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Ocena osiggniecia naukowego pt. ,Opracowanie i zastosowanie metod biologii
molekularnej w diagnhostyce genetycznej komérek rozrodczych i zarodkéw”
oraz pozostatych osiggnie¢ naukowo-badawczych, dorobku dydaktycznego

i organizacyjnego dr Joanny Liss w postepowaniu habilitacyjnym

Ocena zostata przygotowana na prosbe prof. dr hab. Wtodzimierza Meissnera Dziekana
Wydziatu Biologii Uniwersytetu Gdanskiego zgodnie z decyzjg Centralnej Komisji do
spraw Stopni i Tytutéw z dn. 3 czerwca 2019 roku, w ramach ktérej zostatam powotana
do petnienia funkcji recenzenta w postepowaniu habilitacyjnym Pani dr Joanny Liss.
Oceny dokonatam na podstawie przekazanych mi materiatéw, ktore zawieraty:

1. wniosek Habilitantki o przeprowadzenie postepowania habilitacyjnego
kopie dyplomu potwierdzajgcego stopien doktora
autoreferat w jezyku polskim i angielskim
kopie publikacji stanowigcych osiggniecie naukowe

wykaz opublikowanych prac naukowych

ONZ P et LTS

informacje o innych osiggnieciach naukowych, osiggnieciach dydaktycznych,
organizacyjnych, wspoétpracy naukowej i popularyzacji nauki
7. o$wiadczenia wspdtautoréw publikacji stanowigcych osiggniecie naukowe

Przedstawione materiaty byty kompletne i spetniaty wymogi formalne.

Dr J. Liss uzyskata tytut magistra w roku 1995 na Wydziale Biologii, Geografii i
Oceanologii Uniwersytetu Gdanskiego. Prace doktorska pod tytutem ,Wstepna ocena
wpltywu infekcji HPV na rozwo¢j raka szyjki macicy na podstawie obecno$ci DNA
wirusowego w zainfekowanych komoérkach” obronita w roku 2000 na Wydziale

Lekarskim Akademii Medycznej w Gdarisku. Jej promotorem byt prof. dr hab. Czestaw
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Woéjcikowski. Habilitantka jest zatrudniona na stanowisku kierownika w Laboratorium
In Vitro i Banku Komérek Rozrodczych i Zarodkéw w Klinice Leczenia Nieptodnosci
INVICTA, a od 2018 roku réwniez na stanowisku adiunkta w Katedrze Biologii i Genetyki

Medycznej, Wydziatu Biologii, Uniwersytetu Gdanskiego.

Ocena osiagniecia naukowego

W sktad ocenianego osiggniecia wchodzi 6 prac:
1. Liss]iwsp., Fertil Steril 2008
2. Liss]iwsp., Ginekol Pol 2010
3. Liss]iwsp., Folia Histochem Cytobiol 2015
4, tukaszuk Ki wsp., Fertil Steril 2015
5. Liss]iwsp., Ginekol Pol 2016
6. Liss]iwsp., Reprod Fertil Dev 2018

Prace te zostaly opublikowane w czasopismach o réznym zasiegu, od wiodacych
(Fertility and Sterility) do dalszoplanowych czasopism specjalistycznych (Ginekologia
Polska). Wiekszo$¢ prac to publikacje oryginalne, jedna z publikacji jest praca
przegladows, jedna opisem przypadku klinicznego. W pieciu z prac Habilitantka jest
pierwszym autorem, w trzech artykutach peini funkcje réwniez autora
korespondujgcego. Sa to dwie prace opublikowane w Ginekologii Polskiej (artykut
przegladowy oraz praca oryginalna w jezyku polskim) oraz jedna w Fertility and
Sterility (opis przypadku klinicznego).

