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Ocena osiggnie¢ naukowych i istotnej aktywnosci naukowej
dr n. med. Anety Sciezyriskiej

1. Przebieg pracy zawodowej

Dr n. biol. Aneta Sciezyriska w roku 2011 ukoriczyta biotechnologie na Migdzyuczelnianym Studium
Biotechnologii SGGW w Warszawie. W latach 2011—15 Kandydatka byta doktorantem Studium
Medycyny Molekularnej WUM. W roku 2017 obronita z wyréznieniem rozprawe doktorska pt.
»Zastosowanie sekwencjonowania nastepnej generacji w celu identyfikacji i charakterystyki profilu
mutacji genu ABCA4 u pacjentéw z dziedzicznymi chorobami siatkdwki” wykonang pod kierunkiem
dr hab. Moniki Ofdak. Kandydatka w roku 2015 uzyskata dyplom diagnosty laboratoryjnego.
Dr Sciezyriska w czasie swojego rozwoju zawodowego pracowata w kilku instytucjach naukowych w
Warszawie: 31.08.17—30.06.22 gléwny specjalista ds. inzynieryjno-technicznych w Zaktadzie
Medycyny Regeneracyjnej, Wojskowego Instytutu Higieny i Epidemiologii; 01.10.21—30.06.22
adiunkt dydaktyczny w Collegium Medicum Uniwersytetu Kardynata Stefana Wyszyriskiego;
01.09.2022-31.07.2023 diagnosta laboratoryjny w Zakfadzie Biologii Medycznej Narodowego
Instytutu Kardiologii im. Stefana Kardynata Wyszynskiego Paristwowego Instytutu Badawczego.
Jednakie zasadniczym miejscem pracy Kandydatki od roku 2014 jest Katedra i Zaktad Histologii i
Embriologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, gdzie zatrudniona jest obecnie na stanowisku
adiunkta.

2. Ocena osiagnieé naukowych

2.1. Ocena podstawowego osiggniecia pt. ,Zastosowanie komérek skoéry jako modelu do badan
molekularnego podioza choréb siatkéwki wywotywanych mutacjami genu ABCA4”.

Podstawe wniosku habilitacyjnego dr Anety Sciezyiskiej stanowi pie¢ prac opublikowanych w latach
2019—2023, wydzielonych z dorobku naukowego powstatego po uzyskaniu stopnia doktora,
opatrzonych wspéinym tytutem ,Zastosowanie komdrek skéry jako modelu do badart molekularnego
podtoza chordb siatkéwki wywotywanych mutacjami genu ABCA4”:

1. $ciezynska A, Nogowska A, Sikorska M, Konys J, Karpiriska A, Komorowski M, Otdak M, Malejczyk J.
Isolation and culture of human primary keratinocytes-a methods review. Exp Dermatol. 2019 Feb;28(2):107-
112. IF: 3,368 MEiN: 100 pkt

2. Sciezynska A, Sobiepanek A, Kowalska PD, Soszyriska M, tuszczyriski K, Grzywa TM, Krzesniak N, G6zdz
A, Wiodarski PK, Galus R, Kobiela T, Malejczyk J. A Novel and Effective Method for Human Primary Skin
Melanocytes and Metastatic Melanoma Cell Isolation. Cancers (Basel). 2021 Dec 13;13(24):6244. IF: 6,575
MEiN: 140 pkt

3. Sciezyniska A, Sobiepanek A, SoszyfAska M, tuszczyriski K, Radziszewski M, Levkovych |, Krzesniak N,
Orzechowska B, Lutyriska A, Malejczyk J. Role of geneticin in isolation and culturing of skin melanocytes and
melanoma cells. Postepy Higieny i Medycyny Doswiadczalnej. 2023;77(1): 72-81,IF: 0,3 MEIN: 40 pkt

4, Scietynska A, Soszyriska M, Komorowski M, Podgdrska A, Krzeéniak N, Nogowska A, Smoliriska M,
Szulborski K, Szaflik JP, Noszczyk B, Otdak M, Malejczyk J. Molecular Analysis of the ABCA4 Gene Mutations in
Patients with Stargardt Disease Using Human Hair Follicles. Int J Mol Sci. 2020 May 13;21(10):3430. IF: 5,924
MEiN: 140 pkt
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5. Sciezyniska A, tuszczyniski K, Radziszewski M, Komorowski M, Soszyriska M, Krze$niak N, Shevchenko K,
Lutyriska A, Malejczyk J. Role of the ABCA4 Gene Expression in the Clearance of Toxic Vitamin A Derivatives in
Human Hair Follicle Stem Cells and Keratinocytes. Int J Mol Sci. 2023 May 5;24(9):8275. IF: 5,600 MEiN: 140 pkt

