INSTYTUT CHEMII BIOORGANICZNEJ

ul. Noskowskiego 12/14, 61-704 Poznan
tel.: centrala 61852 8503, sekretariat 61852 89 19
fax: 61 852 05 32, e-mail: ibch@ibch.poznan.pl
POLSKA AKADEMIA NAUK REGON 000849327
NIP 777-00-02-062
Profesor Wiodzimierz Krzyzosiak Poznan, 12 lutego 2016 r.
Ocena

osiaggnie¢ naukowych
dr Kamili Kusz-Zamelczyk
z Instytutu Genetyki Cztowieka PAN
w zwiazku z prowadzonym postgpowaniem habilitacyjnym
w dziedzinie nauk medycznych w dyscyplinie biologia medyczna

Dr Kamila Kusz-Zamelczyk, urodzona w 1972 roku w Wagrowcu, uzyskata w 1996 roku
tytul zawodowy magistra biotechnologii, za pracg magisterskg pt. ,,Identyfikacja wirusa HPV
w stanach nowotworowych i przednowotworowych narzadow pieciowych kobiet” wykonang
pod kierownictwem profesor Anny Gozdzickiej-Jozefiak na Wydziale Biologii Uniwersytetu
im. Adama Mickiewicza w Poznaniu.

W tym samym roku zostata doktorantka, péZniej asystentka w Instytucie Genetyki Czlowieka
PAN gdzie pod kierownictwem owczesnie docent Jadwigi Jaruzelskiej wykonata prace
doktorska pt. ,, Wybrane aspekty molekularne patologii determinacji pici: zespotu Swyera,
zespotu mezezyzny XX oraz hermafrodytyzmu prawdziwego XX, uzyskata w 2001 roku
stopien doktora i objeta w 2002 roku stanowisko adiunkta.

Zatrudnienie w Instytucie Genetyki Cztowieka PAN Habilitantka taczy z obowigzkami
inspektora ochrony radiologicznej, ktore sprawuje od 10 lat. Przez 10 miesi¢cy na przetomie
Jat 2008-2009 miala przerwe w pracy zawodowej z powodu urodzenia dziecka. W 2003 roku
nabyta uprawnienia do wykonywania zawodu diagnosty laboratoryjnego.

Dotychczasowy dorobek publikacyjny dr Kamili Kusz-Zamelczyk wedlug danych z bazy
Web of Science na wrzesien 2015 roku, obejmuje 11 oryginalnych prac do$wiadczalnych oraz
siedem prac przegladowych w czasopismach naukowych i rozdzialow w ksiazkach, o
tacznym IF=39, cytowanych 460 razy, indeks H wynosi 6.

Niemal cata dotychczasowa aktywnos$¢ naukowa Habilitantki dotyczyta badan mechanizmdw
determinacji i rozwoju plci oraz zaburzen tego procesu prowadzacych do nieptodnosci,
szczegdlnie nieptodnosci u mezezyzn, ktora stanowi bardzo wazny problem medyczny i
spoteczny.




1. Ocena osiggnig¢cia naukowego.

Dr Kamila Kusz-Zamelczyk przedstawita jako swoje osiagnigcie naukowe zatytutowane:
,Badanie roli bialek NANOS i PUMILIO w rozwoju komorek rozrodczych” cykl szesciu prac
opublikowanych w latach 2007-2013. W skiad tego cyklu wchodzi pig¢ wspotautorskich
oryginalnych prac doswiadczalnych i jedna praca przegladowa opublikowana jako rozdziat w
ksigzce. Z wyjatkiem jednej z prac doswiadczalnych, w ktorej Habilitantka jest druga autorka,
sg to Jej pierwszoautorskie publikacje.

Chronologicznie pierwsza publikacja do§wiadczalng w tym cyklu jest praca zatytutowana:
,,Polymorphisms of the human PUMILIO2 gene and male sterility” opublikowana w
Molecular Reproduction and Development (IF=2.538) w 2007 roku. W pracy tej Autorzy
poszukiwali mutacji sprawczych nieptodnosci meskiej badajgc status genu PUMILIO2-
represora procesu translacji - w grupie 137 pacjentow w odniesieniu do kontroli. Stwierdzili
bardzo niska czesto$¢ wariantow splicingowych i wyciagneli wniosek, ze mutacje w tym
genie nie odpowiadajg za nieptodnos¢ u me¢zczyzn w znaczacym stopniu.