Publikacje wchodzgce w sktad osiggniecia naukowego przedstawiaja spéjny ciag badan
nad opracowaniem i wdrozeniem metod diagnostyki preimplantacyjnej dla pacjentéw
obcigzonych chorobami genetycznie uwarunkowanymi oraz zmagajacych si¢ z
niepowodzeniami rozrodu z powodu nieprawidtowosci genetycznych w komoérkach
rozrodczych. Diagnostyka preimplantacyjna polega na wykonaniu badan genetycznych
komoérki jajowej przed jej zaptodnieniem lub komdrek zarodka przed jego
wprowadzeniem do macicy. Wyniki prowadzonych przez Habilitantke badan majg duzy
wymiar praktyczny. Umozliwity one wprowadzenie do praktyki klinicznej metod
diagnostyki preimplantacyjnej komérek zarodka. Opracowane podej$cia diagnostyczne
byly innowacyjne w skali kraju. Habilitantka pracuje w wiodacym zespole

wprowadzajagcym metody diagnostyki preimplantacyjnej w Polsce. Jej warsztat
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badawczy obejmuje rézne metody z zakresu genetyki i cytogenetyki molekularnej. Na
szczegblng uwage zastuguje bardzo sprawne postugiwanie sig¢ materiatem, ktory jest
przedmiotem badan. Komorki rozrodcze lub komoérki zarodka sg materiatem
szczegblnie trudnym do badania i wymagajagcym technicznie. Otrzymuje si¢ z nich
bardzo mate iloéci DNA, bardzo ograniczone sg mozliwo$ci wykonywania powtdrzen
uzyskanych oznaczen i bardzo duze jest ryzyko kontaminacji innym materiatem

genetycznym.

Praca Liss i wsp. Fertil Steril 2008 jest krotkim opisem przypadku klinicznego dwéch
par majgcych wysokie ryzyko posiadania potomstwa obcigzonego zespotem Smitha-
Lemlego i Opitza (SLOS), ktéry zaliczany jest do jednej z najczestszych chordb
metabolicznych w Polsce. Analiza DNA blastomeréw z wykorzystaniem opracowanej
przez Habilitantke metody zagniezdzonego PCR (nested PCR) i analize dtugosci
fragmentéw restrykcyjnych (RFLP) na obecno$¢ dwéch wariantéw patogennych genu
DHCR7 wykrytych u badanych par pozwolita na wybranie zarodkéw pozbawionych tych
zmian genetycznych, co zakonczyto sie urodzeniem zdrowych dzieci. Habilitantka jest
pierwszym autorem tej pracy. Opisana metoda stanowi autorski wktad Habilitantki w
rozwdj diagnostyki przedurodzeniowej SLOS. Jej wktad (50%) polegat na zaplanowaniu
i wykonaniu badan, ktére zostaty przez nia opracowane oraz interpretacji wynikow i

napisaniu cze$ci manuskryptu.

Praca Liss ] i wsp., Ginekol Pol 2010 przedstawia opis diagnostyki preimplantacyjnej dla
pieciu par obcigzonych duzym ryzykiem wystgpienia u potomstwa rdzeniowego zaniku
mieéni (SMA1). Stosujgc metode zagniezdzonego PCR i analize dtugosci fragmentow
restrykcyjnych (RFLP) Habilitantka wyodrebnita komérki pozbawione delecji fragmentu
genu SMNI1, co przyczynito sie do urodzenia zdrowych dzieci. Habilitantka jest
pierwszym autorem tej pracy. Jej wktad w przygotowanie publikacji (70%) polegat na
zaplanowaniu, wykonaniu badan, interpretacji wynikéw oraz przygotowaniu czeSci

manuskryptu.

