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Ocena osiggni¢¢ naukowych dr Agnieszki Ludwig-Slomczynskiej

W post¢powaniu o nadanie stopnia naukowego doktora habilitowanego

1. Podstawowe dane o kandydatce

Dr Agnieszka Ludwig-Stomczynska uzyskata tytut magistra biotechnolo gii z wyrbznieniem
na Wydziale Chemicznym Politechniki Warszawskiej w 2003 roku. Stopien doktora nauk .
medycznych uzyskata w roku 2008 w Centrum Onkologii-Instytutu im. Marii Sktodowskiej-
Curiec w Warszawie. Temat wyréznionej rozprawy doktorskiej to ,,Ocena zwigzku
polimorfizméw w receptorach wybranych hormondéw z ryzykiem rozwoju raka jajnika”. W roku
2012 kandydatka ukonczyta studia podyplomowe dla ttumaczy tekstow specjalistycznych.

W czasie swojej kariery zawodowej w latach 2009-2010 dr Ludwig-Stomczynska odbyta
staz podoktorski Marie Curie Fellowship FP7 (NBIP CEMP), Royal College of Surgeons w
Irlandii, w Dublinie. W latach 2012-2015 pracowata jako adiunkt w Katedrze Choréb
Metabolicznych Collegium Medicum Uniwersytetu Jagielloniskiego. Od 2015 roku dr Ludwig-
Stomczynska pracuje jako adiunkt w Osrodku Genomiki Medycznej OMICRON Collegium
Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego.

Kandydatka nie ubiegata si¢ wczesniej o nadanie stopnia doktora habilitowanego.
Oceny dorobku dokonano w oparciu o art. 219 ust. 1 pkt. 2 i 3 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r.

Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (tekst jednolity: Dz. U. z 2022 r. poz. 574 ze zm.).

2. Ocena osiagniecia naukowego
Osiggnigcie naukowe stanowigce podstawe do ubiegania si¢ o nadanie stopnia doktora
habilitowanego nosi tytut ,,Wykorzystanie analiz wysokoprzepustowych w badaniu podloza

genetycznego choréb metabolicznych”. Jest to cykl 4 powigzanych tematycznie artykutow




naukowych opublikowanych w punktowanych czasopismach naukowych. Trzy z nich sg
pracami oryginalnymi, jeden to artykul przegladowy.

Sumaryczny IF prac wchodzacych w sklad osiggniecia wynosi 11,441 (wraz z pracg
przegladows 16,443). Laczna punktacja KBN/MNiSW: 215 (wraz z pracg przegladowsg 315).

Udziat dr Ludwig-Stomczynskiej w 3 z wymienionych publikacii byt wiodacy. Byla w nich
pierwszym autorem, tworcg koncepcji, tworzyta manuskrypt, a w przypadku prac oryginalnych
przeprowadzata takze eksperymenty laboratoryjne oraz interpretowata wyniki. W przypadku
jednaj z prac byla autorem pierwszym réwnorzednym, a jej udziat w pracy zostal oszacowany
na 40%, co w odniesieniu do prac o tak skomplikowanej metodyce i koniecznosci wspoOlpracy
wielu badaczy jest wcigz wysokim udziatem. Pewne watpliwosci budzi zakwalifikowanie do
osiagnigcia naukowego pracy przegladowej, jednak w mojej opinii trzy pozostale prace
oryginalne bytyby réwniez wystarczajace aby uznaé, Ze osiagniecie stanowi Znaczacy wklad w
rozwdj dyscypliny nauk medycznych.

Celem pierwszej pracy bylo poszukiwanie wariantéw genetycznych wplywajacych na BMI
1 przyrost masy ciata w cigzy (GWG). Badania przeprowadzono u 316 pacjentek z cukrzycg
typu 1. Autorzy zidentyfikowali warianty zwiazane z GWA oraz wykazali, ze loci wplywajace
na BMI moga mie¢ wptyw na GWG, a loci zwiazane z GWG moga mieé¢ znaczenie dla BMI,
zaréwno w populacji ogélnej, jak i u 0s6b z cukrzyca typu 1. Wyniki sugeruja ponadto, ze oba
fenotypy sa zwigzane z sygnalizacjg insulinows, homeostaza glukozy, metabolizmem
mitochondriéw, ubikwitynylacjg i reakcjami zapalnymi.

