq biatka. Omawia zaré6wno
wspolne mechanizmy oddzialywan toksyn z antytoksynami i wspélne mechanizmy autoregulacji expresji
wiekszo$¢i operonéw kodujacych systemy TA, jak tez liczne odstepstwa czynigce mechanizmy regulacyjne
bardziej ztozonymi lub powigzanymi z regulacja innych procesow komorkowych. Pokazuje na wielu
przykladach, ze systemy TA czesto sa czeScia ztozonych sieci regulacyjnych umozliwiajacych komérkom
reakcje na rézne czynniki stresowe lub zmiany fizjologiczne i Srodowiskowe. W ostatniej czesci autorzy
omawiaja mozliwosci i proby zewnetrznej ingerencji w regulacje tych systeméw lub w oddzialtywanie
toksyny z antytoksyng jako pojawiajaca sie perspektywe nowej metody walki z patogennymi bakteriami
poprzez zaprogramowang aktywacje lub uwolnienie syntezy toksyn. Praca jest doskonatym przewodnikiem



po systemach toksyna-antytoksyna typu II i mimo uptywu kilku lat od czasu jej publikacji nie starcita na
aktualnosci.

Druga praca przegladowa, z 2016 roku, réwniez dwuautorska, zatytulowana "Emerging roles of
toxin-antitoxin modules in bacterial pathogenesis" stanowi podsumowanie wynikéw wskazujacych na
powiazania okres$lonych systeméw TA z calym szeregiem wewnatrzkomdrkowych proceséw regulacyjnych,
w tym proceséw odpowiedzi na rézne rodzaje stresu. W przytoczonych w pracy powigzaniach systeméw TA
autorzy skoncentrowali sie na tych, ktére maja zwiazek z patogeneza bakterii, w tym z takimi
wiasciwosciami jak zwiekszenie zdolnosci do tworzenia biofilmu, czy konwersja do tzw. komorek
przetrwatych "ang. persister cells", charakteryzujacych sie zwolnionym metabolizmem i zwiekszona
opornoscig na antybiotyki. To wartoSciowe merytorycznie opracowanie podkresla dodatkowo znaczenie
badan Habilitantki nad systemami TA nie tylko w kontekscie zdolnosci tych systeméw do powodowania
apoptozy, ale tez w szerszym kontekscie ich umiejscowienia w sieci wewnatrzkomérkowych powiazan
regulacyjnych.

Wszystkie publikacje wchodzace w sklad gléwnego osiagniecia Habilitantki sa na wysokim
poziomie merytorycznym i tworzg logiczny tematycznie i chronologicznie spéjny uklad, w ktérym
Habilitantka zadawala kolejne pytania i uzyskiwala na nie odpowiedzi dobierajac przy zaleznie od potrzeb
metody badawcze. Badania nad dwoma systemami TA, obiektami badan habilitantki, zostaly przedstawione
w dwoch publikacjach przegladowych na tle wynikéw badan ogélnych nad réznymi systemami toksyna-
antytoksyna kodowanymi przez bakterie. W mojej opinii, najwiekszymi osiagnieciami przedstawionymi w
publikacjach Habilitantki sa:

1) Odkrycie i przedstawienie sposobdw dziatania glownych elementéw zloZzonego i nietypowego
mechanizmu regulacji ekspresji genéw systemu TA axe-txe plazmidu Enterococcus faecium, w tym odkrycie
minigenu i okreslenie jego funkcji

2) Rozpracowanie molekularnej podstawy specyficznosci oddziatywan pomiedzy toksyna i antytoksyna
systemow TA YefM-YoeB i Axe-Txe.

3) Odkrycie podioza molekularnego réznic w wydajnosci inhibicji transkrypcji z gléwnego promotora
systemu yefM-yoeB i axe-txe.

4) Okreslenie prawidtowej sekwencji i zaproponowanie prawidlowej struktury antytoksyny YefM oraz
poznanie i opisanie mechanizmu regulacji ekspresji genéw operonu yefM-yoeB z udziatlem YefM

Podsumowujac stwierdzam, Zze zestaw prac Habilitantki przedstawiony do oceny jako glowne
osiggniecie naukowe wnosi kluczowy wklad do wiedzy na temat funkcji i regulacji systemow TA, a tre$¢
prac wskazuje na ekspercka wiedze i doswiadczenie Habilitantki w zakresie tej tematyki badan, a takze w
zakresie badan nad molekularnymi podstawami regulacji genetycznej i oddzialywan makromolekularnych u
bakterii.

