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Recenzja osiggniecia naukowego pt. ,Genomika rozwoju danio
pregowanego’ oraz istotnej dziatalnosci naukowej dr Cecili
Lanny Winaty, na potrzeby postepowania habilitacyjnego

Recenzja niniejsza zostala sporzadzona na zlecenie Dyrektor Instytutu Biologii Do-
swiadczalnej PAN zgodnie z wymogami dotyczacymi postepowari habilitacyjnych.

Wstep

Dr Cecilia Winata ubiega sie o nadanie stopnia doktora habilitowanego w naukach bio-
logicznych w dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych. Jej badania naukowe naleza do
bardzo nowoczesnego nurtu badan genomicznych i w zwiazku z tym wykorzystuja one
bardzo wiele technik nie tylko tradycyjnie zwigzanych z biologia rozwoju, ale takze metod
opartych na najnowoczesniejszych technikach biologii molekularnej opartych o sekwencjo-
nowanie nowej generacji (NGS). Metody oparte o NGS sa w biologii obecne od ponad
dekady, jednak ciagle stanowia wyzwanie dla badaczy ze wzgledu na konieczno$é¢ za-
rowno gtebokiej znajomosci badanego zagadnienia biologicznego jak i biegle postugiwanie
sie metodami iloSciowymi i statystycznymi w analizie danych. Nadal niewiele jest grup
badawczych w Polsce, gdzie prowadzone sa badania przy uzyciu tak zaawansowanych i
nowoczesnych metod na skale poréwnywalng z pracami dr Winaty. Tego typu badania
zwykle prowadzone sa w zespotach interdyscyplinarnych sktadajacych sie z biologow eks-
perymentalnych i bioinformatykow lub statystykow.

Ten wstepny komentarz bytby moze zbedny, gdyby nie fakt, ze udziat w tym postepo-
waniu mojej osoby, czyli naukowca nie posiadajacego stopni naukowych w naukach bio-
logicznych wymaga pewnego uzasadnienia. W kontekscie istotnej roli jaka pelnia analizy
danych genomicznych w wynikach hobilitantki, wydaje mi sie uzasadnione aby w procesie
recenzji bral udzial ktos o ugruntowanym doswiadczeniu w tej dziedzinie. Jako osoba od
ponad dziesieciu lat zaangazowana w analizy genomowe, takze w biologii rozwoju, myséle,



ze moge oceni¢ na pewno jako$¢ analiz bioinformatycznych w przedstawionych wynikach.
Jednoczednie, musze zastrzec, ze jesli chodzi o czes¢ eksperymentalng przedstawionych
wynikéw — ktora oczywiscie stanowi trzon wynikoéw podlegajacych ocenie — nie moge wy-
stepowac¢ w roli eksperta, jako, ze wykraczaja one poza moja domene. W swojej recenzji
skupiam sie na czesci analitycznej ocenianych prac, nie umniejsza to oczywiscie znaczenia
czesci eksperymentalne;j.

Sylwetka habilitantki

Dr Cecilia Winata uzyskata stopien naukowy doktora w zakresie biologii w roku 2009 w
Singapurze. Nastepnie prowadzila badania na stazu podoktorskim w Genome Institute
of Singapore a takze podczas krotkiego pobytu w Norwegian School of Veterinary Scien-
ces. Od 2014 roku, dr Winata prowadzi wlasna grupe badawcza skupiong na badaniach
genomicznych dotyczacych réznych aspektow rozwoju danio pregowanego.

Ocena osiggniecia naukowego

Dr Winata jako dzieto habilitacyjne przedstawita monotematyczny cykl publikacji, sktada-
jacy sie z 5 artykutéow oryginalnych, 2 prac przegladowych i 2 rozdzialéw w monografiach.
Z mojego punktu widzenia, najwieksza wage w ocenie przyktadam do publikacji oryginal-
nych (prace 1-5), traktujac prace przegladowe raczej jako pewnego rodzaju uzupelnienie
gtownych wynikéw. Jesli chodzi o rozdzialy w monografiach, ich rola w dorobku dr Wi-
naty jest w mojej ocenie podobna do artykutéw przegladowych - stanowia one pewne
uzupetnienie jej gtownej dziatalnosc, jaka sg prace oryginalne w czasopismach.

