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Recenzja osiggniecia naukowego
Ocena ekspresji genu i udziat biatka WNT4 w etiopatogenezie wybranych
choréb nerek i nowotworach btony sluzowej macicy
oraz dziatalnosci naukowej, dydaktycznej i organizacyjnej dr Jolanty Kiewisz
z Uniwersytetu Warminsko — Mazurskiego w Olsztynie

z Katedry Ginekologii i Pofoznictwa Wydziatu Lekarskiego.

W zwigzku z powotaniem przez Rade Naukowa Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Warminsko - Mazurskiego oraz na podstawie art. 221 ust. 5 ustawy z
dnia 20 lipca 2018 roku Prawo 0 szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. 2023 poz.742
ze zm.) oraz zgodnie ze Statutem Uniwersytetu Warminsko — Mazurskiego w Olsztynie
w postgpowaniu o nadanie stopnia doktora habilitowanego dr Jolancie Kiewisz w
dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne,
wszczetego w 06.03.2024 r., przedstawiam recenzje osiagniecia naukowego, jak
rowniez ocene dziatalnosci naukowej, dydaktycznej i organizacyjnej dr Jolanty

Kiewisz.

Recenzje opracowano na podstawie przestanej dokumentacji przygotowanej przez
Habilitantke

1.Informacije o wyksztalceniu i karierze zawodowej Dr Jolanty Kiewisz

Dr Jolanta Kiewisz ukonczytg studia na kierunku Biotechnologii na Wydziale
Biologii Uniwersytetu Warminsko Mazurskiego w Olsztynie.

01.10.2007 rozpoczeta studia doktoranckie w Instytucie Rozrodu Zwierzat |
Badan Zywnosci Polskiej Akademii Nauk w Olsztynie.

W 2011 roku Rada Naukowa Instytutu Rozrodu Zwierzat i Badan Zywnosci

Polskiej Akademii Nauk w Olsztynie nadata Jolancie Kiewisz stopien naukowy doktora

[



nauk rolniczych za prace doktorska pt. _Ekspresja genéw WNT, B-kateniny i E-
kadheryny w bionie $luzowej macicy, ciatkach 26itych oraz zarodkach w okresie
okofoimplantacyjnym u $wini". Praca zostata wykonana pod kierunkiem Prof. Adama
Ziecika.

Od 2012 do 2023 roku dr Jolanta Kiewisz pracuje w Katedrze Histologii i
Embriologii Cztowieka Uniwersytetu Warmirisko — Mazurskiego w Olsztynie. Od
23/02/2023, do chwili obecnej, pracuje na stanowisku adiunkta w Katedrze Ginekologi
i Potoznictwa; Wydziat Lekarski; Collegium Medicum; Uniwersytet Warminsko -
Mazurski w Olsztynie.

2.0cena osiagniecia naukowego, stanowiacego znaczny wkiad w rozwdj
okreélonej dyscypliny, o ktéorym mowa w art. 219 ust.1 pkt. 2 ustawy z dnia 20
lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2021 r. poz.478 z

poézn. zm.)

Temat przedstawiony w osiggnieciu naukowym jest bardzo interesujacy. Biatka
z rodziny WNT kodowane sg przez 19 genéw i peinig kluczowg role w wielu
procesach  zarébwno fizjologicznych, jak i patologicznych. Biatko WNT4 jest
najczesciej badanym i odgrywa wazng role w interakgiji komoérka-komoérka. WNT4
nalezy do grupy morfogendéw czasteczek biorgcych udziat w organogenezie. Biatko
WNT4 odgrywa kluczowg role w procesie rozwoju ukfadu rozrodczego i nerek.
Wykazano, ze biatko to uczestniczy takze w organogenezie piuc, koéci, rozwoju
potaczen neuromigéniowych, ale takze w procesach onkogenezy, rozwoju wad
narzadowych. Biatka WNT mogg oddziatywaé z >15 receptorami, w tym z receptorami
Frizzled (FZD) z dziesigcioma izoformami i innymi koreceptorami, komarek T (NFAT),

aby regulowa¢ dalsze kaskady.

Na osiggniecie naukowe Habilitantki sktada sie cykl 5 prac, w ktorych
elementem tematycznie wigzgcym jest biatko WNT. Prace pochodza z réznych lat, w
ktorych zmieniata sie punktacja bibliometryczna i trudno przeprowadzi¢ taka analizg
obiektywnie - fgczny IF prac wchodzacych w osiggnigcie wynosi IF: 13,13 i 390
punktach MNiSW. Publikacje sg rozwinigciem badah prowadzonych podczas
przygotowywania pracy doktorskiej. W czterech pracach cyklu kandydatka jest
pierwszym autorem, wW jednej pracy jest autorem pierwszym réwnowaznym, W dwoch

publikacjach jest rowniez autorem korespondencyjnym.