Publikacje skladajace sie na osiggniecie naukowe habilitantki zostaly opublikowane w
miedzynarodowych czasopismach znajdujacych sie w bazie Journal Citation Reports (JRC). Laczny
wspotczynnik oddziatywania tych czasopism (impact factor, IF) wynosi 31,328 (Tabela 1). Co wazne,
przedstawione prace zostaty zacytowane wg bazy Web of Science (z pominieciem autocytowan) az 225 razy,
co najdobitniej $wiadczy o ich znaczacym wkladzie do wiedzy na temat podjety przez habilitantke.

Tabela 1. Bibliometryczna analiza prac wchodzacych w sklad przedstawionego do oceny osiagniecia
naukowego dr Barbary Kedzierskiej (liczba cytowan z dnia 18. 04. 2023; k-autor korespondujacy)

Lp. Praca Liczba | Pozycja na liscie IF Cyto-
wspot- wspoétautorow wania

autorow (auto-

cyto-

wania)




1 Kedzierska i in., 2007. Nucl. Acids Res. 2 1 6,954 62 (1)
2 Boss i in., 2013. PLos One 4 5 (k) 3,535 14 (2)
3 Potom i in., 2013. FEBS J. 4 5 (k) 3,986 12 (1)
4 Hayes i Kedzierska, 2014. Toxins 1 2 (k/2) 3,229 60 (1)
5 Kedzierska i Hayes, 2016.Molecules 1 1 (k/2) 2,861 80
6 Kedzierska i in. 2020. Int. J. Mol. Sci. 3 1(k) 4,556 2(1)
7 | Kedzierska i Potrykus, 2021. Int. J. Mol. 1 1(k) 6,208 1
Sci.
SUMA 31,328 231 (6)

Przedstawione prace sg pracami wieloautorskimi (1-4 wspdétautoréw). Habilitantka jest pierwszym
autorem czterech z nich. Ponadto, co wazniejsze na tym etapie kariery naukowej, w czterech z nich
Habilitantka jest jedynym autorem korespondujacym, a w dwoch wspétkorespondujacym. Tylko jedna z
przedstawionych prac zrealizowana zostala w trakcie stazu podoktorskiego habilitantki. Pozostate zostaly
zrealizowane juz w takcie zatrudnienia Habilitantki jako adiunkta na Uniwersytecie Gdanskim, a trzy
powstaly calkowicie (prace w FEBS J. i w PLOS One z 2013 roku) lub cze$ciowo (praca w Int. J/ Mol. Sci z
2020 roku) w ramach realizacji projektu grantowego MNiSW, ktoérych kierownikiem i inicjatorem byta
habilitantka. Prace wykonane w laboratorium habilitantki przy realizacji badan do jeszcze dwoch publikacji
(w Toxins z 2014 roku i w Molecules z 2016 roku) byly finansowane z funduszy tego samego grantu. Z
oswiadczen habilitantki oraz wspélautoréw mozna wywnioskowa¢, Ze wkiad habilitantki w powstanie
szesciu z wymienionych prac by} dominujacy, co dodatkowo potwierdza fakt ich realizacji w ramach grantu
kierowanego przez habilitantke. Jedynie w przypadku pierwszej z prac (praca z Nucl. Acids Res. z 2007
roku) wklad habilitantki byt réwnorzedny z drugim autorem i dzielony dodatkowo z autorem
korespondujgcym, a finansowanie pochodzito z funduszy grantowych autora korespondujacego.

Ocena istotnej aktywno$ci naukowej

W sklad dotychczasowego dorobku naukowego dr Barbary Kedzierskiej wchodzi 15 publikacji
wspotautorskich w czasopismach znajdujacych sie w bazie JRC oraz jeden rozdzial w monografii naukowej.
W dwoch pracach opublikowanych przed uzyskaniem stopnia doktora i w 7 pracach opublikowanych po
uzyskanu stopnia doktora Habilitantka jest pierwszym autorem. Ponadto w 4 pracach opublikowanych po
uzyskaniu stopnia doktora Habilitantka jest autorem korespondujacym, a w dwéch wspétkorespondujacym.
Sumaryczny wspotczynnik oddzialywania czasopism, w ktérych ukazaly sie publikacje Habilitantki (IF)
wynosi zgodnie z rokiem publikacji 66,409 (695 pkt MNiSW/MEIN), przy czym przypada on gldwnie na
prace, ktére ukazaly sie po uzyskaniu przez Habilitantke stopnia doktora (55,626). Zgodnie z ocena
MNiSW/MNIE czasopisma te zyskujq na wartosci (obecnie sa oceniane na 1980 pkt). Przewodnim tematem
wiekszos$ci prac dr Barbary Kedzierskiej jest regulacja genetyczna u bakterii oraz oddziatywania pomiedzy
makromolekulami zaangazowanymi w ta regulacje. W ramach tej tematyki jako przewodni temat prac po
uzyskaniu stopnia doktora mozna uznac regulacje genetyczng i oddziatywania w obrebie systemow TA typu
II.

