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Ocena osiggni¢é naukowo-badawczych,
dorobku dydaktycznego, popularyzatorskiego oraz wspélpracy mig¢dzynarodowej
Pani doktor Anny Henriques dos Santos de Sepulveda
w zwigzku z postepowaniem w sprawie nadania Kandydatce
stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w

dyscyplinie nauki medyczne

Recenzja osiggnieé Pani dr Anny Henriques dos Santos de Sepulveda zostala
wykonana w oparciu o nadestany komplet dokumentéw obeymujacy:
- autoreferat opisujgcy osiggnigcia i przebieg kariery Kandydatki
- wykaz osiggnig¢ naukowych, dydaktycznych i popularyzatorskich
- kopie publikacji stanowigcych osiggnigcie naukowe
- kopi¢ dyplomu doktorskiego
Stwierdzam, ze materialy te sa kompletne i przygotowane prawidlowo wedhug formalnych

wymogdw, dzigki czemu mozliwa jest merytoryczna ocena dorobku Habilitantki.

Pani dr Anna Henriques dos Santos de Sepulveda ukoficzyla studia wyzsze na
Uniwersytecie Warszawskim, gdzie uzyskala tytul magistra biologii oraz magistra
psychologii. ROwniez na tej samej uczelni, na Wydziale Biologii, obronita w 2010 roku pracg
doktorsks, wypromowang przez Panig Prof. dr hab. E. Katarzyna Jagusztyn-Krynicka, a

zatytulowang: “Sie¢ oddzialywan biatek szlaku utleniania Dsb w komorkach Campylobacter




jejuni”. Praca ta realizowana byla w ramach programu Studium Medycyny Molekularne;j
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, oraz projektu naukowego realizowanego w
Zakladzie Genetyki Bakterii Wydzialu Biologii, Uniwersytetu Warszawskiego. Po uzyskaniu
stopnia doktora nauk biologicznych Pani Henriques dos Santos de Sepulveda byla zatrudniona
w Narodowym Instytucie Lekéw w latach 2010-2011, a nastepnie odbyla dwa
dlugoterminowe staze podoktorskie, w latach 2011-2015 w Institut de Pharmacologie et de
Biologie Structurale Tuluza, Francja oraz w latach 2015-2019 w London School of Hygiene
and Tropical Medicine, Londyn, Wielka Brytania. Od roku 2019 Kandydatka jest zatrudniona
w Zakladzie Biofizyki, Fizjologii i Patofizjologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

na etacie adiunkta badawczo-dydaktycznego.

Ocena osiagnigcia naukowego

Osiagnigcie naukowe przedstawione do recenzji, zatytutowane ,,Regulacja procesow
metabolicznych mykobakterii warunkujacych ich wirulencje¢ i stanowigcych potencjalny cel
ukierunkowanej terapii”, obejmuje 4 publikacje, w tym trzy eksperymentalne i jedna
przegladowa. Wszystkie prace zostaly opublikowane w anglojezycznych, recenzowanych
czasopismach o bardzo wysokiej renomie. Mysla przewodnig spajajgcg te prace sg badania
nad metabolizmem Mycobacterium; ta linia badawcza jest wyraznie zaznaczona w
publikacjach, co oznacza, iz spelniony zostal wymog ustawy wskazujgcy, iz osiggnigcie ma
byé cyklem tematycznym o okreSlonym temacie przewodnim. W trzech z publikacji
Kandydatka jest pierwszym autorem, w jednej — drugim. Przedstawiony wkiad Habilitantki w
powstanie tych prac bez watpienia ukazuje bardzo wazng, kluczows role, jaka Pani dr
Henriques dos Santos de Sepulveda odegrala w ich powstaniu, zardéwno pod wzgledem
koncepcyjnym, jak i wykonania zadaii badawczych, interpretacji wynikéw i powstawania
manuskryptéw prac. Sumaryczny wspélczynnik oddziatywania prac skladajacych sie na
osiggniecie naukowe to 26.4, zas punktdw na podstawie listy MEIN to 340. Prace te
opublikowane zostaly w latach 2018-2021, w czasopismach takich jak Nucleic Acid
Research, Frontiers in Microbiology, Toxins i ACS Chemical Biology. Publikacje te wnosza
znaczace nowe informacje do stanu wiedzy na temat mykobakterii. W szczegélnosci
wymieni¢ nalezy najwazniejsze obserwacje 1 wnioski wynikajace z tych prac:

