Lublin, 2026-02-25

RECENZJA
OSIAGNIECIA NAUKOWEGO i DOROBKU NAUKOWEGO
W POSTEPOWANIU O NADANIE STOPNIA DOKTORA HABILITOWANEGO

W DZIEDZINIE NAUK SCISLYCH I PRZYRODNICZYCH
w dyscyplinie BIOTECHNOLOGIA

Dr Magda Rybicka-Misiejko

Przestany mi material dokumentacyjny zawiera autoreferat dr Magdy Rybickiej-
Misiejko omawiajacy zakres badan i dorobek naukowy habilitantki, spis publikacji z
podanym sumarycznym IF publikacji naukowych wedlug listy JCR, liczbe cytowan
publikacji wedlug bazy Web of Science z podaniem indeksu Hirscha oraz dodatkowe
informacje, o ktorych mowa w Rozporzadzeniach Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego z
dnia 1 wrzesnia 2011 1 22 wrze$nia 2011 (Dziennik Ustaw nr 196/poz. 1165, ; nr 204/Poz.
1200).

Odwotujac si¢ do Art. 16 Ustawy z dnia 14 marca 2003 roku (z pézn. Zm.) o stopniach
naukowych i tytule naukowym, dr Magda Rybicka-Misiejko wskazata jako bedace podstawa
wszczgeia postegpowania habilitacyjnego osiagnigcie naukowe zatytutowane: "Identyfikacja
czynnikow wirusowych oraz genetycznych uwarunkowan gospodarza w konteks$cie przebiegu

1 leczenia przewlektego wirusowego zapalenia watroby typu B”.

Przebieg dotychczasowej pracy zawodowej Kandydatki

Magda Rybicka-Misiejko ukonczyta w 2009 r studia na kierunku Biotechnologia
Miedzyuczelnianego Wydzialu Biotechnologii Uniwersytetu Gdanskiego 1 Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego, Tytul pracy magisterskiej: Badanie odpowiedzi gospodarza na
obecno$¢ bakterii z rodzaju Helicobacter w watrobie pacjentow z przewlektymi chorobami
watroby w populacji Polski Potnocne;j”.

W 2015 r uzyskata stopien doktora Stopien doktora nauk biologicznych w zakresie
biochemii nadany przez Uniwersytet Gdanski. Tytul rozprawy doktorskiej: ,,Analiza wptywu
zmienno$ci genetycznej wirusa zapalenia watroby typu B (HBV) na przebieg terapii

przeciwwirusowe;j”’



2014-2015 — pracownik naukowy/asystent w Zaktadzie Diagnostyki Molekularnej, MWB
UG i GUMed.

2015-2017 — pracownik naukowy/post-doc w Zaktadzie Diagnostyki Molekularnej, MWB
UG i GUMed.

2018-2021 — pracownik naukowo-techniczny w Zespole Laboratoriow Specjalistycznych,
MWB UG i GUMed.

od 2021 — obecnie — adiunkt naukowo-dydaktyczny w Zaktadzie Fotobiologii i Diagnostyki
Molekularnej, MWB UG i GUMed.

Ocena osiagnie¢cie naukowego
(zgodnie z art. 219 ust. 1 pkt. 2 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym
inauce (Dz. U. z 2021 r. poz. 478 z pdzn. zm.).
Podstawa postgpowania habilitacyjnego jest osiggni¢cie naukowe zatytulowane:
,ldentyfikacja czynnikéw wirusowych oraz genetycznych uwarunkowan gospodarza

w kontekscie przebiegu i leczenia przewleklego wirusowego zapalenia watroby typu B”.

stanowigce cykl 8 publikacji o tacznej wartosci wskaznika Impact Factor (IF) = 34,433
1 punktacji MNiSW = 665.