W drugiej pracy autorzy wykazali, ze pewne warianty genetyczne w genomie
mitochondrialnym, jak réwniez addytywne interakcje miedzy mitochondrialnymi i jadrowymi
SNP wptywaja na BMI u pacjentéw z cukrzyca typu 1 oraz w populacji ogélne;.

Celem trzeciej pracy cyklu byto wykorzystanie sekwencjonowania NGS do poszukiwania
genetycznych uwarunkowan cukrzycy monogenowej. Badaniem objeto grupe 156 oséb, a
wyniki badan wskazujg, ze metoda NGS umozliwia szybsza identyfikacje i diagnostyke
pacjentow nie tylko z najczestszymi mutacjami, ale takze tych z rzadkimi wariantami, ktérzy
wczesnie) mieli niewielkie szanse na rozpoznanie.

Czwarty artykul cyklu jest pracg przegladowa dotyczaca wariantéw mitochondrialnych
zwigzanych z rozwojem i fenotypem choréb metabolicznych.

W osiagnigeiu naukowym dr Ludwig-Stomczyfiskiej dwa aspekty zashuiguja na
podkreslenie. Jednym z nich jest temat badan, mianowicie choroby metaboliczne, zaliczane do
chorob cywilizacyjnych. Ich wystgpowanie w populaciji stale rosnie dlatego stanowig wazny

problem zdrowotny, spoteczny i ekonomiczny. Ich wielogenowy i wieloczynnikowy charakter



sprawia, ze badania s3 skomplikowane i wymagaja uwzglednienia wielu zmiennych.
Zastosowanie najnowocze$niejszych metod badawczych moze przyczyni¢ si¢ do lepszego
poznania molekularnych mechanizméw powstawania tych choréb. Takie wlasnie
zaawansowane metody badawcze zastosowane przez kandydatke s3 drugim waznym aspektem
osiggnigcia naukowego, ktory warto podkreslié. W okreslaniu tta genetycznego zwigzanego z
rozwojem i przebiegiem choréb metabolicznych (cukrzycy i otytosci) pani doktor wykorzystata
metody wysokoprzepustowe. Umozliwiajg one analize wielu miejsc w genomie w stosunkowo,
krotkim czasie. Do takich metod zaliczane jest Sekwencjonowanie Nowej Generacji (NGS), z
ktérym wiaze si¢ duze nadzieje na szybka, czutg a w przysziosci takze tansza diagnostyke
pacjentow. Inna metodg zastosowang przez kandydatke jest metoda TWAS, ktéra umozliwia
przewidywanie ekspresji gendw na podstawie danych genotypowych. Nastepnie analizuje sie
zwiazki ekspresji wybranych genéw z badang cecha otrzymujac pule gendw, ktére mogg by¢
zwigzane z danym fenotypem. Kolejng zastosowang metoda byta analiza mitoGWAS, przy
czym kandydatka analizowata réwniez interakcje pomiedzy genami mitochondrialnymi i
jadrowymi. Metody te dostarczajgc bardzo wielu danych wymagaja jednoczesnie od badacza
duzej wiedzy i umiejetnosci w kwestii obrébki danych, interpretacji wynikéw, sprawnego
postugiwania si¢ réznymi bazami danych. Te ostatnie umozliwily kandydatce analize
funkcjonalnego znaczenia zidentyfikowanych wariantéw genetycznych, ich wplywu na inne
parametry kliniczne, analizg szlakéw i $ciezek sygnalizacyjnych, ktére sg charakterystyczne dla
badanych fenotypow.

Podsumowujac, uwazam, ze osiggniecie stanowi znaczacy wktad w rozwdéj dyscypliny nauk

medycznych.