¢ scharakteryzowanie translacji bezliderowej u Mycobacterium tuberculosis,
e opisanie roli translacji bezliderowej u mykobakterii w adaptacji do zmiennych

warunkow wzrostu oraz stresu,



e przedstawienie  struktur  krystalicznych  trzech  domen  acylotransferazy
mykobakteryjnych syntazy poliketydow,
e identyfikacja aminokwasdéw odpowiadajgcych za specyficzno$é substratowg syntazy
poliketydow,
¢ wyjasnienie mechanizméw regulacji ekspresji gendéw systemu toksyna-antytoksyna
MbcTA Mycobacterium tuberculosis, a w szczeg6lnosci wplywu na te¢ regulacje
warunkow stresowych.
Ponadto, praca przegladowa opublikowana w czasopismie najwyzszej jakosci i renomy,
Nucleic Acids Research, jest bardzo wazng pozycja w dorobku Kandydatki oraz jej
osiagnigciu naukowym, z uwagi na to, ze szeroko opisuje i podsumowuje wiedze na temat
mechanizmoéw syntezy bialek u mykobakterii, a w szczegoélnosci roli translacji bezliderowej
w infekcyjnosci Mycobacterium tuberculosis. Publikacja ta jest scisle zwigzana z tematyka
pozostalych trzech prac eksperymentalnych wyodrgbnionych jako osiggniecie naukowe.
Badania przedstawione w czterech publikacjach, stanowiacych osiggnigcie naukowe, wnoszg
bardzo istotne informacje dla zrozumienia proceséw metabolicznych i mechanizméw
molekularnych regulujacych procesy zyciowe w Mycobacterium tuberculosis, ¢co ma takze
znaczenie dla opracowania potencjalnych przysztych terapii zakazen tym patogenem,
Podsumowujac te czgs¢ recenzji, stwierdzam, ze prace przedstawione jako osiggniecie
naukowe stanowia znaczacy wklad w dziedzing wiedzy reprezentowana przez Kandydatke,
zatem spelnione zostaje w ten sposéb wymaganie ustawowe stawiane kandydatom do

stopnia naukowego doktora habilitowanego,
Ocena istotnej aktywnosci naukowej

Poza gléwnym osiagnigciem przedstawionym w dokumentacji, Kandydatka jest
wspolautorem szeregu innych publikacji naukowych. Po uzyskaniu stopnia doktora
Habilitantka opublikowata 10 prac (po wylaczeniu tych wyodrebnionych jako osiagniecie), w
tym 8 prac eksperymentalnych, 1 przegladows, i jeden list do redakcji. Prace te — poza jedng -
zostaly opublikowane w czasopismach posiadajacych wspoélczynnik IF, sumarycznie 52.8, zas
skumulowane punkty wg wykazu MEIN to 630. Swiadezy to niewatpliwie o renomie
czasopism, w ktorych ukazaly si¢ te publikacje. Tematyka tych publikacji dotyczy kilku
watkéow — jeden z nich wigze si¢ z badaniami gléwnego nurtu prac Habilitantki dotyczac
wirulencji Mycobacterium tuberculosis (jedna publikacja wieloautorska, w wysoko
ocenianym Molecular Cell, [F 15.58). Pozostale watki s3 zwigzane z innymi
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zainteresowaniami i kierunkami badawczymi. Wéréd nich bardzo ciekawa jest tematyka
dotyczaca syndromu chronicznego zmegczenia. Wyniki tych badan przedstawione s3 w
czterech publikacjach z ostatnich lat (2020-2021), podejmowana tematyka jest bardzo istotna,
gdyz dotyczy nieznanych aspektdw etiologii tej choroby cywilizacyjnej. Trzy publikacje w
tym temacie, gdzie Kandydatka jest wspoélautorem, ukazaly sie w indeksowanych
czasopismach takich jak Frontiers in Medicine, Frontiers in Pediatrics i Aitoimmunology
Reviews. Kolejny watek tematyczny prac Kandydatki dotyczy mechanizméw regulacji
ekspresji gendw oraz wirulencji u patogennej bakterii Campylobacter jejuni. Poswiecone
temu sg trzy publikacje, ktére ukazaly si¢ w bardzo dobrych czasopismach takich jak PLoS
One, BMC Microbiology i Frontiers in Cellular and Infection Microbiology. Podejmuja one
tematyke regulacji  systemu utleniania Dsb oraz mechanizméw  tworzenia
zewngtrzkomérkowych pecherzykéw blonowych. Z czaséw niedtugo po uzyskaniu stopnia
doktora podczas zatrudnienia w Narodowym Instytucie Lekéw (lata 2011-2012) pochodza
dwie publikacje dotyczace charakterystyki P-laktamaz o szerokim spektrum dzialania,
pochodzacych z izolatéw klinicznych Escherichia coli, Klebsiella preumoniae i Klebsiella
oxytoca. Publikacje te ukazaly si¢ w renomowanych PLoS One i Antimicrobials Agents and
Chemotherapy 1 stanowig istotny wklad w monitorowanie rozwoju opornosci na typowe
antybiotyki wsréd bakterii patogennych,