Celem naukowym przedstawionego cyklu publikacji bylo znalezienie czynnikoéw
wirusowych oraz genetycznych uwarunkowan gospodarza, ktore determinujg przebieg
kliniczny 1 odpowiedz na leczenie w przewlekltym wirusowym zapaleniu watroby typu B
(WZW typu B). Badania oparto na zastosowaniu czutych i nowoczesnych metod
molekularnych, umozliwiajacych precyzyjng analiz¢ genomu HBV, w tym jego postaci
cccDNA, oraz wybranych regionow genomu cztowieka.

Kandydatka przedstawita nastgpujace cele posrednie:
1. Charakterystyke molekularng genomu HBV, ze szczegdlnym uwzglednieniem roznic
w sekwencjach formy zrelaksowanej (rcDNA) i kowalencyjnie zamknigtej kolistej formy
DNA (cccDNA), ktora stanowi trwaly rezerwuar wirusa 1 jest gtowng przeszkoda w
calkowitej eliminacji zakazenia. (Publikacja 1, Publikacja 2)
2. Identyfikacje i charakterystyke genetycznych uwarunkowan gospodarza, wptywajacych na
naturalny przebieg zakazenia HBV, ryzyko progresji choroby oraz skuteczno$¢ terapii.

Badania objety analize:



» gendéw kodujacych biatka zaangazowane w kluczowe etapy cyklu zyciowego wirusa
(Publikacja 3, Publikacja 6)

* genow regulujacych odpowiedz immunologiczng (Publikacja 4, Publikacja 5)

» gendw uczestniczacych w naprawie uszkodzen DNA (Publikacja 7)

* gendéw zaangazowanych w regulacj¢ odpowiedzi komorkowej i adaptacyjnej (Publikacja 8)

Wyniki w/w badan mogg znalez¢ praktyczne zastosowanie w personalizowanej terapii,
a takze opracowaniu nowych strategii terapeutycznych.

W Publikacji 1 dokonano przegladu i analizy wspotczesnych metod stosowanych w
diagnostyce wirusa HBV.

W Publikacji 2 porownano réznice W sekwencji migdzy dwoma formami genomu HBV:
forma kolista (rcDNA) obecng gldéwnie w surowicy, oraz kowalencyjnie zamknieta forma
kolistg (cccDNA), ktora stanowi trwaty rezerwuar wirusa w jadrach hepatocytow. Sekwencje
rc i cccDNA wirusa HBV poréwnano za pomocg wysokoczulej techniki spektrometrii mas
typu MALDI-TOF. Analizowano mutacje zwigzane z opornoscig na leki w regionie
polimerazy (pol), mutacje wptywajace na odpowiedz immunologiczng gospodarza w regionie
precore (PC), oraz mutacje w podstawowym promotorze genu rdzeniowego (BCP), ktore
moga zwigkszac¢ tempo replikacji wirusa a takze wpltywac na jego fenotyp lub wrazliwos¢ na
leczenie. Forma cccDNA moze zatem pelni¢ rolg ,,magazynu mutacji” i mie¢ istotne
znaczenie dla prognozowania odpowiedzi na leczenie przeciwwirusowe, zwlaszcza U
pacjentow juz leczonych. Praca ta dostarcza nowych danych o znaczeniu biologicznym i
terapeutycznym trwate; formy HBV DNA 1 moze stanowi¢ podstawe do rozwoju strategii
ukierunkowanych rowniez na rezerwuar wirusa.

W Publikacji nr 3 analizowano wptyw polimorfizméw w genach TDP2, NTCP, HNF1A,
HNF4A oraz FXRa na przebieg przewleklego WZW typu B oraz na skuteczno$¢ odpowiedzi
na leczenie. Szczegdlng uwage poswigcono genom NTCP i TDP2, odgrywajacych gtowna
rolg we wnikaniu HBV do komorek i przetwarzania cccDNA.

