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RECENZJA
w postepowaniu habilitacyjnym

Pani doktor nauk biologicznych
Justyny Janikiewicz ubiegajacej si¢ o stopien doktora habilitowanego

w dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych w dyscyplinie nauki biologiczne

na podstawie osiggnigcia naukowego zatytulowanego:
. Rola desaturazy stearoilo-CoA 1 w adaptacji i lipotoksycznosci
komorek p trzustki
przedstawionego w cyklu szeéciu prac.

Recenzja sporzadzona na mocy decyzji Rady Naukowej

Instytutu Biologii Doswiadczalnejim. M. Nenckiego PAN, ktora pierwszego

lutego 2024 powolata mnie na recenzenta.

I. Sylwetka Habilitantki

Pani Justyna Janikiewicz ukonczyla studia na Wydziale Biologii i
Nauk o Ziemi Uniwersytetu Marii Curie—Sk%odowskiej w Lublinie
otrzymujac dyplom magistra biotechnologii w 2005 roku.

Stopien doktora nauk biologicznych (Doctor of Philosophy, PhD)
uzyskata w 2011 roku w College of Medicine and Veterinary Medicine
Institute of Genetics and Molecular Medicine, University of Edinburgh
(Edynburg, UK). Praca zostata wykonana pod kierunkiem Prof. Catherine
Abbott i nosila tytul: |, Tissue-specific variants of translation elongation
factor eEF1A and their role in cancer . Thumaczenie dyplomu poswiadczone
przez tlumacza przysieglego Pania Joanng Madra (TP/110/14) dnia
18.10.2023 nr Rep. 162/2023.

Kandydatka pracowala w latach 2003-2006 w Instytucie Immunologii
i Terapii Doéwiadczalnej PAN we Wroclawiu oraz w Instytucie Biologii 1
Biochemii UMCS w Lublinie z przerwa na trzymiesigczny staz w Department
of Microbiology University of Idaho (Moscow, USA).

W latach 2006-2010 byla Doktorantkg w Centre for Genomic and
Experimentol Medicine Institute of Genetics and Molecular Medicine

University of Edinburgh.
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Staz podoktorski odbyla w Pracowni Sygnatéw Komorkowych i Zaburzen Metabolicznych
Instytutu Biologii Do$wiadczalnej im. M. Nenckiego PAN w Warszawie (2011-2016). Od
listopada 2016 pracuje jako adiunkt w Pracowni Sygnatow Komorkowych 1 Zaburzen

Metabolicznych ww. Instytutu.

II. Ocena osiagniecia naukowego

[zgodna z Ustawg Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce art. 219 ust. 1 pkt. 2 i 3 ustawy z
dnia 20 lipca 2018 r. (Dz. U. z 2020 r. poz. 85 z pézn. zm.)] pt.: ,, Rola desaturazy stearoilo-

Cod 1 w adaptacji i lipotoksycznosci komorek f trzustki ”

1. Ocena formalna osiagnigcia

Na osiggniecie skladaja sie¢ cztery prace oryginalne i dwie prace przegladowe
opublikowane w latach 2015-2023. Laczny wspélczynnik oddziatywania tego cyklu wynosi
IF=40,4 (dane z 27.09.2023). W trzech pracach Habilitantka jest pierwszym autorem, a w dwéch
posiada dzielone pierwsze wspétautorstwo. Przytoczono opis indywidualnego wkiadu Autorki w

kazda z nich, ktéry jest znaczny, a nawet dominujgcy. Podano Zrédlo finansowania badan.
2. Ocena merytoryczna osiggnigcia

W pierwszej pracy cyklu Autorka ustala rolg tytutowej desaturazy (ang. SCD1) w ochronie
komérek P trzustki przed lipodysfunkcja. Po zahamowaniu monensyng fuzji autofagosomow
z lizosomami opisala dziatanie desaturazy zmieniajace sktad kwasoéw thuszczowych i stopnia
ich nienasycenia w fosfolipidach blon komérkowych. Zmiana struktury i funkcjonowania bion
siateczki $rodplazmatycznej i mitochondridéw zmniejsza wydzielanie insuliny i zdolno$ci
proliferacyjne komoérek linii INS-1E oraz poglebia apoptoze tych komérek po zastosowaniu
kwasu palmitynowego (stres indukowany C16:0)(J. Lipid Res. 2015, 56, 1901).