Praca Liss ] i wsp., Folia Histochem Cytobiol 2015 dotyczy wykorzystania
fluorescencyjnej hybrydyzacji in situ (FISH) do oceny liczby wybranych chromosoméw
w komoérkach zarodkéw, ktére powstaly z komérek rozrodczych nosicieli translokacji

robertsonowskich lub wzajemnych. Uzyskane wyniki na podstawie badania 77 par (521
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blastomeréw) wykazaty bardzo wysoki odsetek niezréwnowazenia materiatu
genetycznego zarodkéw. Pokazaty réwniez, ze podanie zarodkéw zréwnowazonych
genetycznie (na podstawie przeprowadzonych analiz) pozwala na uzyskanie zdrowych
cigz ze skuteczno$ciag poréwnywalng do skuteczno$ci uzyskiwanej u pacjentéw bez
translokacji. Habilitantka jest pierwszym autorem tej pracy. Jej wktad (45%) w
powstanie tej pracy polegat na zebraniu danych do analizy, opracowaniu wynikéw i

przygotowaniu cze$ci manuskryptu.

Praca tukaszuk K i wsp., Fertil Steril 2015 jest w mojej ocenie jednym z najciekawszych
artykutéw wchodzacych w sktad osiggniecia naukowego. Wyniki tej pracy wskazujg na
przydatno$¢ metody sekwencjonowania nastepnej generacji (NGS) do oceny aneuploidii
zarodkéw w diagnostyce preimplantacyjnej. NGS moze by¢ wykorzystane nie tylko do
analizy komorek trofoektodermy, ale réwniez pojedynczych blastomeréw. Wyniki tych
badan nie zostaly jednak oméwione w autoreferacie, ktéry w zakresie tej publikacji
ogranicza sie wytgcznie do wspomnienia o opracowaniu metod lizy komorek
podlegajacych badaniu. Jednak ani Autoreferat, ani publikacja nie podaje na czym
polegata opracowana przez Habilitantke metoda lizy badanych komérek. Habilitantka
wymienia ciatka kierunkowe, blastomery i komorki z blastocysty, podczas gdy w
publikacji materiatem do badan byly blastomery. Habilitantka jest pigtym z o$miu
autoréw tej publikacji. Jej wktad, szacowany na 15%, polegat na zebraniu danych do

analizy, przeprowadzeniu analiz i przygotowaniu cze$ci manuskryptu.

W pracy Liss | i wsp., Ginekol Pol 2016, ktéra jest artykutem przegladowym,
przedstawiono wady i zalety réznych metod stosowanych do potrzeb diagnostyki
preimplantacyjnej, zwracajac szczeg6lng uwage na techniki wysokoprzepustowe tj.
poréwnawcza hybrydyzacja genomowa do mikromacierzy (aCGH) i NGS. Habilitantka
jest pierwszym autorem tej pracy. Wktad Habilitantki polegat na opracowaniu koncepcji

pracy, przegladzie i wyborze pi$§miennictwa oraz przygotowaniu cze$ci manuskryptu.

Praca Liss ] i wsp., Reprod Fertil Dev 2018 pokazuje skuteczno$¢ metody NGS w
diagnostyce preimplantacyjnej z wykorzystaniem mrozonych zarodkéw. Statystycznie
istotne réznice miedzy grupga badang a grupa kontrolng obserwowano w zakresie cigzy

klinicznej, implantacji zarodka i czestos$ci poronien. Habilitantka jest pierwszym



autorem tej pracy. Jej wktad (45%) polegat doborze badanej grupy, analizie danych i

przygotowaniu cze$ci manuskryptu.