W kolejnych badania — Publikacja nr 4 - oceniono wptyw polimorfizméw genu TNF-a
na ryzyko przewlektego zakazenia HBV, progresje uszkodzenia watroby oraz skuteczno$é¢
terapii. Badanie potwierdzito role TNF-o w patogenezie przewleklego WZW typu B,
wskazujac na zwigzek polimorfizmoéw tego genu zaréwno z ryzykiem rozwoju przewlektego

zakazenia, jak i z dynamika i stopniem uszkodzenia watroby w przebiegu HBV.



Nastepnie sprawdzono — Publikacja 5 - czy polimorfizmy w genie interleukiny 10 (IL10)
wplywaja na odpowiedz na leczenie przeciwwirusowe (zaréwno Peg IFN o2a, jak i NRTI), a
takze na progresj¢ choroby, w tym marskosci i raka watrobowokomodrkowego (HCC).
Uzyskane wyniki pokazuja, ze roznice w sekwencji promotora genu IL10 moga wptywac na
tempo progresji wioknienia watroby oraz odpowiedz na leczenie przeciwwirusowe. Osoby
z wariantami sprzyjajacymi nizszej ekspresji IL-10 czgéciej eliminujag HBSAQ po leczeniu
interferonem lub jego analogami, a jednoczesnie rzadziej rozwijaja zaawansowane widknienie

lub marsko$¢ watroby.

Publikacja nr 6 jest artykutlem pogladowym i przedstawia aktualny stan wiedzy na temat
epidemiologii, biologii molekularnej oraz cyklu zyciowego wirusa HBV. Omoéwiono w nim
najnowsze osiggniecia w dziedzinie diagnostyki, ze szczegdlnym uwzglednieniem
biomarkerow wirusowych (HBV RNA, HBcrAg, przeciwciata anty-HBs i anty-HBc). Artykut
porusza takze problem ryzyka progresji choroby - wtdknienie, marskos¢, HCC oraz
efektywnosci odpowiedzi na terapi¢ przeciwwirusowa, zarowno tradycyjnych lekoéw
(interferon, NRTI), jak i nowych strategii terapeutycznych celowanych w rézne etapy cyklu

replikacyjnego HBV, w tym tworzenie cccDNA.

Reasumujgc, przedstawiony przez Kandydatke cykl publikacji bedacy podstawg
whniosku habilitacyjnego dotyczy molekularnych i genetycznych aspektow przewleklego
zakazenia wirusem zapalenia watroby typu B (HBV). Artykuly te, opublikowane w
czasopismach o zasiggu miedzynarodowym, wnoszg istotny wktad w rozwdj dyscypliny, cO
potwierdza zarowno samodzielno$¢ badawczg Kandydatki jak i Jej kompetencje niezbedne do
uzyskania stopnia doktora habilitowanego. Duze znaczenie w tych badaniach ma
wykorzystanie zaawansowanych technik biotechnologicznych w potaczeniu z analizg
kliniczng 1 molekularng zaro6wno wirusa, jak 1 gospodarza. Waznym osiggni¢ciem jest
opracowanie innowacyjnej metody detekcji kowalencyjnie zamknigtego kolistego DNA
(cccDNA) poprzez selektywne trawienie rcDNA egzonukleaza TS, co umozliwilo precyzyjna
analizg tej formy wirusa w probkach klinicznych. Dzigki temu wykazano, ze cccDNA stanowi
rezerwuar mutacji opornosci na leczenie, co z kolei jest istotne w monitorowaniu terapii,
ocenie skuteczno$ci leczenia oraz projektowaniu strategii eliminacji HBV. Rownolegle
przeprowadzono szeroka analiz¢ zmienno$ci genetycznej gospodarza, identyfikujac
polimorfizmy pojedynczego nukleotydu (SNP) w genach uczestniczacych w cyklu

replikacyjnym wirusa, odpowiedzi immunologicznej na zakazenie, metabolizmie hepatocytow



oraz szlakach naprawy DNA. Zaroéwno do analizy genomu wirusa, jak i zmiennoS$ci
genetycznej gospodarza zastosowano wysokoprzepustowa metode spektrometrii mas typu
MALDI-TOF, co jest dodatkowym walorem badan.

