
Łj hisąąlffiilł.$\ Xffi"a .}"Ą$ExŁ$*{}p{$i}tś
**i-l-t'{i}i ] i\* p". [{IxilĘjN*
\\i l"' l}7.} ś. ł.- Ł.}:ił-:\RS K i

$i'ąT'}:r} f{'Ą" p'}x;F*},{}#T}

j j-3-l'i }il*kt'łl.'"- n{. {irx*gńmł:r:iic i{r

t*l ' {'{}- i:1 ,{:: ] ł{} {}{r. lxx {{}-l }] 4? ] 1 5 l,\

KrakÓw, dn. 6 grudnia2022 r.

Recenzja osiągnięcia naukowego i aktywności naukowej doktor
nauk biologicznych Zuzanny Bukowy * Bier-vłło w postępowaniu o

nadanie stopnia doktora habilitowanego nauk medycznych i nauk

o zdrowiu

oceną akĘvwnośei naukowgi

Przedstawiony do oceny dorobek rraukowy obejmuje łącznie 26 publikacji (5 publikacji

w ramach osiągnięcia naukowego, 2i publikacji poza osiągnięcienr naukowym) i 26

komunikatóv'zjazdowych. Sumarycznaliczba cytowań całego dorobku habilitantki wyniosła

665, ptłnktacja MNiSW:1229, a inclęks Hirscha: 14. Dla habilitacyjnego osiągnięcia

naukowego sumaryczny impast -factor wyniósł |5,63Ż, Liczba cytowań to 87' a punktacja

MNiSW:305.

Dr n. biol. ZuzannaBukowy - Bieryłło rozpacz'ęła Swqią działalność badawczą podczas

studiów magisterskich na Uniwersytecie Sląskirrr w Kator,vicach, kiedy rł' lataclr Ż}aI - 2003

odbyła staz naukowY w Danii. w ramach plogramu Erasmus' vlykclnrrjąc badania do swojej

prac'v magisterskiej. j.j zainteręsowania naukowe koncentrowały się wówczas wokół

markerów ryzyka powstania nowotworów-złoŚliwych" Badania te wykazały, Że polimorfizmy

pojedynczych nukleotydórv są silnie sprzęŻone Z ryr-v-kiem por,vstania raka, w tym raka piersi u



kobięt. }{a podstawie wyników tych badań obroniła. w 2003 roku pracę magisterską na

Wydziale Biologii i ochrony Śroclowiska tlniwersytetu Sląskiego w Katowicach.

Następnym etapem działalności natrkowej habilitantki były studia doktoranckie, w

latach 2003 - 2OOg, odbywane w ośroclku krajor.ł,ym t zagraniczn1,m. tzn. w Polsce i w Danii,

z krótkoterminowym pobytem lv USA.-Iematem badań był ivpływ stresu oksydacy'jnego na

proces starz,ęnla się organiznru. W czasie pobytu łv ośrodku duńskim (2003 - 2005)' jej

zainteresowania koncentrowały się nad konsekwęncjami wolnorodnikowego uszkodzęnia

zasad DNA w zakresie modyfikacji aktywroŚci egzonukleaz, natomiast w czasie prac w

instytucie Biochemii i Biofizyki PAN w Warszarł,ie Qa06 -2009\ badała wpływ peroksydacji

lipidów na powstawanię uszkodzeń DNA w korrtekŚcie procesów starzenia się. Dr Bukowy

wykazała wpływ produktów peroksydacji lipidow, a zwłasz'c'za 4-h1,droksynonetralu (4-HNE)

na przemiany kwasów nukleinclwych i białek regulujących ich furrkcje. Wyniki tych prac

Zaowocowały, w 2009 r.. obroną pracy doktorskiej w Instytucie Bioclremii i Biofizyki PAN w

Warszawie i uzyskaniem stopnia naukowego doktora nauk biologicznych z wyroŻnleniem.

Nalezy podkreślić, ze w czasie studiów doktoranckich habilitantka pracowała w ośrodkach o

znakomitych tradycjach naukowych, dysponujących doskonałynr warsztatem

eksperymentalnym.