W kolejnej pracy cyklu Habilitantka wykazata, ze zmniejszona aktywno$¢ desaturazy
obniza gromadzenie lipidow w strukturach kropli lipidowych. Natomiast po indukcji stresu
C16:0 kropli lipidowych jest mniej, sg gestsze, a zatem catkowita pojemno$¢ gromadzenia

lipidéw w cytoplazmie maleje co prowadzi do uposledzenia dziatania komorek B (Biochem
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Biophys Acta Mol Basis Dis., 2023, 1869, 166711). Sytuacj¢ t¢ Badaczka odwrdcita
zwickszajac ekspresj¢ desaturazy w komorkach INS-1E po zastosowaniu plazmidu z ludzkim
SCDI.

Kolejna oryginalna praca cyklu przynosi badania relacji pomigdzy produktami dzialania

desaturazy (C18:1) a procesami adaptacyjnymi komorek P trzustki. Kandydatka postugiwata
si¢ odpowiednio karmionymi zwierzetami laboratoryjnymi. W wyspach szczuréw karmionych
dieta z kwasem oleinowym stwierdzila spadek zawartosci bialek regulujacych adaptacje
komérek B (Pdx1 i Fox01). Wyniki te badaczka potwierdzita na linii komérkowej INS-1E, jak
i po zwigkszeniu ekspresji desaturazy za pomoca plazmidu z ludzkim SCD1 jak poprzednio.
Habilitantka postuluje, ze opisany mechanizm wstrzymania procesu adaptacji moze by¢
obrona komorek P trzustki przed stresem metabolicznym (Biochem Biophys Acta Mol Basis
Dis., 2019, 1865, 2753).
Nastepnie doktor Janikiewicz badata jak desaturaza modyfikuje proces utrzymania tozsamosci
komoérkowej (Mol Metab. 2023, 67, 101659). Wyciszenie genu kodujacego desaturaze
powodowalo obnizenie ekspresji gendw tozsamosci komorek B oraz genu insuliny. Takie same
wyniki uzyskala Kandydatka na linii komoérek INS-1E z farmakologicznie wywolanym
deficytem SCD1, a zwlaszcza w warunkach stresu C16:0.

Twérczym rozwinieciem dyskusji prowadzonych w pracach oryginalnych jest praca
przegladowa szeroko ukazujaca wywotywane lipidami uszkodzenia komoérek f w cukrzycy
typu 2 (Biochem Biophys Res Commun. 2015, 460, 491).

Cykl zamyka przedstawienie aktualnego stanu wiedzy na temat funkcjonowania komérek
B trzustki w aspekcie rosnacej insulinoopornosci tkanek obwodowych w progresji cukrzycy
typu 2. W przebiegu choroby obserwujemy zmniejszajaca si¢ ilos¢ i postgpujaca dysfunkcje
komorek B. Autorka przedstawia stosowane opcje terapeutyczne oraz nowoczesne techniki
oceny wydzielania insuliny przez wyspy trzustkowe. Zwraca rowniez uwage na najnowsze
sposoby konstruowania modeli wysp (Biosens Bioelectron. 2020, 167, 112451).