Osiagniecie tworza prace (jedna przegladowa i cztery oryginalne) o tacznym IF 21,767. We wszystkich
pracach Kandydatka jest pierwszym autorem, co $wiadczy o jej wiodacym udziale w ich powstaniu.
Prace stanowig spojny tematycznie cykl badan dotyczacy opracowania komérkowego modelu do
analiz zmian komoérkowych wynikajacych z mutacjami genu ABCA4 (ang. ATP-binding cassette
transporter). Retinopatia ABCA4 to zréznicowana fenotypowo choroba genetyczna. Zidentyfikowano
ponad 1000 mutacji genu ABCA4. Leczenie sprowadza sie do spowolnienia procesu degradac;ji
siatkowki, ale w opinii Kandydatki, by¢ moze wyodrebnienie sposrdd chorych genetycznie
okres$lonych podgrup pacjentéw pozwolitoby na uzyskiwanie lepszych wynikéw leczenia.

Gtéwne osiggniecie Kandydatki to pieé prac, z ktérych trzy stanowia prace metodyczne (w tym praca
przegladowa), a w dwdch podjeto proby oceny roli genu ABCA4 w komérkach naskérka.

Praca pierwsza (Exp Dermatol. 2019) to przeglad dostepnego pismiennictwa na temat metod izolacji i
hodowli keratynocytéw naskérka i wybdr na tej podstawie metody do izolacji tych komérek w
badaniach wiasnych.

Kolejne dwie prace (Cancers (Basel). 2021; Postepy Higieny i Medycyny Doswiadczalnej 2023) dotycza
juz badan wiasnych Kandydatki nad opracowaniem nieenzymatycznej metody izolacji i hodowli
kolejnych komorek skéry — melanocytéw. Kandydatka hodowata, w okreslanych doswiadczalnie
warunkach, eksplanty skéry. Ta technika pozwala z duig wydajnoscig pozyska¢ fibroblasty, za$
otrzymanie czystej hodowli melanocytéw z naskérka wymagato duzego, koncepcyjnego podejécia do
tego metodycznego problemu badawczego. Separacja keratynocytéw od melanocytow z
wykorzystaniem odmiennego czasu trypsynizacji to rzeczywiscie innowacyjna technika. Otrzymane t3
metodg melanocyty wykazujg cechy fenotypowe charakterystyczne dla tych komérek m. in.
produkuja melanine, wykazujg obecno$¢ enzymu tyrozynazy i antygenu Melan-A. Ze wzgledu na
mozliwo$¢ zanieczyszczenia hodowli fibroblastami opracowano schemat postepowania
umozliwiajacy usuniecie tych komorek w poczatkowym etapie hodowli poprzez wzbogacenie pozywki
w genetycyne, ktéra hamuje namnazenie komédrek szybciej sie dzielgcych tj. fibroblastéw.
Melanocyty, pomimo obnizenia ich zywotnosci (85%), hodowano z genetycyng w stezeniu 0.05
mg/mL przez 24 godziny. Zastosowanie tego antybiotyku do ostatecznego protokotu hodowli
melanocytédw pozwala na utrzymanie czystoéci hodowli tych komdrek np. pochodzacych z
unikatowego materiatu klinicznego.

Prace 1,2,3 pozwolity na opracowanie metod pozyskiwania i hodowli keratynocytéw, fibroblastow i
melanocytéw z fatwodostepnego materiatu klinicznego tj. skory

W czwartej publikacji (int J Mol Sci. 2020) okreslono poziom ekspresji genu ABCA4 na poziomie
mRNA i biatka w komdrkach skory (keratynocytach, melanocytach, fibroblastach) oraz mieszkach
wiosowych brwi pobranych od oséb z grupy kontrolnej. Uzyskane wyniki wykazaty znaczqcg ekspresje
tego genu w mieszkach wiosowych brwi. W zwigzku z t3 obserwacjg pozyskano do badan takze
mieszki wtosowe z brwi od oséb z retinopatia ABCA4 (choroba Stargardt’a’; 3 osoby ze
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zdiagnozowanymi mutacjami genu ABCA4)). Wykazano, ze warianty ¢.5312+1G>A oraz ¢.5312+2T>G
prowadzity do utraty egzonu 37 transkryptu ABCA4, za$ u trzeciej osoby z wariantem ¢.5836-3C>A
byta insercja 30 nukleotydéw do transkryptu ABCA4 miedzy egzonem 41 i 42. Te wyniki sq zgodne z
danymi z pismiennictwa, ale uzyskano je zdecydowanie prostszg metoda. Zatem tatwy do pobrania
materiat, mieszki wtosowe z brwi, moga stuzy¢ jako materiat do szczegétowych badart wariantéw
genetycznych tej grupy chorych. Analiza qRT-PCR ekspresji genu ABCA4 w mieszkach wiosowych
pacjentéw wykazata obnizong ekspresje tego genu w poréwnaniu do 0s6b z grupy kontrolnej.