W okresie przygotowywania materiatbw do pracy magisterskiej, a potem doktorskiej dr Barbara
Kedzierska badata te aspekty rozwoju bakteriofaga A, ktére zwigzane sg z wyborem pomiedzy strategig
rozwoju litycznego, a lizogenia, zalezna od aktywnosci biatek CI, CII i CII faga. W opublikowanych z jej
udziatem publikacjach z tego okresu wykazano ré6zny mechanizm aktywacji transkrypcji z kazdego z trzech



promotoréw regulowanych z udzialem biatka CII (praca w Acta Biochemica Polonica z 1998 roku),
zmapowano oddziatywania C-terminalnej czesci podjednostki a polimerazy RNA z DNA podczas aktywacji
promotora pg faga A przez biatko CII (praca w Nucl. Acids Res. z 2004 roku) oraz oddzialywania C-
terminalnej cze$ci podjednostki a polimerazy RNA z DNA podczas aktywacji promotora pg faga A przez
biatko CI (praca w Nucl. Acids Res. z 2007 roku), wykazano, ze biatko CIII chroni biatko CII przed
dzialaniem proteazy FtsH i dziala tez jako biatko opiekunicze dla CII (praca w Virus Genes z 2001 roku)
oraz, ze toksycznos¢ biatka CII dla E. coli spowodowana jest hamowaniem replikacji bakteryjnego DNA
przez nadmiar tego biatka (praca w Virology z 2003 roku). Dodatkowo w okresie studiéw doktoranckich dr
Barbara Kedzierska uczestniczyta w badaniach nad udziatem bakteryjnego biatka SeqA w regulacji rozwoju
faga A (praca w Molecular Microbiology z 2003 roku).

Tematyka dalszych prac, z ktérych wiekszo$¢ zlozyla sie na osiggniecia naukowe habilitantki
poswiecona byla dwom systemom TA typu II, a wiekszo$¢ tych prac realizowana byla w ramach projektu
grantowego MNiSW/MNIE, ktérego inicjatorka i kierownikiem byta Habilitantka. Dodatkowo w tym okresie
Habilitantka uczestniczyta w badaniach procesu partycji plazmidu pGENT Enterococcus faecium, w ktérych
zidentyfikowano i przeanalizowano sekwencje centromerowe tego plazmidu (praca w PNAS z 2008 roku).
Zajmowala sie tez, w ramach wspélpracy, rola bialek szoku cieplnego i kobalaminy w syntezie metioniny
(praca w Acta Biochimica Polonika z 2012 roku) i rozpoczela wspoélprace z dr Luisem Rios Hernandezem z
Puerto Rico w celu opracowania metody réznicowania szczepéw enterokokéw. Pehila funkcje opiekuna i
koordynatora prac dr Hernandeza w trakcie jego pobytu i pracy na UG. W ramach tej wspoipracy
przeprowadzila typowanie mlekularne szeregu Srodowiskowych szczepow enterokokéw. Ponadto jako
ekspert z zakresu oczyszczania i badania polimerazy RNA uczestniczy w projektach grantowych
wspolpracownikdéw z Wydziatu Biologii UG. Jej szerokie zainteresowania i liczne wspolprace pozwolity dr
Barbarze Kedzierskiej rozwina¢ bogaty warsztat metodyczny, a publikacje zostalty zauwazone.

Wg katalogu bazy Web of Science poblikacje dr Barbary Kedzierskiej zostaly zacytowane w sumie
318 razy (252 bez autocytowan), a indeks Hirsha habilitantki wynosi 10. Najwieksza liczba cytowan
przypada na dwie prace przegladowe (z 2016 roku w Toxins i z 2014 roku w Molecules), 80 i 60 cytowan
oraz prace eksperymentalng z 2007 roku w Nucl. Acids Res. (62 cytowania). Wszystkie trzy prace wchodza
w skiad osiagniecia naukowego habilitantki, a w obu pracach przegladowych Habilitantka jest jednym z
dwoch autoréw i autorem wspdtkorespondujacym.