W pracy nr 1, habilitantka byta jedng z réwnorzednych ,pierwszych” autoréw pracy i
jej rola polegata na wykonaniu czesci eksperymentéw oraz interpretacji danych. Jest to
praca po$wiecona analizie regulacji genéw podczas MZT u danio pregowanego. Warto
zwrocié uwage, ze praca pochodzi z roku 2011, podczas gdy sekwencja genomu referen-
cyjnego D. rerio zostala opublikowana dopiero w roku 2013 (Howe et al. , Nature 2013).
W tym kontekscie, przeprowadzona przez habilitantke i wspotautoréw analiza pelnego
transkryptomu stanowi niewatpliwie duzy wktad w dyscypline naukowa.

Praca nr 2 jest w mojej ocenie najwazniejszym ogniwem w osiggnieciu habilitacyj-
nym. Jest to duza praca, zawierajaca bardzo wiele watkow i niezwykle ztozona pod
wzgledem metodologicznym. Habilitantka pelni tam role zaréwno pierwszej autorki, jak
i autorki ,korespondujacej”. Jej udziat nie tylko obejmuje projektowanie eksperymentow,
ich wykonanie, ale takze nadzorowanie analiz bioinformatycznych wykonywanych przez
cztonkéw grupy habilitantki. Jest to moim zdaniem bardzo dobra praca, wykorzystujaca
bardzo wiele r6znych metod do ostatecznego wykazania jak istotna jest cytoplazmatyczna
poliadenylacja podczas MZT. Niebagatelnym osiggnieciem habilitantki jest tutaj takze
wykorzystanie bardzo nowoczesnych metod takich jak ATAC-Seq.



Praca nr 3 jest kolejna, w ktoérej pelni ona role autorki ,wiodacej” i jest poswiecona
analiom ChIP-Seq wiazania czynnika transkrypcyjnego Zic3 i jego roli rozwoju D. rerio.
Habilitantka nie tylko wykonywata tu eksperymenty ChIP-Seq i EMSA ale takze brala
udzial w analizach bioiformatycznych. Znow - warto zwrocié uwage, ze praca ta ukazala
sie w tym samym roku co publikacja dotyczaca genomu referencyjnego Danio, co podobnie
jak w pracy nr 1 w znaczacy sposob podnosi trudnosé¢ analiz genomicznych, gdyz wszelkie
analizy zwiazane z mapowaniem do niepelnej sekwencji genomowej (w tym przypadku
takze do sekwencji niekodujacych) jest obarczone dodatkowa doza niepewnosci.

W pracy nr 4, gdzie habilitantka peli role autorki ,korespondujacej”, gtéwnym wyni-
kiem jest opisanie nowej sekwencji regulatorowej w poblizu locus czynnikéw transkryp-
cyjnych Zic3 i Zic6. W tej pracy widoczna jest rola dr Winaty jako kierowniczki zespotu,
ktory jest w stanie przeprowadzi¢ ztozony projekt, ktory zawiera zaréwno analizy bioin-
formatyczne polegajace na poréwnaniu sekwencji regulatorowych w wielu gatunkach jak i
pokazacé, ze istotnie wprowadzenie okreslonej sekwencji regulatorowej do transgenicznych
embrioné6w moze dawaé specyficzna tkankowo ekspresje eGFP.

Praca nr 5, gdzie dr Winata ponownie pelni role autorki koresponujacej, jest przy-
ktadem wykorzystania arsenatu technik zdobytych przez habilitantke w toku jej kariery
naukowej do nowego pytania, jakim jest analiza regulacji gendw w procesie rozwoju serca
w D. Rerio. Jest to zlozona praca, gdzie analizie podlega nie tylko globalna ekspresja
genow (RNA-Seq), ale takze calogenomowy profil dostepnosci chromatyny (ATAC-Seq),
sieci koekspresji genéw i predykcje dotyczace wigzania czynnikéw transkrypcyjnych w ob-
szarach regulatorowych na podstawie motywow sekwencyjnych. Wida¢ tutaj jasno, ze
habilitantka potrafi wykorzysta¢ metody eksperymentalne (ChIP-Seq, ATAC-Seq, RNA-
Seq) i obliczeniowe (sieci koekspresji) do probleméw innych niz MZT, ktore stanowity
glowna arene jej zainteresowan.

Oproécz tych 5 prac, autorka wlaczyta w cykl publikacji takze 2 prace przegladowe i 2
rozdzialy w monografiach. Sa one dobrym uzupetieniem dorobku i §wiadcza o tym, ze
habilitantka ma szerokie spojrzenie na podejmowane tematy i potrafi dokonaé¢ podsumo-
wania wynikow nie tylko swoich ale takze publikowanych przez innych autoréw i dokonac
ich syntezy, ktéra na pewno jest uzyteczna dla spotecznosci akademickiej. W mojej oce-
nie, nawet nie uwzglednienie tych prac w osiagnieciu habilitacyjnym nie zmienitoby mojej
pozytywnej opinii o dorobku dr Winaty.