W kolejnej pracy (Int J Mol Sci. 2023) przedmiotem badan funkcjonalnych genu ABCA4 nie byly
jednak mieszki wiosowe a izolowane keratynocyty i komdrki linii komercyjnej HHF-SC (komorki
macierzyste mieszka wlosowego). Badania immunohistochemiczne skdry wykazaty zawarto$¢ biatka
ABCA4 w warstwie podstawnej naskérka, a lokalizacja komérkowa wskazywata, ze biatko to jest w
réznych kompartmentach komérki m.in. w mitochondriach. Ze wzgledu na fundamentaing role
pochodnych witaminy D w biologii naskérka, w pracy tej badano takze wptyw pochodnych witaminy
D (at-RAL all-trans retinalu, kwasu retinowego) na izolowane keratynocyty grupy kontrolnej i komérki
macierzyste mieszkdw wtosowych linii HHF-S.C. Zaobserwowano, ze dodanie do badanych komérek
at-RAL dziatato cytotoksycznie przy jednoczesnym zwiekszaniu zawarto$ci mRNA ABCA4, w sposéb
zalezny od dawki. Autorzy wykazali, ze gen ABCA4 moze odgrywaé role w procesie réznicowania
keratynocytow a takze wptywac na ich zywotnos¢. Podsumowujac, wedtug Kandydatki opracowany
model badawczy umozliwi prowadzenie badar nad biologicznymi efektami mutacji genu ABCA4.

Po analizie prac cyklu nasuwa sie uwaga dotyczgca tytutu cyklu. W tytule osiggniecia uzyto
stowa ,zastosowanie” modelu do badarn mutacji genu ABCA4 w retinopatii, ale nie ma jeszcze
wynikéw takich obserwacji. Stworzony zostat model badawczy, ktéry dopiero zostanie wykorzystany,
bo przeprowadzono obserwacje na keratynocytach oséb ,zdrowych” i komérkach macierzystych
mieszkdw wiosowych linii HHF-SC. Zresztq sama Kandydatka w podsumowaniu osiggniecia pisze, ze
»Otrzymane rezultaty stanowia wstep do kolejnych badan, w ktérych planowane jest poréwnanie
fizjologii komérek skéry oséb z grupy kontrolnej z materiatem pobranym od pacjentéw z mutacjami
genu ABCA4... " Jednakie pomimo tej uwagi, uwazam, ze stworzony model daje nowe, unikatowe
mozliwosci prowadzenia badar biologicznych/komérkowych na materiale pozyskanym od chorych z
retinopatiami wywotanymi mutacjami genu ABCA4. Wskazanie na mieszki wiosowe brwi jako zrodto
pozyskania materiatu badawczego od chorych uwazam za bardzo cenng obserwacje. Model ma
potencjat badawczy.

2.2, Pozostate osiggniecia naukowe

Pozostaty dorobek po doktoracie, poza pracami wskazanymi jako zasadnicze osiggniecie
habilitacyjne, to prace poswigcone m. in. biologii komdrek macierzystych, mechanizmom
endometriozy. Wartos¢ naukometrycznych wskaznikow tego dorobku wskazuje na znaczacy rozwoj
Kandydatki w tym okresie.

W dorobku Kandydatki na szczegdlng uwage zastuguja prace zwigzane z badaniami nad
molekularnym podtozem endometriozy:
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. Sciezyiska A, Komorowski M, Soszyiiska M, Malejczyk J. NK Cells as Potential Targets for
Immunotherapy in Endometriosis. J Clin Med. 2019 Sep 14;8(9):1468;
J Milewski ¢, Sciezyiiska A, Poniriska J, Soszyfiska M, Barcz E, Roszkowski PI, Kamiriski P, Wtodarski P,

Ptoski R, Malejczyk J. Endometriosis Is Associated with Functional Polymorphism in the Promoter of Heme
Oxygenase 1 (HMOX1) Gene. Cells. 2021 Mar 21;10(3):695;

o Zeberkiewicz M, Hyc A, Iwan A, Zwierzchowska A, Sciezyriska A, Kalaszczyriska |, Barcz E, Malejczyk J.
Expression of Fucosyltransferase 4 (FUT4) mRNA Is Increased in Endometrium from Women with
Endometriosis. J Clin Med. 2022 Sep 23;11(19):560

Wynikiem tych badan byto wykazanie, ze u pacjentek z endometrioza wystepuje podwyzszony
poziom ekspresji genu FUT4 kodujgcego enzym fukozylotransferaze 4 uczestniczaca w biosyntezie
glikanéw. Odkrycie to stanowito podstawe otrzymania patentu pt.: ,Sposoby wykrywania
endometriozy” (nr 240830) oraz przyczynito si¢ do opracowania i komercjalizacji testu
diagnostycznego, umozliwiajgcego nieinwazyjng metode endometriozy. Wspétudziat Kandydatki w
tym odkryciu jest waznym osiggnieciem naukowym nie tylko w naukach podstawowych, ale ma takze
charakter aplikacyjny.