Przy pomocy bioinformatycznych narzedzi analitycznych i statystycznych,
zidentyfikowano biomarkery predykcyjne i prognostyczne, ktére moga byé uzyteczne w

personalizacji terapii oraz ocenie ryzyka progresji choroby do marskosci i HCC.

Gtowne osiggnigcia przedstawionego wniosku habilitacyjnego stanowia:

» Opracowanie czulej metody analizy formy cccDNA genomu HBV.

* Wykrycie i porOwnanie rdznic sekwencyjnych miedzy formami rcDNA i cccDNA HBV
oraz ich znaczenia w przebiegu choroby i terapii.

* Identyfikacj¢ genetycznych uwarunkowan gospodarza wptywajacych na przebieg zakazenia,
progresje choroby oraz odpowiedz na leczenie.

* Zdefiniowanie znaczenia polimorfizméw SNP (TDP2, NTCP, HNF1A, HNF4A) dla
przebiegu klinicznego HBV.

* Okreslenie wptywu polimorfizméw TNF-a oraz IL-10 na przebieg zakazenia i odpowiedz
na leczenie.

* Zbadanie roli polimorfizméw gendéw naprawy DNA (ERCC2, XRCC1, NBN) w ryzyku
marskosci 1 progresji zwtoknienia.

* Identyfikacja nowych biomarkerow ryzyka progresji choroby, umozliwiajacych

personalizacj¢ leczenia i monitorowanie pacjentow.

Wszystkie w/w prace sg publikacjami wieloautorowymi. Jednakze wktad wiasnej
pracy Habilitantki jest znaczny, tj. w 6 opracowata hipoteze badawczg i koncepcj¢ badan oraz
opracowata i metodyke badan, w 4 przeprowadzita analize statystyczng uzyskanych wynikow,
w 5 byla autorem korespondencyjnym, a dla 1 badania pozyskata finansowanie na czgs$¢
badan. Ponadto wykonata czgs$¢ prac laboratoryjnych, opracowywata wyniki (tabele 1 ryciny),

uczestniczyta w interpretacji wynikow i napisaniu manuskryptu.

Ocena pozostalego dorobku naukowego
Po uzyskaniu stopnia doktora Magda Rybicka-Misiejko znacznie rozszerzyla swoja

dziatalno$¢ naukowa bioragc aktywny udzial w licznych projektach badawczych oraz



publikacjach, co niewatpliwie przyczynito si¢ do pogl¢bienia Jej warsztatu naukowego i
umiejetnosci badawczych.

Wedtug analizy bibliometrycznej publikacji przedstawionych we wniosku catkowity dorobek
Kandydatki wynosi: IF: 67,05; Punktacja ministerialna: 1552, Indeks Hirscha: 8; w tym

- Prace stanowigce podstawe osiggni¢cia habilitacyjnego IF: 34,433

- Prace stanowiace pozostaty dorobek naukowy IF: 32,618

Przedstawiony mi do oceny dorobek naukowy dr Magdy Rybickiej-Misiejko, nie
wchodzacy w cykl publikacji habilitacyjnych, obejmuje:

1. Publikacje zwigzane z tematyka nowoczesnych metod diagnostycznych i
prognostycznych w chorobach zakaznych, zwlaszcza wirusowych. Z tego zakresu
opublikowano 3 prace 0 tacznym IF =14,918 i liczbie punktow MEiIN: 300.

2. Badania nad innowacyjnymi metodami leczenia, obejmujace rozwoj nowych lekow
przeciwnowotworowych, terapii biologicznych oraz substancji o potencjale
przeciwdrobnoustrojowym. Wyniki z tych badan opublikowano w 4 pracach - IF
=17,7 liczba punktow MEiN: 560.