Osiagniecie badawcze oparte zostalo na szerokim, nowatorskim i rzetelnym warsztacie
metodycznym. Habilitantka detalicznie ocenila mechanizmy dzialania desaturazy SCDI.
Wyniki eksperymentow umiejetnie powigzala z patofizjologia uszkodzen trzustki w
zaburzeniach metabolicznych. W przedmiocie swoich badan upatruje istotnego, nowego celu
terapeutycznego. Zasadniczym celem terapii nakierowanej na desaturaz¢ moze by¢

odnowienie zdolnosci sekrecyjnych i regeneracyjnych wysp trzustkowych.
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III. Omowienie pozostalych osiagnie¢ naukowo-badawczych

Dane naukometryczne oparto na pigcioletnim wspotczynniku oddziatywania (WoSCC z
dnia 27.09.2023). IF5 226ch petnotekstowych prac naukowych wynosi 138 (w tym osiggnigcie
habilitacyjne) (MEiN 2979 punktéw). Kandydatka jest w 10ciu pierwszym lub drugim autorem.

Wszystkie publikacje byly cytowane 571 razy (bez autocytowan 545 razy)(WoSCC).
Wskaznik Hirscha wynosi 11 lub 12 w zaleznoséci od wyboru bazy.

Dorobek uzupetnia kilkadziesigt streszezen z konferencji migdzynarodowych i krajowych.
Pani doktor opracowata réwniez recenzje artykuléw naukowych dla wydawnictw z listy
filadelfijskiej.

Zainteresowania naukowe Kandydatki oscylowaly od poczatku Jej rozwoju wokét
regulacji sekrecji insuliny. Wigzala to zagadnienie np. z funkcjg receptoréw dla kannabinoidéw
(J Biol Chem. 2013, 45, 32685).

Desaturaza SCD1 pojawila sie rowniez jako modulator ekspresji czynnikéw prozapalnych
w adipocytach (Int J Biochem Cell Biol. 2014, 55, 40).

Niektore prace, podobnie jak w osiggnigciu habilitacyjnym poswigcone byly adaptacii
komoérek B do obwodowej insulinoopornosci (Sci Rep. 2016, 16, 31553).

Autorka poruszala wazny problem NAFLD wiklajgcego zaburzenia metaboliczne
(Nutrients, 2019, 11, 2871; Antioxidants (Basel), 2020, 9, 995).

Kandydatka opisywata rdéwniez znaczenie mitochondriéw w zaburzeniach metabolicznych
(Int J Mol Sci., 2021, 22, 6848; Redox Biol., 2022, 55, 102400).

Habiljtantka konsekwentnie prowadzi swojg dziatalno$¢ naukowa, kontynuujgc badania
poswigcone lipotoksycznosci i innym czynnikom uszkadzajgcym wyspy trzustkowe. Doskonali i

wzbogaca swoje mozliwosci eksperymentalne stawiajgc sobie ambitne cele poznawcze.

IV. Granty, staze i wspolpraca naukowa

Pani doktor Janikiewicz byla wykonawczynig grantow:

—~ STRATEGMED III 92017-2021) NCBiR

~ SONATA BIS (2013-2017) NCN

— OPUS (2011-2015) NCN - gtéwny wykonawca

~  TEAM (2010-2014) Fundacja na Rzecz Nauki Polskiej
—  Welcome Trust (2006-2010) — wykonawca doktorant
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Kandydatka obecnie realizuje granty:

—~  Grant badawczy MEIN (2022-2024) — wykonawca dwoch zadan

— Grant Badawczy Sonata (2016-2023) NCN - kierownik grantu

Badaczka przebywala na stazach zagranicznych, publikujagc wyniki swoich prac

—~ 06 -09. 2005 w Department of Microbiology, Molecular Biology and Biochemistry University
of Idaho, Moscow (USA)

—  11/2006 — 10/2010 w Centre for Genomic and Experimental Medicine, Institute of Genetics
and Molecular Medicine, University of Edinburgh (UK)

— 11/2017 w Biomedical Reséarch Institute i Hospital Clinic of Barcelona (Hiszpania)

Pani Doktor wykonywala analizy lipidomiczne w projektach realizowanych w:

— Instytucie Biologii Doswiadczalnej im. Nenckiego PAN

- Zakladzie Biostatystyki i Medycyny Translacyjnej UM w Lodzi

Ponadto Habilitantka wspétpracuje z licznymi osrodkami, tj. Sapporo Medical University
(Japonia), UJ w Krakowie, Virginia Commonwealth University School of Medicine (USA),
Hannover Medical School (Niemcy) i innymi.