W krotkiej korespondencji do tego samego czasopisma pt. “NANOS3 gene mutations in men
with isolated sterility phenotype”, opublikowanej w 2009 roku Autorzy badali jeden z
paralogow genu NANOS, innego represora translacji zwigzanego z meskg bezptodnoscia, u
214 pacjentow z azoospermig i oligospermia, metoda SSCP i sekwencjonowania, po
stwierdzeniu u tych pacjentéw normalnego kariotypu. Zidentyfikowali sze$¢ wariantow
sekwencji, jednak zaden z nich nie okazat si¢ definitywng mutacjg wskazujgc na staby
zwiazek tego genu z meska bezptodnoscia w badanej populacji polskich pacjentow.

W trzeciej publikacji pt. “The highly conserved NANOS?2 protein: testis-specific expression
and significance for the human male reproduction” opublikowanej w Molecular Human
Reproduction (IF=3. 005) w 2009 roku, Autorzy badali pod katem mutacji wywolujacych
meska bezptodnosé inny paralog tego genu — NANOS2. Badajac grupg 214 pacjentow znalezli
dwie mutacje w regionie wigzacym RNA, nie stwierdzili jednak z calg pewnoscig ich
zwigzku z me¢ska bezptodnosciag.

W drugoautorskiej pracy pt. ,,NANOS1 and PUMILIO2 bind microRNA biogenesis factor
GEMINS3, within chromatoid body in human germ cells” opublikowanej w Histochemistry
and Cell Biology (IF=2.588), Habilitantka nie wykrywata juz mutacji sprawczych w genach
NANOS i PUMILIO. Zidentyfikowata natomiast metodami koimmunoprecypitacji,
immunofluorescencji, a takze stosujgc drozdzowy system dwuhybrydowy, biatka oddziatujace
z kompleksem biatek NANOS-PUMILIO takie jak GEMIN3 zaangazowane w biogenezg
mikroRNA i VASA oraz stwierdzila, ze kompleks ten funkcjonuje wewnatrz ciatek
chromatoidowych.

Ostatnia z oryginalnych prac doswiadczalnych pt. ,,Mutations of NANOSI, a human
homologue of the Drosophila morphogen, are associated with a lack of germ cells in testes or
severe oligo-astheno-teratozoospermia” opublikowana zostata w Journal of Medical Genetics
(IF=5.703) w 2013 roku. W pracy tej 195 pacjentow z azoospermig lub oligospermig byto
badanych pod katem mutacji w genie NANOSI metoda SSCP i sekwencjonowania wariantow.



U pigciu pacjentéw Autorka stwierdzila mutacje. Byly to trzy rézne mutacje: dwie delecje
pojedynczego aminokwasu zlokalizowane w czesci N-konficowej kodowanego biatka
stwierdzone u dwoéch pacjentéw, jedna z nich wplywa na oddziatywanie z biatkiem GEMIN3,
obie sg zwigzane z brakiem komorek zarodkowych w jadrach. Trzecia mutacja to substytucja
aminokwasu w czesci C-koficowej biatka w domenie wigzacej RNA. Wyniki tej pracy
wiazatly po raz pierwszy w przekonujacy sposob czesé przypadkow nieptodnosci meskiej z
mutacjami w genie NANOSI.

W obszernym rozdziale pt. ,,Gene mutations associated with male infertility”,
opublikowanym przez wydawnictwo InTech, Rieka, Chorwacja w ksiazce pt. ,,Male
infertility” przedstawiony zostat stan wiedzy na temat zwiazkow nieptodnosci meskiej z
mutacjami w réznych genach. Habilitantka napisata cze$é rozdziatu dotyczaca jej badan
wiasnych, w ktérym dokonata przeglagdu mutacji genow autosomalnych skutkujacych
fenotypem czystej nieptodnosci meskiej.