Osiagniecia naukowe Habilitantki, zostaly zauwazone w srodowisku krajowym, co wyrazilo sie
doktorskiej w 2003 roku. Dwukrotne, w 2004 i 2010 roku dr Barbara Kedzierska otrzymata nagrode
zespotowq Polskiego Towarzystwa Genetycznego za najlepszy cykl publikacji i za najlepszy cykl publikacji
z polskich laboratoriow. Dwukrotnie byla tez laureatka nagrody zespotowej drugiego stopnia Rektora UG za
wiodacy udziat w powstaniu osiggnie¢ naukowych.

Wyniki badan uzyskane przez Habilitantke byly systematycznie prezentowane w formie doniesien
konferencyjnych, w tym gléwnie podczas konferencji miedzynarodowych. W sumie Habilitantka jest
wspotautorem 23 doniesien, z czego 13 przypada na okres po uzyskaniu przez nia stopnia doktora. Lista ta
wskazuje na systematyczna aktywnos¢ naukowa Habilitantki niema w catym okresie jej kariery naukowe;j.

Dobre podstawy rozwoju Habilitantki jako samodzielnego pracownika naukowego daly jej dwa
trzymiesieczne staze zagraniczne odbyte w trakcie realizacji badan do doktoratu, kilka stazy
krotkoterminowych oraz dwuletni staz podoktorski w Wielkiej Brytanii. Wszystkie wspomniane staze
odbywaly sie w laboratoriach kierowanych przez osoby o powszechnie uznawanym autorytecie naukowym
w zakresie biologii molekularnei i regulacji genetycznej u bakterii (Mark Thomas, Steven Bushby, Finbarr
Hayes), co dato Habilitantce moznos$¢ zapoznania sie z najnowszq w tamtym okresie metodyka i aktualnymi
problemami naukowymi.

W trakcie kariery naukowej Habilitantka uczestniczyta w 5 projektach grantowych, w tym w trzech
jako wykonawca lub gléwny wykonawca, w jednym jako koordynator merytoryczny. Tylko w przypadku



jednego projektu realizowanego w latach 2009-2012 i finansowanego przez MNiSW byla kierownikiem
projektu. Projekt zostal zrealizowany z sukcesem, o czym $wiadczy 5 publikacji z jego wynikami.
Kierownictwo jednego grantu spelnia wymagania stawiane kandydatom do uzyskania stopnia doktora
habilitowanego. Pokazuje to jednak, ze zdecydowanie staba strona habilitantki jest mata aktywnos¢ lub staba
skuteczno$¢ w pozyskiwaniu srodkéw na badania.

Autorytet dr Barbary Kedzierskiej jako specjalisty w zakresie jej tematyki badan znajduje
potwierdzenie w powierzaniu jej recenzji publikacji w renomowanych czasopismach z dziedziny biologii
molekularnej bakterii. W sumie Habilitantka  zrecenzowala 28 artykuléw w miedzynarodowych
czasopismach, takich jak Toxins, Genes, Molecular Microbiology, Scientific Reports, Acta Biochimica
Polonica, Frontiers in Microbiology, Microorganisms, Processes, Plasmid, FEBS Journal, FEMS
Microbiology Reviews, ACS Chemical Biology, Frontiers in Cellular and Infection Microbiology.
Recenzowala zagraniczny projekt grantowy zlozony do Research Foundation - Flanders (FWO). W 2014
roku w uznaniu jej osiagnie¢ zostala zaproszona do wygloszenia wykladu na temat bakteryjnych systeméw
TA pdczas posiedzenia Komitetu Mikrobiologii PAN. Od 2001 roku dr Barbara Kedzierska jest cztonkiem
Polskiego Towarzystwa Biochemicznego, od 2004 roku czlonkiem International Society for Plasmid
Biology, a od 2022 roku czionkiem Polskiego Towarzystwa Genetycznego.