Sumarycznie, osiaggniecie naukowe habilitantki z cala pewnoscia jest wystar-
czajace aby w zupelnosSci wypelni¢é wymagania ustawy o stopniach i tytutach
dotyczace stopnia doktora habilitowanego w naukach $cistych i przyrodniczych. Uwa-
zam, ze nie ma cienia watpliwosci, ze wktad habilitantki w rozwoj dziedziny jest istotny
i stanowi punkt odniesienia dla innych badaczy w dziedzinie genomiki rozwoju D. rerio.



Ocena pozostalego dorobku habilitantki

Dr Winata podczas pracy nad doktoratem zajmowala sie regulacja genéw w rozwoju
pecherza ptawnego u D. rerio. Szczegdlng uwage poswiecita roli szlaku sygnatowego Hed-
gehog w tym procesie. W swojej pracy doktorskiej wskazala kilka nowych genéw marke-
rowych istotnych w tym procesie. Wyniki te zostaly opublikowane w pracy (Winata et
al. 2009, Dev. Biology). Oprocz tego, dr Winata jest wspotautorka kilku prac, miedzy
innymi pracy pt. ,Normalization of RNA-Sequencing Data from Samples with Varying
mRNA Levels” opublikowanej w 2014 roku w PLoS ONE, gdzie podane sa pewne cenne
wskazowki nt. normalizacji danych RNA-Seq pochodzacych z danio pregowanego. Po-
dobnie jak w przypadku samego osiagniecia habilitacyjnego, liczba prac opublikowanych
przez habilitantke z cata pewnoscig nie jest duza jak na ten etap kariery, niemniej sa to
prace wnoszace istotny wkltad w rozwoj dyscypliny naukowe;.

Ocena dzialalnosci dydaktycznej i organizacyjnej

Habilitantka penita role opiekuna prac magisterskich i opiekuna pomocniczego prac dok-
torskich, prowadzita wyktady kursowe dla studentow podczas pracy na NUS w Singapurze
i pojedyncze wyktady dla doktorantéw w ramach SMM.

Prowadzi takze dziatalnosé jako recenzentka prac naukowych w dobrych czasopismach
i redagowata kilka specjalnych edycji czasopism specjalistycznych.

Podsumowujac, mozna stwierdzi¢, ze habilitantka jest niewatpliwie skupiona na pracy
naukowej, wiec jej dziatalnosc dydaktyczna jest ograniczona (réwniez w zwiazku z praca w
[IMCB, ktory nie prowadzi wielu kurséw dla studentéw) niemniej na pewno z jej dorobku
wynika, ze jest w stanie podotaé wyzwaniom dydaktycznym i organizacyjnym
stawianym przed samodzielnymi pracownikami naukowymi.

Podsumowanie

Podsumowujac, habilitantka przedstawita dorobek sktadajacy sie z prac o bardzo wysokiej
jakosci, opublikowany w dobrych czasopismach: na uwage zastuguja szczegolnie dwie(!)
prace opublikowane w Genome Research. W Polskich warunkach moze wydawaé sie, ze 5
oryginalnych prac w takim okresie czasu to nie jest duzo, jednak biorgc pod uwage bardzo
dobry poziom tych prac, ich ztozono$é¢ metodologicznag i fakt, ze habilitantka wykazata sie
duza samodzielnoscig w prowadzeniu badan interdyscyplinarnych, mimo, ze pracowata w
bardzo trudnym momencie kiedy genom referencyjny D. rerio dopiero podlegat opisowi,
uwazam, ze to dorobek bardzo dobry i godny nasladowania.

Mozna stwierdzi¢, ze od uzyskania stopnia doktora, habilitantka wykazata, ze jest w
stanie w sposo6b istotny i réznorodny wnosi¢ wktad w rozwoj genomiki rozwoju danio pre-
gowanego. Aby uzna¢ dorobek habilitantki za wzorcowy, brakuje jedynie szerszego zaan-



gazowania w dydaktyke, ale nie sposob tego wymagac¢ przy pracy w osrodku badawczym.
W zwiazku z powyzszym stwierdzam, ze habilitantka wypelnia wszelkie ustawowe
wymagania stawiane w procesie habilitacyjnym i wnosze o dopuszczenie dr
Cecilii Winaty do dalszych etapow postepowania habilitacyjnego.
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