Podsumowujac, osiggnigcie naukowe dr Kamili Kusz-Zemelczyk opisane w cyklu bardzo
spojnych tematycznie szesciu publikacji wnosi szereg nowych, wartosciowych informacji o
genetycznym podtozu nieptodnosci u mezezyzn. Wigkszos¢ tych prac dotyczy poszukiwania
mutacji w genach PUMILIO, NANOS i jego paralogach w populacji polskich pacjentow.
Wyniki tych badan wykazaty zréznicowany udzial mutacji w tych genach jako przyczyn
meskiej nieptodnosci. Najwigkszy udzial majg tutaj mutacje NANOSI, co Autorka wykazata
w najnowszej publikacji z tego cyklu. Wyniki badan genetycznych w cenny sposob
uzupetniajg badania fenotypow histologicznych u pacjentéw z mutacjami oraz wyniki badan
ekspresji, kolokalizacji i oddzialywan biatek NANOS1, PUMILIO2, GEMIN3 i VASA.

Dominujacy lub bardzo znaczacy udziat Habilitantki w tych badaniach i w powstawaniu
publikacji przedstawionych jako osiagnigcie naukowe wynika wyraznie z opisanej przez Nia
wiasnej roli jak i z o§wiadczen wspotautoréw tych prac. Na taki udziat dr Kamili Kusz-
Zamelczyk wskazuje tez jednoznacznie jej pozycja na liscie wspoétautorow wskazywana przez
kierownika zespotu badawczego, ktorym byta w kazdym przypadku Pani profesor Jadwiga
Jaruzelska.

2. Ocena innej istotnej dzialalno$ci naukowej.

Poza pracami stanowigcymi osiagnigcie naukowe Habilitantka jest wspotautorka pigciu
oryginalnych prac do$wiadczalnych (trzech po uzyskaniu stopnia doktora) opublikowanych w
bardzo dobrych i dobrych czasopismach takich jak Human Molecular Genetics i Journal of
Medical Genetics. Jest tez wspolautorka szesciu prac opublikowanych w monografiach
naukowych lub czasopismach nie objetych lista JCR. Ponadto, jest wspotautorka licznych
komunikatow zjazdowych i doniesien konferencyjnych.

W zakresie pozyskiwania srodkéw finansowych na prowadzenie badan wykazuje duza
aktywnos¢. Jest, lub byta kierownikiem czterech projektow badawczych KBN, MNiSW oraz
NCN, byla tez wykonawea w 10 innych projektach.




Dr Kamila Kusz-Zamelczyk zdobyta Nagrode Polskiego Towarzystwa Genetycznego za
najlepsza publikacj¢ z dziedziny genetyki cztowieka wykonang przez polski zespot
opublikowang w 2013 roku i dwukrotnie, w latach 2005 i 2008 uzyskata stypendium
konferencyjne z Fundacji na rzecz Nauki Polskiej.

Jest aktywnym cztonkiem Polskiego Towarzystwa Genetycznego i Towarzystwa Biologii
Rozrodu. Na zebraniach tych Towarzystw wyglosita cztery wyktady dotyczace zagadnien
determinacji plci u czlowieka. Jest cztonkiem Rady Naukowej Instytutu Genetyki Czlowieka
PAN.

3. Ocena dzialalnoéci dydaktycznej, organizatorskiej, popularyzatorskiej i innej.

W ramach dziatalnosci dydaktycznej Habilitantka sprawowata opieke naukowg nad szescioma
magistrantami z UAM i UP, ktorzy wykonywali prace magisterskie w IGCz PAN, w trzech z
tych prac pehita funkcje promotora. Opiekowata si¢ rowniez studentami odbywajgcymi
praktyki w instytucie.

Prowadzila wyktady dla K6t Naukowych oraz ¢wiczenia ze studentami. Od dwoch lat
angazuje sie rowniez w popularyzacje nauki, szczegolnie genetyki i chemii, wsréd
najmtodszych. Cieszgce si¢ duzym zainteresowaniem zajgcia odbywajg si¢ migdzy innymi na
terenie IGCz PAN.

4. Whniosek koncowy.

W podsumowaniu tej oceny stwierdzam, ze zardwno osiagnigcie naukowe, jak i caty dorobek
naukowy, dydaktyczny i organizatorski Kandydatki spetniajg wszystkie wymogi stawiane
osobom ubiegajacym sie o stopien naukowy doktora habilitowanego. Na tej podstawie
stawiam formalny wniosek o dopuszezenie dr Kamili Kusz-Zamelczyk do dalszych etapow
przewodu habilitacyjnego.