Po obronie doktoratu. habilitantka zvitązała swoją drogę naukową z Instytutem

Genetyki Człowieka PAN w Poznaniu. Wówczas je.j zainteresowania badawcze zogniskowały

się na pierwotnej dyskinezie rzęsek. W początkowyrn okręsie pracy przeprowadztŁa

genotypowanie mutacji spralvczych w kilku genach związ'anych z rozwojem pierwotnej

dyskinezy rzęsek' Następnie' była zaangaŻolvana w badania dotyczące genów kodujących

białka szprych promienistyclr rzęsek. Efekt5' tych działań zostały wykorzystane w schemacie

diagnostyki pierwotnej clyskinezy rzęsek, trmozliwiając lepsze dostosowanie procęSu

diagnostycznega do t-enotypu pacjentów. Kolejnym cęlem badawczym dr Bukowy - Bieryłło

był gen odpowiedzialny zatransport kompleksÓw białkowych ramion dyneinorłych do rzęsek

ruchomych podczas ich tworzenia. Fiabilitantka potwierdziła. tŻ mutacje nonsensowne,

wprowadzające przedrvczesną terminację translacji tego gęnu, mogą być, przyezyną pierwotnej

dyskinezy rzęsek u pacjentów. Równolegle prowadz.|ła badania in vitro nad modelami

komórkowymi nabłotrka oddecholvego, optymalizując warunki sekwencyjnej hodowli

komórek nabłonkowych dróg oddechowych. Badania in vitro prowadziła we współpracy

oŚrodkiem klinicznym w'Niemczech, odbywaj ąęŻ wyjazdy szkoleniowe w latach 2a10 -201Ż.

Zdobyte w ten sposób doświadczenie naukowę skutkowało pozyskaniem ptzę-ąhabilitantkę



grantu NCN. Oprocz- tego habilitantka zaangaŻowała się w realizację międrynarodorł'ego

projektu mającego na celu closkonalęnie standardów diagrrostyki i terapii pierwotne.i dyskinezy

rzęsek. W clalszym etapie. dr Bukowy - Bieryłło zajmowała się molekularnymi podstawami

translacyjnego odczytu przedwczesnych kodonór,v S'[OP' stymulowanego ptzęz antybiotyki,

główrrie aminoglikozydy, ix równieŻ mozliwością wy'korzystania związkou'

nieaminoglikozydowych. W celu usprawnienia badali, habilitantka zgłębtała takze naukowe

zastosowania algorytmów komputerowych w analizie obrazu i w analizie danych'

oceniając clorobek naukor,ł'y habi1itantki, naleŻy podkreślić wysokie wartości

parametrórv analizy bibliometrycznej jej publikacji naukowych, jak impctst .factor, |iczba

cytowań, w-artości indeksu H i punktacji MNiSW. War1oŚci te przekraczają przeciętne

wymagania dla otrzymania stopnia naukowego cloktora habilitowanego. Zwraca równieŻ

uwagę duza nrobilnoŚc zawodowa habilitantki, liczne staze naukor,ve, nagrody za prezentacje

wyników badań na konferencjach naukowych, patenty, opieka nad rrrłodymi naukowcami, m.

in. pełnienie funkcji promotora pomocniczego' Waznym elenrentęm dzlaŁałrrości naukowej dr

Bukowy - Bieryłło, przygotor.lującej ją do pełnienia funkcji samodzięlnego pracownika

naukowego, jest uczestnictwo w wielu kraiowych i rniędzynarodowych projektach badawczych

oraz konsorcjach i sieciach badarł,czych' Warlo rór,vnięż zwróció uwagę na wszechstronność,

przekrojowość i wielopłaszcz3,znowość kariery naukowej kandydatki. która tozpoczynała jako

magister biotechnologii roślin i mikroorganizmów. następnie została doktorem nauk

biologicznych w zakresię biochemii, a obecnie aplikuje o stopień doktora habilitowanego nauk

medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinię nauki medyczne.

Podsumowując. aktywność naukową doktot Zuzanny Bukowy - Bieryłło oceniam

bardzo wysoko Ze względu na ponadprzeciętny dorobęk naukorł1', wieloośrodkowoŚc

prowadzonych badań, z uwzględnieniem renomowanyclr zagranicznych ośrodkÓw naukowych,

działalnaśc organizacyjną i opiekę nad rozwojem rnłodej kadry naukowej.