Ocena aktywnos$ci dydaktycznej i popularyzatorskiej

Dr Barbara Kedzierska od 2006 roku bylta zatrudniona na stanowisku adiunkta w Katedrze Biologii
Molekularnej, Wydziatu Biologii Geografii i Oceanologii UG, a od 2017 roku do chwili obecnej jest
zatrudniona na stanowisku adiunkta w Katedrze Genetyki Molekularnej Bakterii, Wydzialu Biologii UG. Z
tej racji od czasu powrotu z urlopu macierzyiskiego w 2007 roku prowadzila aktywng dziatalnosé
dydaktyczna w ramach realizacji pensum dydaktycznego (240 godzin rocznie), oraz jako promotor prac
licencjackich i magisterskich. Tematyka prowadzonych przez nia  wykladéw i ¢wiczen dla studentéw
Wydzialu Biologii lub Chemii UG obejmowala w tym czasie takie przedmioty jak elementy biologii
molekularnej w ochronie $rodowiska, biologia molekularna i genetyka, podstawy biologii, biologia
molekularna, mikrobiologia. Prowadzone przez Habilitantke wyklady i ¢wiczenia oparte byly na
przygotowanych przez nia materialach, w tym takze szczepach bakterii i konstruktach plazmidowych.
Dodatkowo Habilitantka prowadzita corocznie seminaria dyplomowe, pracownie specjalnosciowa i
dyplomowa, a w roznych latach pracownie pétdzienng z biologii molekularnej i pracownie projektowa.
Ponadto byla w tym okresie promotorem 7 prac magisterskich i 18 prac licencjackich studentéw Biologii i
Biologii Medycznej Wydzialu Biologii UG, a jedna z prowadzonych przez nia magistrantek otrzymata
nagrode za najlepsza prace magisterska na Wydziale Biologii UG w danym roku akademickim.
Zrecenzowata 25 prac licencjackich lub magisterskich. W dziatalno$¢ dydaktyczna Habilitantki wpisuje sie
réwniez opieka merytoryczna w zakresie projektu bioinformatycznego nad praktykantem z Wydzialu
Matematyki, Fizyki i Informatyki UG. W ramach pracy popularyzujacej nauke i Wydzial Biologii UG dr
Barbara Kedzierska w latach 2008-2012 brata czynny udziat w Battyckim Festiwalu Nauki. Prowadzila tez
dzialalnos¢ organizacyjng na Wydziale bedac m.in. koordynatorem sesji posterowych i egzaminéw
licencjackich oraz tutorem w Katedrze. W réznych latach petnita funkcje Cztonka Wydzialowej Komisji ds.
Nagrod Rektora UG, Czlonka Uczelnianej Komisji Wyborczej, Czlonka Rady Programowej kierunku
Biologia na Wydziale Biologii UG oraz czlonka komisji przygotowujacej raport samooceny kierunku
Biologia dla Polskiej Komisji Akredytacyjnej. Od 2021 roku jest reprezentantem adiunktow w Radzie
Wydziahu Biologii UG.

Whiosek konicowy

Ocena przedstawionych we wniosku habilitantki materiat6w upowaznia mnie do stwierdzenia, ze
cykl prac wchodzacych w sklad osiggniecia naukowego dr Barbary Kedzierskiej, a takze caloksztalt
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dzialalnosci naukowej, dydaktycznej i organizacyjnej habilitantki, w tym udokumentowana dziatalno$¢
naukowa w wiecej niz jednej uczelni spelniaja wymogi okreslone w Ustawie z dnia 20 lipca 2018 r., Prawo o
szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2020 r., art. 219 ust. 1, pkt 2). Dr Barbara Kedzierska nie tylko
zmienita obiekt swoich badan po uzyskaniu stopnia doktora, ale, co najistotniejsze, znacznie powiekszyta w
tym okresie swoj dorobek naukowy. Co wiecej, jej osiagniecie naukowe jest bez watpienia istotnym
wkladem w rozwdj dyscypliny nauki biologiczne. Ponadto dodatkowo do krotkoterminowych stazy w
osrodkach zagranicznych przed obrong pracy doktorskiej odbyta ona dlugoterminowy staz podoktorski w
renomowanym o$rodku naukowym w Wielkiej Brytanii. W ramach swoich badan prowadzonych juz po stazu
dr Barbara Kedzierska wspotpracowata z naukowcami z innych laboratoriéw. Otrzymane przez niq wyniki
byly wielokrotnie prezentowane podczas krajowych lub zagranicznych konferencji, a zdobyte doswiadczenia
w wiedza szeroko wykorzystane przygotowaniu zaje¢ dydaktycznych. Prace badawcze, ktére prowadzita
Habilitantka byty w duzej mierze realizowane z jej inicjatywy i pod jej kierownictwem oraz ze zdobytych
przez niq srodkow na badania. W potaczeniu z funkcja autora korespondujacego lub wspoétkorespondujacego
wiekszosci skladajacych sie na oceniane osiagniecie naukowe publikacji dowodzi to, ze dr Barbara
Kedzierska jest samodzielnym pracownikiem naukowym. W zwiazku z tym stawiam wniosek do Rady
Dyscypliny Nauk Biologicznych Uniwersytetu Gdanskiego o nadanie dr Barbarze Kedzierskiej stopnia
naukowego doktora habilitowanego w dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych, w dyscyplinie nauki
biologiczne.
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