3. Ocena pozostalego dorobku naukowego

Pozostaty dorobek naukowy kandydatki obejmuje m. in. dalsze badania dotyczace cukrzycy
monogenowej, ktérych wyniki zostaly opublikowane w 3 pracach oryginalnych. Kandydatka
skupifa si¢ w tych badaniach na ocenie przydatnosci sekwencjonowania NGS w diagnostyce
rzadkich form cukrzycy. Badania te pozwolity zidentyfikowaé mutacje sprawcze, ktérych nie
stwierdzono w klasycznym sekwencjonowaniu metoda Sangera, co $wiadczy o wysokiej
czutosci 1 niezawodnosci metody NGS.

Inne zainteresowania badawcze kandydatki obejmuja opieke nad pacjentami z cukrzyca, w
tym leczenie stopy cukrzycowej. W ramach tych badan przeprowadzono analizy
transkryptomiczne, epigenetyczne oraz metaanalizy. Wyniki badan zostaly opublikowane w

postaci 3 prac oryginalnych i dwdch metaanaliz.



Kolejny obszar badan obejmuje analize skiadu mikrobiologicznego probek, gtéwnie
mikrobiomu jelitowego. Badania byty oparte o sekwencjonowanie NGS podjednostki 16S
TRNA, ktorego sekwencja jest unikalna dla poszczegdlnych gatunkéw. Analizowano réznice w
mikrobiomie pomigdzy pacjentami z réznymi typami cukrzycy, a takze zwigzek struktury
mikrobiomu z parametrami klinicznymi. Efektem badan sg 3 publikacje oryginalne. Analize
mikrobiomu przeprowadzono takze u pacjentéw z chorobg Crohna, osob chorych na sepse,
kobiet w cigzy oraz w probkach pochodzacych ze srodowiska, co zaowocowato kolejnymi 6
pracami i 1 patentem.

Ostatni obszar zainteresowan naukowych obejmuje dzialanie mitochondriéw, m.in. w
procesie apoptozy komoérkowej. Tego tematu dotycza 2 publikacje oraz jeden rozdziat w
ksigzce. Najnowsze badania w tym obszarze skupiajg si¢ na zmianach mitochondrialnych
zachodzacych podczas rozwoju cukrzycy i otylosci i nie zostaly jeszcze opublikowane.
Kandydatka w ramach ,,pozostatych osiggnie¢” uwzglednita rowniez prace przegladowa, ktéra
jednoczesnie zostata przedstawiona jako osiagniecie naukowe, dlatego jest tu ona niepotrzebnie
powielona.

Dr Ludwig-Stomezynska jest ponadto wspotautorks 5 prac zwiazanych z wykorzystaniem
badan wielkoskalowych w diagnostyce i leczeniu choréb mono- i wielo genowych oraz 3 prac z
okresu poprzedzajgcego uzyskanie stopnia doktora, dotyczacych wariantow genetycznych
zwigzanych z ryzykiem rozwoju raka jajnika.

Kandydatka publikowata wyniki swoich badan w wiodacych czasopismach naukowych, w
tym Mol Med, Eur J Endocrinol, J Cell Sci, Clin Cancer Res, Obesity (IF>5). Ponadto wszystkie
prace oryginalne zostaty opublikowane w czasopismach z IF.

Dr Ludwig-Stomezynska wykazuje si¢ istotng aktywnoscia naukowa realizowang nie tylko
W swojej macierzystej jednostce naukowej, ale réwniez we wspotpracy z innymi jednostkami,
gtownie z Polski, ale takze z zagranicy. Kandydatka odbyta réwniez staz podoktorski w Royal
College of Surgeons w Irlandii, w Dublinie oraz kilka krotkich zagranicznych wyjazdow
naukowych (Francja, Niemcy, Czechy).

Kandydatka wielokrotnie brata udziat w krajowych i zagranicznych konferencjach
naukowych w charakterze autorki ustnych doniesien zjazdowych (6) lub plakatéw (25, z czego
21 po uzyskaniu doktoratu). Jest czlonkiem czterech towarzystw naukowych. Wielokrotnie

petnita funkcje recenzenta w migdzynarodowych czasopismach naukowych.