Ocena naukowę Pięrwotna kineza

wrodzona dvsfunkcia rz ruchomvch sta enetvczn

biologiczne oraz mozliwości terapii''

Dr /,uzanna Bukowy - Bieryłło pror'vadziła badania związane z etiopatogenezą i

innowacyjnymi mozliwościami terapii pierwotnej dyskinezy rzęsek. Zagadnierrie to ma istotne

znaczenie, pclnieważ rzęski pełnią funkcję motoryczno _ transpotlowe rv wielu tkankach, jak

drogi oddechowe'.iajowody, plemniki, ale równiez w węŹle zartidkowym" co maznaczęnie dla

organogenęZ'y w płodclwym rozwoju wewnątrzmacicznym. Zabwzenia ruchu rzęsek

powszechnie kojarzą się z upośłedzonynr oczyszczaniern dróg oddeclrow1'clr' pror,vadzącym do

infekcji, iednakze mogą takze powodować zabutzenta płodności. wskutek utrudnionego

transpofiu plemnikórł. w jajowodzie, a nawet spektakularne zaburzenia migracji komóręk w

rozwoju płodowym, jakim jest odwrócenie trzewi. Wspomniane konsękwencje związane były

z dysfunkcją rzęsek ruchomych . ale ze względu na to' ze dysfunkcje te mogą dotyczyć takze

rzęsek nieruchomych, moze to prowadzic dcl irrnych patologii. jak zwyrtldnięnie barwnikowe

siatkówki' niepełnosprawność intelektualna, otyłość (tzw. objawy syndromiczne, związane z

zaburzenLami filnkcii rzęsek nieruchomych w procesie organogenezy). Habilitantka postawiła

sobie za cęl swoich badań identyfikację genetycznych podstar.v pierwotnej dyskinezy rzęsek,

ze szczególnym u*'*lędnieniem tbrm syndrornicznych, a ta'kŻe analizę ekspresji genÓw oraz

mozliwości terapii poprzez stymulację translacy'jnego odczytu przedwczesnych kodonów

STQP. Należy zwrócić uwagę na wysokie walory p()7'nawazę i nowatorskie podejŚcie do

badanego zagadnienia. Habilitantka zwtaca bowiem szczególną uwagę na postacie

syndromiczne. które nie kojarzą się w sposób oczywisty z dyskinezą rzęsek. Ził'rócenię uwagi

na ten aspekt etiopatogenezy, z uwzględnieniem nowoczesnych metod biologii molekulamej,

przyczynic się może do uspraw'nienia diagnostyki tych chorób (np.. retirropatii barwnikowej

siatkÓwki) i wypracowania innowacyjnych metod terapii. Nalezy takŻe zwtclciÓ uwagę" iż

habilitantka nie ogranicza się w swojej wizji badań wyłącznie do poszukiw-ania mutacji genów,

jako czynnika odpowiedzialnego za patologię, ale duzy nacisk kładzie na mechanizmy

regulujące biosyntezę białek, łvchodzących w skład rzęsek. Nie ogranicza się jedynie do

poszukiwania mutacji, powodu.iących przedwczesną ternrinację translacji białek, ale poszukuje

metod umoz}ilviających translację mRIrI'Ą, aŻ do naturalnego kodonu STOP, umozliwiając



powstanie białka o prawidłowe.j długoŚci. mirno obęcności mrrtacji. .Jest to innowacyjne

podejŚcie do terapii zaburzęn o podłoŻu genetycznym, gdyŻ nie stawia sobie za cel naprawę

wadliwego genu' ale wprowadzenie procedury umozliwiającej syntezę prawidłowego białka,

mimo obecności błęclu genetycznego. co jest prostsze do wykonania (rvymaga podania lekÓw,

jak antybiotyki aminoglikozydowe. które nrody1ikują odczyt wadiir,vego genu) i nie budzi

kontrowersji etycznych jakie niesie ze sobą ingerencja r,v ludzki genom.

osiągnięcie naukowe doktor Bukowy _ Bieryłło, stanowiące znaczny wkład autora w

rozwó"i dyscypliny rraukowej składa się z 5 publikacji, w przypactrku zl z nich habilitantka jest

pierwszym autorem. Sumaryczny impast.fŻtclol'pubiikacji, stanowiących osiągnięcie naukowe,

wy-nosi 15.632, a punktacja MNiSW : 305" W swoich tladaniach, będących osiągnięciem

naukowytn, stanolviącyl7lznaczny wkład arłtora w rozwój dyscyplirry naukowej" dr Bukowy *