Po uzyskaniu stopnia doktora Pani Henriques dos Santos de Sepulveda zatrudniona
byla w Narodowym Instytucie Lekéw, a nastepnie odbyla dwa dlugoterminowe staze
podoktorskie (kazdy czteroletni), w bardzo dobrych osrodkach naukowych (London School of
Hygiene and Tropical Medicine w Wielkiej Brytanii i w Institut de Pharmacologie et de
Biologie Structurale we Francji). Efektem tych stazy byly zaréwno realizowane projekty, jak i
publikacje naukowe. W zwigzku z tym mozna stwierdzi¢, iz zostal wypelniony wymoég
ustawowy dotyczacy wykazywaniu si¢ istotna aktywnoscia naukows realizowang w
wiecej niz jednej instytucji naukowej, w szczegoinosci zagranicznej. Ponadto, Habilitantka
poglebiala i rozwijala swojg wiedzg na krotkoterminowych stazach i kursach, jak np.
trzymiesigczny staz w ramach uzyskanego stypendium FEMS w Université de la
Méditerranée, Marsylia. Pani dr Henriques dos Santos de Sepulveda realizowata projekty
badawcze jako wykonawca, a co wazne, uzyskiwala samodzielnie fundusze na badania (jak
grant uzyskany z Fondation pour la Recherche Medicale). Jest to bardzo istotny wskaznik
samodzielnodci naukowej Kandydatki. Ponadto, Habilitantka nawigzata i rozwija wspéliprace

z wieloma osrodkami zagranicznymi i krajowymi, wéréd ktérych wymieni¢ mozna takie jak:



Laboratorium Metabolizmu Mykobakterii i Badania Antybiotykéw, Francis Crick Institute,
Londyn, Europejskie Laboratorium Biologii Molekularnej (EMBL), Hamburg, Niemcy, grupy
naukowe z Institut de Pharmacologie et de Biologie Structurale, Tuluza, Francja, IBB PAN,
Warszawa, Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komoérkowe), Warszawa.

Podsumowujac, dorobek naukowy poza glownym osiagni¢ciem wskazuje, iz Pani dr Anna
Henriques dos Santos de Sepulveda rozwija nowe kierunki badawcze, nawigzuje wspolprace,
jest w stanie poprowadzi¢ niezalezne nurty w badaniach naukowych. Wszystko to $wiadczy,
iz Kandydatka jest samodzielnym pracownikiem o szerokich zainteresowaniach i wysokiej

aktywnosci naukowej.

Ocena dorobku dydaktycznego i popularyzatorskiego

Pani dr Anna Henriques dos Santos de Sepulveda jako pracowni uczelni wyzszej jest
zaangazowana w dziatalnoé¢ dydaktyczna. Obejmuje one opieke merytoryczna nad
magistrantami, zarbwno w czasie pracy w instytucjach naukowych w Polsce, jak i podczas
stazy zagranicznych, prowadzenie zaj¢¢ praktycznych, a obecnie, od czasu zatrudnienia w
Warszawskim Uniwersytecie Medycznym, prowadzenie wykladéw, seminariow i ¢wiczen dla
studentéw r6znych kierunkdéw Wydzialu Lekarskiego 1 Wydziatu Nauk o Zdrowiu. W ramach
dzialalnosci popularyzatorskiej, Kandydatka prowadzila warsztaty 1 wyklady podczas
Festiwalu Nauki. Habilitantka prezentowala osiggnigcia swoich badan na licznych
konferencjach naukowych. W tym, zapraszana byla do wyglaszania wystgpien ustnych na
czterech renomowanych konferencjach migdzynarodowych, co $wiadczy o docenieniu jej
osiggni¢¢. Ponadto, wyniki badan Pani Doktor prezentowane byly w postaci posterow na 12
konferencjach, w wigkszosci migdzynarodowych. Habilitantka jest takze cztonkiem Polskiego
Towarzystwa Mikrobiologdw i Polskiego Towarzystwa Biochemicznego. Z obowigzku
recenzenta cheg stwierdzié, ze w opisie dorobku Kandydatki nie odnotowano dziatalnosci
organizacyjnej, ani peinienia funkcji recenzenta publikacji czy projektéw naukowych.
Niemniej, dorobek pozanaukowy Pani dr Anny Henriques dos Santos de Sepulveda oceniam

oczywiscie pozytywnie.

Whiosek koncowy

Na podstawie oceny dorobku Kandydatki moge stwierdzi¢, iz przedstawione do oceny

osiggnigcie naukowe zatytulowane ,Regulacja proceséw metabolicznych mykobakterii
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warunkujgcych ich wirulencje i stanowigcych potencjalny cel ukierunkowanej terapii”, oraz
caloksztalt dorobku naukowej, osiagnie¢ dydaktycznych i popularyzatorskich speinia kryteria
stawiane kandydatom do stopnia doktora habilitowanego, okreslone w ustawie z 20 lipca
2018 ,,Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce”. Dlatego, popieram wniosek Pani dr Anny
Henriques dos Santos de Sepulveda o awans naukowy i1 wnosze do Rady Dyscypliny Nauk
Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o dopuszczenie Kandydatki do

dalszych etapéw postgpowania habilitacyjnego.
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