Aktywnos$¢é naukowa albo artystyczna realizowana w wiecej niz jednej uczelni, instytucji
naukowej lub instytucji kultury, w szczegolnosci zagranicznej.

Dr Magda Rybicka-Misiejuk aktywnie uczestniczy w grantach i projektach badawczych, tj.

Udzial w krajowych projektach badawczych:

*2014-2017 PRELUDIUM 6 (kierownik i wykonawca) — zrédto finansowania: Narodowe
Centrum Nauki (2013/11/N/NZ7/00377).

* 2018-2020 OPUS (wykonawca) — zrodto finansowania: Narodowe Centrum Nauki National
(2016/22/E/HS6/00237).

» Od 2023 roku jest ekspertem w zakresie diagnostyki genetycznej nowotworéw w Pracowni
Badan w Medycynie Narzadowej (Core Facility Organ Specific Medicine Laboratory),
Katedry 1 Kliniki Chirurgii Onkologicznej, Transplantacyjnej i Ogolnej na Wydziale
Lekarskim Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego. Laboratorium to powstalo w ramach
programu Inicjatywa Doskonatosci — Uczelnia Badawcza i specjalizuje si¢ w badaniach
translacyjnych, taczac wiedze kliniczng z dostepem do prébek biologicznych oraz danych
pacjentow. W tym laboratorium odbyla tez trzymiesigczny staz, ktory umozliwit Jej zdobycie

doswiadczenia i praktycznych umiejgtnosci.



Udziat w projektach miedzynarodowych:

* 2013-2016 MOBI4HEALTH (wykonawca projektu) — zrodto finansowania: Komisja
Europejska,

7. Program Ramowy UE w ramach konkursu REGPOT (FP7-REGPOT-2012-2013-1).

* 2014-2018 INFECT-ERA (wykonawca projektu) — zrodto finansowania: Komisja

Europejska,

Informacja o osiagni¢ciach dydaktycznych, organizacyjnych oraz popularyzujacych
nauke lub sztuke.

Dydaktyka w ramach pensum dydaktycznego

Dr Magda Rybicka-Misiejko jest koordynatorem i wyktadowca (w j. polskim i j.
angielskim) obowigzkowego przedmiotu Diagnostyka molekularna dla studentow pierwszego
roku uzupehiajacych studiow magisterskich na Miedzyuczelnianym Wydziale Biotechnologii
Uniwersytetu Gdanskiego 1 Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego, MWB UG 1 GUMed.

Oproécz tego prowadzi wyktady z Podstaw diagnostyki laboratoryjnej dla III roku
studiow pierwszego stopnia na kierunku Biotechnologia (MWB UG i GUMed).

Ponadto prowadzi zajg¢cia na kierunku Marine Biotechnology (studia drugiego stopnia,
od 2023 roku) prowadzonym przez Wydzial Oceanografii i Geografii oraz MWB UG 1
GUMed. Studia te prowadzone sa catkowicie w jezyku angielskim. W ramach tego kierunku
prowadzi czg$¢ wykladow oraz ¢wiczenia z przedmiotu Pathology and molecular diagnostics

of aquatic organisms.

Opieka nad dyplomantami oraz ksztalcenie kadr

Promotor pomocniczy przewodu doktorskiego pt: ,,Zakazenia bakteriami Campylobacter
jejuni — badania oddziatywan bakterii, przeciwciat i uktadu odpornosciowego” — praca w
dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych w dyscyplinie biotechnologia — w trakcie
(planowana obrona pod koniec 2025r.) — mgr Paulina Czoska.

Promotor 7 prac magisterskich na kierunku Biotechnologia MWB UG-GUMed:
Promotor 9 prac licencjackich na kierunku Biotechnologia MWB UG-GUMed:
Recenzent 1 pracy magisterskiej mgr Martyny Muszynskiej (2023)



Osiagniecie organizacyjne

Dr Magda Rybicka-Misiejko bardzo aktywnie wigcza si¢ w organizowanie roznych form
ksztalcenia, tj.