W Autoreferacie nie uniknieto réznych niescisto$ci. Wymieszane sg typy chordb
genetycznie uwarunkowanych i mechanizmy prowadzgce do ich powstania np.: ,u par
obarczonych nieprawidtowo$ciami genetycznymi takimi jak: choroby jednogenowe,
mutacje punktowe, translokacje czy inne zaburzenia dotyczace gendéw.” Nieprecyzyjnie
sformutowane sg zdania: ,Pozwolita na uzyskanie zdrowej cigzy i urodzenie zdrowych
dzieci, bez ryzyka nosicielstwa tej choroby”, ,W Polsce jak dotad nie byto mozliwe
wykluczenie ryzyka urodzenia chorego dziecka u rodzicéw nosicieli wadliwego genu.”,
,.ocena ploidii w zarodku na etapie przedimplantacyjnym pozwala uniknag¢ ryzyka
wystgpienia wady u ptodu”. Nalezy mie¢ na uwadze, Ze zmiany genetyczne mogg
wystepowaé de novo, choroby genetycznie uwarunkowane mogg powsta¢ w réznym
mechanizmie na skutek uszkodzenn pojedynczych genéw lub  aberracji
chromosomowych, a kazda metoda diagnostyczna obarczona jest ryzykiem btedu.
Habilitantka pisze, ze ,uzyskane wyniki pozwolity jednoznacznie wysung¢ hipoteze, ze
ocena ploidii zarodka (...) daje wyzsze szanse powodzenia leczenia (..)", podczas gdy ta

hipoteza byta sprawdzana w omawianym badaniu (Liss i wsp., 2018).

Przedstawione publikacje tworza spdjny ciag badan w bardzo waznej i jednoczesnie
ciekawej dziedzinie, ktéra stanowi jeden z istotnych nurtéw w genetyce cziowieka.
Prowadzone badania bezposrednio wigza sie z etiologia powaznych, nieuleczalnych
choréb. Zastosowanie metod opracowanych przez Habilitantke daje szans¢ rodzinom
obcigzonym duzym ryzykiem wystapienia choroby genetycznie uwarunkowanej na
posiadanie zdrowego potomstwa. Aspekt praktyczny podnosi znaczenie

prezentowanych w rozprawie prac badawczych.

Ocena pozostalego dorobku naukowego, dydaktycznego i organizacyjnego,
wspotpracy naukowej i popularyzacji nauki

Poza publikacjami sktadajacymi sie na osiggniecie naukowe dorobek Habilitantki
obejmuje 29 publikacji zawartych w bazie Journal Citation Reports oraz 5 publikacji w
czasopismach bez wspétczynnika oddziatywania, ktére ukazaty sie w latach 2003-2019.

Dr | Liss byla wspétwykonawcg w grancie NCN, KBN i projekcie migdzynarodowym
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finansowanym przez rzad flamandzki oraz trzech projektach finansowanych przez
Akademie Medyczng w Gdansku. Jest wspdtautorka 67 doniesienn zjazdowych
(wystgpien oraz plakatdéw). Trzykrotnie otrzymata nagrody Rektora Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego (danej Akademii Medycznej w Gdansku). Habilitantka nie
wykazata udziatu w kierowaniu projektami naukowymi, komitetach organizacyjnych,
konsorcjach lub sieciach badawczych. Od 2014 jest cztonkiem zarzadu Polskiego
Towarzystwa Medycyny Rozrodu i Embriologii, petnigc funkcje przewodniczacej Sekcji
Embriologicznej oraz cztonkiem czterech innych towarzystw naukowych. Jest cztonkiem
zespotu ekspertéw Europejskiego Towarzystwa Rozrodu Cztowieka i Embriologii oraz
Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego. Odbyta liczne krétkoterminowe
staze w oSrodkach zagranicznych.

Osiggniecia dydaktyczne to wyktady na kursach specjalizacyjnych dla lekarzy i wyktady
dla studentéw, wspétautorstwo skryptu dla studentéw medycyny, opieka naukowa nad
czterema pracami magisterskimi, promotorstwo dwéch prac licencjackich i jednej pracy

magisterskie;j.

Whioski koncowe

Biorgc pod uwage osiggniecia naukowe, dydaktyczne i organizacyjne Pani dr Joann Liss
przedstawione w ocenianych dokumentach, popieram jej wniosek do Rady Wydziatu
Biologii Uniwersytetu Gdanskiego o nadanie stopnia naukowego doktora

habilitowanego nauk biologicznych w zakresie biologii.

Dr hab. n. med. Monika Otdak

Dr hab. n. med. Monika Otdak
specjalista genetyki klinicznej
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