4. Ocena dorobku naukowego w uj¢ciu bibliometrycznym.
Kandydatka jest autorka lub wspétautorka 31 artykutéw (w tym 28 po uzyskaniu stopnia
doktora). 29 pozycji to artykuty oryginalne opublikowane w czasopismach posiadajacych IF (w




tym 26 po uzyskaniu stopnia doktora), natomiast 2 to prace przegladowe. Ponadto kandydatka
jest autorka 1 rozdziatu w podreczniku i 1 zgloszenia patentowego.

W 12 pracach jest pierwszym lub pierwszym rownorzgdnym autorem (w tym w 9 po
uzyskaniu stopnia doktora).

Sumaryczny IF wg Journal Citation Reports, zgodnie z rokiem opublikowania: 111,022 (po
uzyskania stopnia doktora 100,518)

Liczba punktéw wg MEIN: 1654 (po uzyskania stopnia doktora 1602)

Liczba cytowan wg bazy Web of Science (WoS): 509, bez autocytowan 494 (po uzyskania
stopnia doktora 469)

Liczba cytowafi wg bazy Scopus Author Search: 528, bez autocytowan 514 (po uzyskania
stopnia doktora 488)

Indeks Hirscha wedhug bazy Web of Science (WoS): 14

5. Dzialalno$¢ naukowo-badaweza w projektach

Dr Agnieszka Ludwig-Stomczynska brata udziat w licznych projektach naukowych. W 4 z
nich petnita role kierownika, byty to Grant Europejski, Sonata Narodowego Centrum Nauki
oraz 2 granty Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego. W 11 projektach kandydatka byta
wykonawca (3 z nich to granty Narodowego Centrum Nauki, 2 — Ministerstwa Nauki i
Szkolnictwa Wyzszego, 3 — Komitetu Badan Naukowych, 1 — Polskiego Towarzystwa

Diabetologicznego oraz 2 granty zagraniczne).

6. Nagrody za dzialalno§¢ naukows
Jakos$¢ prowadzonych przez kandydatke badan potwierdzajg uzyskane dwukrotnie
nagrody za najlepsza publikacje roku (jedna przyznana przez Polskie Towarzystwo

Diabetologiczne, druga — przez Centrum Onkologii-Instytutu im. Marie Curie-Sktodowskiej).

7. Osiagnigcia dydaktyczne, organizacyjne i popularyzujace nauke

Dr Agnieszka Ludwig-Stomczynska jest pracownikiem naukowym, dlatego nie
obejmuje jej obowigzek dydaktyczny. Prowadzi jednak zajecia dla Szkoty Doktorskiej, byta
opickunem studenckiego Kota Genomiki oraz wielokrotnie pelnita funkcje wyktadowcy w
kursach genomiki, organizowanych w ramach O$rodka Genomiki Medycznej OMICRON. Na
uwage zastuguje aktywnos$¢ popularyzatorska kandydatki. Pani doktor jest autorka
kilkudziesigciu artykutéw popularnonaukowych opublikowanych w portalach internetowych,

brala udzial w wielu inicjatywach promujacych nauke, w tym wspotorganizowata Festiwal




Nauki. Jest autorkg 4 ksigzek dla dzieci opisujacych dokonania naukowcéw, a ponadto

wspétpracuje z Uniwersytetem Dzieci.

Podsumowanie

W oparciu o przeprowadzong analize osiggniccia naukowego oraz pozostatego dorobku
naukowego, dydaktycznego i organizacyjnego stwierdzam, ze dr Agnieszka Ludwig-
Stomczynska spetnia wymogi okreslone w obowigzujgcej ustawie o stopniach i tytutach.
Kandydatka posiada w dorobku osiagnigcia naukowe, stanowigce znaczny wklad w rozwéj
dyscypliny nauk medycznych, jest w pelni uksztattowanym, samodzielnym naukowcem, o
ugruntowanej pozycji zawodowej. Kandydatka wykazuje sie istotng aktywnoscig naukowa oraz
charakteryzuje si¢ umiejetnoscia prowadzenia projektéw naukowych. W zwiazku z powyzszym
rekomenduje¢ Wysokiej Radzie Naukowe; Dyscypliny nauki medyczne Uniwersytetu
Warminsko-Mazurskiego dopuszczenie pani dr Agnieszki Ludwig-Slomczynskiej do dalszych

etapOw postepowania habilitacyjnego.
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