1. Kiewisz Jolanta, Krawczynski Kamil, Lisowski Pawet, Blitek Agnieszka,
Zwierzchowski Lech, Ziecik Adam J., Kaczmarek Monika M. Global gene expression
profiling of porcine endometria on Days 12 and 16 of the estrous cycle and pregnancy.
Theriogenology. 2014; 1;82(6):897-909. doi: 10.1016/j.theriogenology.2014.07.009.
Impact Factor: 1.798. Punktacja MEIN: 30.000 (wedtug punktacji obowigzujgcej w roku
publikacji artykutu).

W pracy Habilitantka zbadata profil transkryptoniczny endometrium swini w 12116
dniu cigzy w poréwnaniu do odpowiednich dni fazy estrus. Znakowany
komplementarny DNA hybrydyzowano ze swinskim zestawem mikromacierzy
zawierajgcym 13,297 prob oligonukleotydéw. Analiza statystyczna wykazata
zasadnicze roznice w ekspresji 110 genow w 12 dniu cigzy i 179 gendéw w 16 dniu
cigzy w poréwnaniu do dni w fazie estrus. Uzyskane wyniki wykazaly zmiany w
ekspresji genow endometrium w momencie rozpoznania cigzy przez matke i
implantacji zarodka. Analiza wykazata réwniez, ktére czgsteczki sygnalizacyjne wraz
z E2 moga wywotywaé zmiany molekularne w macicy, prowadzgce do implantacji i
rozwoju cigzy. Analiza in silico wykazata, ze w czasie implantacji i wczesnej cigzy geny
te budujg sieci powigzan regulujgce émieré i przezycie komorek, synteze biatek,
metabolizm lipidow, ruch komérkowy, rozwéj tkanek i sygnalizacie miedzy komaorkami.
Praca ta wnosi istotne informacje o dialogu matczyno — zarodkowym, ktéry toczy sie
w tym krytycznym okresie.

2 Kiewisz Jolanta, Wasniewski Tomasz*, Kmie¢ Zbigniew. Participation of WNT and
R-catenin in physiological and pathological endometrial changes: association with
angiogenesis  BioMed Research International 2015; 2015:854056. doi:
10.1155/2015/854056. Impact Factor: 2.134 Punktacja MEIN: 20.000 (wedtug
punktacji obowigzujgcej na rok publikacji artykutu). Praca cytowana 28 razy wg WoS,
31 razy wg Scopus.

Praca ma charakter przegladu pi$miennictwa na temat udziatu biatka WNT i beta
kateniny w fizjologicznych zmianach morfologicznych endometrium w cyklu i w

karcynogenezie macicy, a szczegolnie w procesach angiogenezy.

3 Kiewisz Jolanta, Skowroriska Agnieszka, Winiarska Agata, Pawtowska Anna,
Kiezun Jacek, Rozicka Anna, Perkowska-Ptasinska Agnieszka, Kmie¢ Zbigniew,




Stompér Tomasz. WNT4 Expression in Primary and Secondary Kidney Diseases:
Dependence on Staging. Kidney & Blood Pressure Research 2019;44(2):200-210. doi:
10.1159/000498989. Impact Factor: 1.898. Punktacja MEiIN: 70.000 (wedtug punktacji
obowigzujacej w roku publikacji artykutu). Praca cytowana 12 razy wg WoS, 13 razy
wg Scopus4.