Podsumowujac, oceniam osiggniecia naukowe dr n. med. Anety Sciezynskiej jako istotne i
whnoszace wkitad w rozwdj nauk medycznych. Habilitantka dysponuje warto$ciowym warsztatem
badawczym, jest zaangazowana w rozwdj badan naukowych w dziedzinie badan podstawowych i
patofizjologii. Rodzaj publikacji i umiejetno$é interpretacji danych swiadcza o rozwoju naukowym.
Dorobek naukowy Kandydatki zostat opublikowany gidwnie w pismiennictwie miedzynarodowym.
Indeks-H 6, liczba publikacji naukowych wynosi ponad 20 (w tym wiekszo$¢ po uzyskaniu stopnia
doktora), a sumaryczny indeks oddziatywania IF wynosi 77,514, za$ punktacja MEiIN 1650. Znaczenie
prac potwierdza dobra liczba cytowan (prawie 160 wg Scopus). Na podkreélenie zastuguje takze
skuteczne pozyskiwanie funduszy na zaplanowane badania naukowe ze Zrddet zewnetrznych
(kierownik grantu w Preludium NCN) i wewnagtrzuczelnianych, to wazna umiejetnos¢ lidera zespotu.

3. Aktywnos$¢ naukowa realizowana w wiecej niz jednej uczelni, instytucji naukowej lub
instytucji kultury, w szczegdlnosci zagranicznej .

Kandydatka wspétpracuje z wieloma jednostkami naukowymi macierzystej uczelni, ale takze i innymi
krajowymi o$rodkami badawczymi, a w czesci z nich byta zatrudniona w réznych okresach swojego
rozwoju naukowego (Panstwowy Instytut Badawczy w Warszawie, Uniwersytet Kardynata Stefana
Wyszynskiego w Warszawie, Wojskowy Instytut Higieny i Epidemiologii, Centrum Medycznego
Ksztatcenia w Warszawie, Uniwersytet Jagielloriski}. Wymiernymi efektami tej dziatalno$ci s wspéine
publikacje, podjete dziatania organizacyjne (zatozenie zwierzetarni w standardzie SPF), a takze patent
pozwalajacy na opracowanie testu diagnostycznego do wykrywania endometriozy. Te wymierne
efekty dokumentuja istotng aktywno$¢ naukowa Kandydatki realizowang w wiecej niz jednej uczelni.

4, Inne aktywnosci

Kandydatka jako pracownik uniwersytetu prowadzi takze zajecia dydaktyczne oraz uczestniczy w ich
organizacji w jednostce w ktorej pracuje tj. Katedrze i Zaktadzie Histologii i Embriologii WUM. Na
uwage zastuguje spore zaangazowanie Kandydatki we wspétprace ze studentami kota naukowego
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przy Zakfadzie Histologii, co oznacza, ze potrafi zainteresowa¢ mtodych ludzi nauka, a w obecnych
warunkach nie jest to takie proste.

Kandydatka aktywnie prezentuje wyniki swoich badar na konferencjach naukowych a takze angazuje
sie w organizacje takich wydarzen, recenzuje manuskrypty dla czasopism naukowych.

Whiosek

Bazujac na dostarczonych dokumentach, w tym szczegdlnie na ocenie catego dorobku oceniam
dr n. med. Anete Sciezyriska jako pracownika dojrzatego i zdolnego do samodzielnej pracy naukowe;.
Kandydatka przedstawita wartoéciowe osiagniecia badawcze, mogace by¢ podstawa wniosku o
nadanie stopnia doktora habilitowanego. Kandydatka wspétpracuje z osrodkami naukowymi
dokumentujagc swoja aktywno$¢ w tym zakresie publikacjami, patentem, osiggnigciami
organizacyjnymi. Biorac to pod uwage wyrazam pozytywna opini¢ o spetnianiu przez Kandydatke
wymogoéw o ktérych mowa w art. 219, Ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym z dnia 20 lipca 2018 r.
(z péZn. zm.) i tym samym wnosze o nadanie dr n. med. Anecie Sciezyniskiej stopnia naukowego
doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, w dyscyplinie nauki
medyczne.

- lcklad Embriologii
anski Uniwersytet Medyeczn
Gdansk. 07.03.2024 prof. dr hab. Mirostawa Cighoreyk

- A
Kierownik
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