Organizacyjny i twoérczy wysilek Kandydatki zostal dostrzezony przez znakomitg
macierzystg jednostke. Badaczka w 2019 roku otrzymata Medal 100-lecia Instytutu Nenckiego dla
zashuzonych pracownikow, a w 2023 roku otrzymata Nagrodg Dyrektora Instytutu Nenckiego dla
autoréw za najlepsze publikacje w roku 2022

W 2021 roku Pani doktor Janikiewicz uzyskata ochrong patentowg (P.431667), bedac
wspottworea projektu ,,Mikrosystem przeplywowy do tworzenia hodowli oraz obrazowania

fluorescencyjnego trojwymiarowych nowych agregatow komorek wysp trzustkowych”.
V. Dzialalnos¢ dydaktyczna i popularyzatorska

Habilitantka podczas pracy w Instytucie Nenckiego pelnila opieke merytoryczng nad
magistrami i doktorantami. Prowadzita réwniez wyklady na cyklicznych seminariach dla
doktorantéw oraz studentéw studiéw doktoranckich. W autoreferacie Kandydatka przytacza

roéwniez liczne osiggnigcia organizacyjne i popularyzujace nauke.
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V1. Whnioski koncowe

Biorac pod uwage osiagnigcia stanowigce podstawe habilitacji Kandydatki, a takze Jej
catkowity dorobek naukowy z pelnym przekonaniem stwierdzam, ze wktad Pani Doktor w rozwo;
nauk biologicznych jest istotny i wystarczajacy do ubiegania si¢ o stopien naukowy doktora
habilitowanego. Modelowe badania Habilitantki w zakresie desaturazy stearoilo-CoAl sa
osiggnieciami nowatorskimi, ktore rokuja indywidualne i populacyjne korzysci terapeutyczne w
przysztosci.

Na szczegblne uznanie zastluguje wytrwale i skuteczne poszukiwanie wlasnej drogi
naukowej. Dorobek Kandydatki jest zwarty i podlega systematycznej, pracowitej aktualizacji o
jednoznacznie narastajacej dynamice. Kolejne hipotezy badawcze sa nastgpstwem wykonanych
badan i jednoczesnie poszukiwaniem oryginalnych rozwiazan.

Pani doktor Justyna Jnikiewicz jest cenionym ekspertem, wspotbadaczem w krajowych i
zagranicznych zespotach naukowych , a takze organizatorem badan w aspekcie pozyskiwania
dotacji grantowych. Nieustannie poznaje tez nowe procedury badawcze w wielu osrodkach i
skutecznie je wykorzystujac w macierzystej jednostce.

Osiggnigcia Kandydatki spelniajg wymagania okreslone w art. 219 ust. 1 Ustawy Prawo o
szkolnictwie wyzszym i nauce z dnia 20 lipca 2018 (Dz. U. z 2020 r. poz. 85 z pozn. zm.).

W pelni popieram wniosek Kandydatki o uzyskanie stopnia doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk S$cislych i przyrodniczych w dyscyplinie nauki biologiczne na co
przedkladam Komisji Habilitacyjnej powolanej przez Rad¢ Naukowa Instytutu Biologii
Doswiadczalnej im. M. Nenckiego PAN 01.02.2024 powyzszg recenzj¢.

Jednocze$nie rekomenduje¢ ww. Radzie dopuszczenie Pani doktor nauk biologicznych

Justyny Janikiewicz do dalszych etapéw post¢powania habilitacyjnego.