Po ocenie patomorfologicznej biopsji nerek wybrano 49 pacjentow z ogniskowym,
segmentalnym stwardnieniem kiebuszkéw nerkowych IgA, nefropatia (IgAN; n= 10),
IgAN z morfologicznym obrazem ogniskowego stwardnienia kigbuszkow (IgAN/FSGS;
n = 8), blonowej nefropatii (MN; n = 12) i toczniowego zapalenia nerek (LN; n = 6),
ktorzy prezentowali najczestsze przypadki w badanej grupie. Habilitantka zbadata
ekspresje mMRNA WNT4 w probkach nerek, a wyniki korelowata z wynikami badan
moczu i wynikami analizy badan krwi. Ekspresja mRNA WNT4 od pacjentow z
btonowa nefropatia MN w pordéwnaniu z tymi, u ktérych zdiagnozowano LN lub IgAN.
U pacjentéw z FSGS zaobserwowano korelacje miedzy ekspresja genu WNT4 a
stezeniem albumin i cholesterolu w surowicy, natomiast U pacjentow ze
zdiagnozowanym LN ekspresja mRNA WNT4 korelowata ze éteieniem sodu W
osoczu. Stwierdzono takze korelacje ekspresji mMRNA WNT4 w roznych stadiach
przewlekiej choroby nerek PChN ze wskaznikami czynnosci nerek i metabolizmu
lipidow, takimi jak stezenie cholesterolu HDL i LDL, TG, mocznika, kreatyniny, sodu i
potasu W surowicy. Wedtug Habilitantki uzyskane wyniki sugeruja, ze zmieniona
ekspresja genu WNT4 u pacjentow z réznymi typami chordb kiebuszkowych oraz
pacjentow w réznych stadiach PChN moze odgrywac role w dezorganizacji tkanki
nerek oraz rozwoju i progresji choroby. Dyskutujgc z Habilitantkg uwazam, ze dobrze
bytoby oceni¢ rowniez ekspresje receptorow zwigzanych z biatkiem WNT4 oraz samo

biatko, bo ekspresja mRNA nie musi odpowiada¢ ekspresji biatka.

4 Kiewisz Jolanta, Pawlowska Anna, Winiarska Agata, Perkowska-Ptasifiska
Agnieszka, Skowronska Agnieszka, Godlewski Janusz, Kmie¢ Zbigniew, Stompor
Tomasz. Serum WNT4 protein as an indicator of chronic glomerulonephritis but not a
marker of inflammatory cell infilration and fibrosis: A preliminary study. Advances in
Clinical and Experimental Medicine 2022:31(3):249-259. doi: 10.17219/acem/143543.
Impact Factor: 2.1. Punktacja MEiN: 70.000 (wedtug punktacii obowigzujgcej w roku
publikacji artykutu).



Przedstawione przez habilitantkg dane sugeruja, ze podwyzszenie stezenia biatka
WNT 4 moze byé powigzane z reakcjg uktadu odpornoéciowego i rozregulowaniem
gospodarki lipidowej. Badania wykazaty, ze stezenie WNT4 moze by¢ wskaznikiem
przewlektego kigbuszkowego zapalenia nerek, ale nie markerem diagnostycznym

stopnia infiltracji przez komérki zapalne i stopnia zwtéknienia.

5. Kiewisz Jolanta, Wasniewski Tomasz, Kiezun Jacek, Skowronska Agnieszka,
Kaczmarek Monika M, Széstak Btazej, Kowalczyk Anna E, Kmieé Zbigniew. Gene and
Protein Expression in Endometrial Cancer and lts Significance. Cancers. 2023;
15(19):4780. doi: 10.3390/cancers15194780. Impact Factor: 5.2. Punktacja MEIN:
200.000 (wedtug punktacji obowiagzujgcej w roku publikacji artykutu). Praca dotychczas
niecytowana.

Habilitantka dokonata analizy zwigzku miedzy ekspresja genu WNT4, a stopniem
saawansowania, naciekiem migsniowki macicy lub lokalizacja poza macicg. Dr Kiewisz
sugeruje, ze biatku WNT4 nie mozna bezposrednio przypisac roli w inwazji i rozwoju
nowotworu, ale jego ekspresja moze by¢ markerem sygnalizacji estrogenowej w
rakach endometrialnych. Habilitantka stusznie uwaza, ze kluczowe znaczenie beda
miaty dalsze badania z wykorzystaniem modeli in vitro i in vivo, aby wykazac
funkcjonalne znaczenie ekspresji powigzan ekspresji biatka WNT4 i receptora
estrogenowego oraz udziatu biatka WNT4 w procesach wewnatrzkomoérkowych, takie
jak regulacja metabolizmu, proliferacja komorek nowotworowych i angiogeneza w

ognisku nowotworowy.

W ocenie recenzenta wktad Habilitantki w osiagnigciu naukowym jest
pierwszoplanowy. Zostato to, wW spos6b niebudzacy watpliwosci potwierdzone, W
zatgczonych do dokumentacji oéwiadczeniach, przez wszystkich wspotautorow prac
oraz przez sama Habilitantke. Habilitantka wykazata sie umiejgtnoscia planowania
badan wiasnych od postawienia hipotezy badawczej po realizacje badan i publikacje
wynikéw. We wszystkich pracach kandydatka odpowiadata za opracowanie koncepcji
badan, petnita role osoby tworzacej protokdt badan, wykonujacej doswiadczenia,
analizy statystyczne, tworzyta i edytowata réwniez ostateczne wersje manuskryptow.