Bieryłło dokonała właściwego wyboru celu analiz, jakim były genetyczne aspekty z-.virąZanę z

pierwotną dyskinezą rzęsek. Badania habiłitantki włączają się w istotne w patofizjologii

wyjaśnienie genetycznych podstaw pierwotnej dyskinezy rzęsek. Wybrane schorzenia z

zakresu pulmonologii, okulistyki' neotratologii, związant z dyst-unkcją rzęsek ruchomych i

nieruchomych, stanowią waŻny problem w swoiclr dztedzinach nauk klinicznych, dlatego tez

ich wybor w cęlu zbadania genetycznych utł'arunkołvań iclr etiopatogenezy wy'daje się ze

wszech miar właściwy. Ponadto, wyniki badari habilitantki mają w-łsoki walor poznawczy w

zakresie gerretyki klinicznej, gdyŻ podejmują się dokładnej lokalizaoji rł'ariantów

genetyczny ch, a takŻe prÓby modyfikacji procesu translacii białek rł' celach terapeutycznych

oraz usprawnienia mętod diagnostycznych chorób spowodorł'anych prze'Z dysfurrkcję rzęsek.

Drrlbne uwagi dotyczą Spraw redakcyjnych. Ntimo, Że habilitantka wyjaśnia kazdy skrót

użryty w tekŚcie, .iednak dodatkowe wyodrębrrienie osoblrego podrozdziału ''Skróty uzyte w-

tękście'' i tym Samym zlokalizowanie rł'yjaśnień wszystkich skrótów w jednym miejscu,

znacznie ułatwiłoby ana|lzę tekstu' zwazywszy na mnogośĆ trŻytych skrótów.

Ponadto, w autoreferacie, brak wyjaŚnienia skrótu SWPS (zał.3 str.2). Nie jest to skrót

tak oczywisty jak PAN. NCN albo IJ.I, czy chociażby SGGW albcl UN{CS, dlatego Wymaga

wyjaŚnienia (SWPS:Szkoła W-vższa Psychologii Społecznej?). Na tej samej stronie nie jest

wyjaŚnione pochodzenie skrÓtu PCD, który nie "iest akronimem z jezyka polskiego (pochodzi z

jęzłkaangielskiego: Ciliary Dyskinesia). Na str.11 (zał.3) brak wyjaśnięnia skrótu ALI (czyli

air - liquid interface); rozrł,inięcie tego skrótu jest dopiero w tytule pracy w 47 na str.30 (zał.

3). Podobrrie, brak wyjaśnień skrótów ZGMIK na str. 20 (zał.3) i SEM (moze znaczyc

,,skaningowy mikroskop eiektronowy" a\e też';standardor.v'o- błąd średnich łvartoŚci'') na str.21

(zał'3)"W załączntku 4 na str. 10, habilitantka w bibiiografii'swoich komunikałółv zjazdowych



na v Polskim Kongresie Genetyki uzywa formuły ,,Łódż 19-1210912016'', odwracaJąc

sekwencję czaso\^/ą, porvinno byÓ ,,ŁodŹ 12-1,9la9l2016'', ponieważ kongres obradował od 12

do 19 września 2016 r.

Podsumowanie

Na podstawie anaLizry osiągnięc naukowyclr dr n. biol. Zuzanny Bukowy - Bieryłło,

stwierdzam, ze odpowiadają One wymaganiom określonym w art.219 ust.I pkt.2 ustawy

,,Prawo o szkolnictwie wyższym i nauce'', stanowiąc znacłlly wkład w rozwÓj dyscypliny nauki

medyczne.

W podsumowaniu recenzji barclzo wysoko oceniam zarówno osiągnięcie naukowe jak i

aktywnoŚć naukową dr n. biol. Zuzanny Bukowy - Bieryłło i wnioskuję o nadanie jej stopnia

naukowego doktora habilitowanego nauk medycznych i nauk o zdrowiu.

Katedra lru,tologu UJ C\l
Zakład Fiziologii Doślviadczalnej

VQ,r^ec\ń,
prof. dr hab' n. rned. Słmtonir Kly'iecień