* organizowata warsztaty dla oséb z Uniwersytetu Gdanskiego oraz 0sob z zewnatrz: 29-
31.10.2013i 14-16.01.2014.

* Organizowala oraz prowadzita warsztaty ze spektrometrii mas dla 0sob z Uniwersytetu
Gdanskiego oraz os6b z zewnatrz: 27.03.2014

* Organizowala oraz prowadzita szkolenia dla studentow MWB UG i GUMed w dniach 22-
23.04.2023 - Zastosowania spektrometrii mas do analizy DNA

Osiagniecia popularyzujace nauke
Dr Magda Rybicka-Misiejko brata udzial w organizacji zaje¢ naukowych dla uczniow klasy
6B z II Spotecznej Szkoty Podstawowej STO w Gdansku. Odbyly si¢ one 8 lutego 2023 roku

na terenie Instytutu Biotechnologii.

Nagrody i wyroznienia

Za swoja prace dr Magda Rybicka-Misiejko wielokrotnie otrzymywata stypendia, nagrody i
wyroznienia:

Nagrody i stypendia:

» Stypendium z dotacji podmiotowej na dofinansowanie zadan projakosciowych dla
najlepszych doktorantow w roku akademickim 2011/2012, 2013/2014 i 2014/2015 -
Uniwersytet Gdanski

» Stypendium naukowe na rok akademicki 2011/2012,2013/2014 i 2014/2015 — Uniwersytet
Gdanski

* Stypendium dla doktorantow w ramach Projektu ,,Ksztatcimy najlepszych — kompleksowy
program rozwoju doktorantow, mtodych doktorow i akademickiej kadry dydaktycznej
Uniwersytetu Gdanskiego, 2010/2011

* Stypendium Marszatka Wojewodztwa Pomorskiego ,,Innodoktorant V”” 2012/2013

* Stypendium naukowe ETIUDA 2 przyznane przez Narodowego Centrum Nauki
(2014/12/T/INZ7/00335), 2014/2015

* Zagraniczne stypendium EASL Award for Young Investigators — bursary przyznane przez



European Association for the Study of the Liver na udzial w EASL Basic School of
Hepatology:

Molecular Biology and Pathogenesis of Hepatitis Viruses, Szwajcaria, 5-7.02.2015
 Zespotowa Nagroda Rektora Uniwersytetu Gdanskiego I stopnia, 2021, 2023, 2024

* Zespotowa Nagroda Rektora Uniwersytetu Gdanskiego II stopnia, 2022, 2025

Nagrody konferencyjne:

* Wyrdznienie za plakat naukowy, Falk Symposium 195: Challenges and Management of
Liver

Cirrhosis, Freiburg, Niemcy, 10-11.10.2014.

* Wyrdznienie za plakat naukowy, Falk Symposium New Treatment Targets in Gut and Liver

Disease, Lucerna, Szwajcaria, 21-22 pazdziernika 2016

Podsumowanie

Uwazam, ze gldéwne osiagni¢cie naukowe pt. ,,Identyfikacja czynnikow wirusowych
oraz genetycznych uwarunkowan gospodarza w kontekscie przebiegu i leczenia
przewleklego wirusowego zapalenia watroby typu B” jako podstawa do ubiegania si¢ o
stopien doktora habilitowanego dr Magdy Rybickiej-Misiejko jak i Jej pozostaty dorobek
naukowy, dydaktyczny i organizacyjny spetniajg kryteria osiggni¢¢ osoby ubiegajacej si¢ o
nadanie stopnia doktora habilitowanego. Dlatego z calym przekonaniem popieram wniosek
o nadanie dr Magdzie Rybickiej-Misiejko stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie

Nauk Scistych i Przyrodniczych w dyscyplinie Biotechnologia.
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