Habilitantka dysponuje warsztatem biologii molekularnej i wiasciwie wykorzystuje te




umiejetnosci. W przyszitosci uwazam, zé Habilitantka powinna podejmowac badania

funkcjonalne, co znacznie wzbogaci przyszte publikacje.

3.0cena aktywnosci naukowej

Ocenie Recenzenta podiega przede wszystkim osiggniecie naukowe
wskazane przez Habilitantke, to jednak warto réwniez wspomnie¢ o dorobku
niewchodzgcym w sktad osiggniecia. Zgodnie ze sporzadzong w dniu 12.10.2023 r.
analizg bibliometryczng dorobku naukowego dr Jolanty Kiewisz przez Biblioteke
Uniwersytetu Warminsko —Mazurskiego, taczna liczba Impact Factor wynosi 105,733,
za$ punktow MNiSW/MEIiN —2139. Pozostate dane, to liczba cytowan wedtug Web of
science: wynosi 608, a wediug bazy Scopus — 674, Indeks cytowan Hirsha wediug
bazy Web of Science wynosi 17, a Scopus - 18. Przed uzyskaniem stopnia doktora
habilitantka opublikowata 16 prac i 30 po uzyskaniu tytutu. Prace, w ktorych byfa
pierwszym autorem lub wspdtautorem byly prezentowane na 26 kongresach i
sympozjach, a po uzyskaniu tytutu — 24. Tematyka publikacji, poza pracami
wchodzacymi w cykl osiggniecia, jest réznorodna. W dorobku znaczace s prace
dotyczace problemow zwigzanych z rozrodczoécia, odpowiedzi na szczepienia
przeciw SARS - COV 2 oraz biologii rakéw nerki i endometrium, ale réwniez tematyki
kardiologicznej i okulistycznej. Prace zostaty opublikowane w czasopismach
recenzowanych. Dr Jolanta Kiewisz odbyta liczne kursy doskonalace w zakresie
metodyki prowadzenia badan naukowych i odbyta staze zagraniczne w Katedrze
Fizjologii Rozrodu Wydziatu Medycyny Weterynaryjnej w Liege, Belgia, w Turku,
Finlandia i w Mastricht, Holandia. W badaniach naukowych Dr Jolanta Kiewisz
wspbipracowata z Wydziatem Weterynarii Uniwersytetu w Liege, z Uniwersytetem
Medycznym w Gdarsku, z Uniwersytetem Warminsko — Mazurskim w Olsztynie.

Wynikiem tej wspotpracy sa wspélne publikacje.

4.0Ocena osiggnie¢ dydaktycznych, organizacyjnych oraz popularyzujacych
nauke

Habilitantka prowadzi zajecia dydaktyczne ze studentami na Wydziale Biologii i

Biotechnologii oraz na Wydziale Lekarskim i Zdrowia Publicznego z tematyki
’_
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embriologia, histologia z cytofizjologia oraz wprowadzajgce do biologii komérki
nowotworowej Uniwersytetu Warminsko Mazurskiego. Sprawuje opieke nad pracami
magisterskimi i jest promotorem pomocniczym W przewodach doktorskich. W swojej
karierze otrzymata stypendium START Fundacji na rzecz Nauki Polskiej, stypendium
naukowe Prezesa Polskiej Akademii Nauk, stypendium doktoranckie DrINNO w
ramach zwiekszenia podazy technologicznej wojewodziwa warminsko — mazurskiego
oraz stypendium Dyrektora IRiBZ PAN w Olsztynie.

5. Wnioski

Na podstawie otrzymanych dokumentéw wraz z zatgcznikami, po ich wnikliwym
przeanalizowaniu stwierdzam, ze przedstawione do oceny osiggniecie naukowe,
dorobek naukowy, dydaktyczny i organizacyjny dr Jolanty Kiewisz spetnia warunki
okreslone w art. 219 ust. 1 pkt. 21 3 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo © szkolnictwie
wyzszym i nauce (Dz. U. z 2023 poz. 742 ze zm.). Oceniane osiagniecie naukowe
obejmujgce cykl powigzanych tematycznie artykutow naukowych pt. ,Ocena ekspresji
genu i udzial biatka WNT4 w etiopatogenezie wybranych choréb nerek i
nowotworach biony $luzowej macicy” wskazuje na oryginaine rozwigzanie

problemu naukowego i stanowi znaczacy wkiad w rozwoj dyscypliny nauki medyczne.

W zwigzKu z powyzszym WNOSzZ€ do Rady Naukowej Dyscypliny Nauki
Medyczne Uniwersytetu Warminsko — Mazurskiego o dopuszczenie Kandydatki do
dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o

zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne.
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