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Sylwetka Habilitantki i przebieg pracy zawodowej

Doktor  inz. Agata Chmurzynska ukonczyla studia w  Akademii Rolniczej im. A.
Cieszkowskiego w Poznaniu, w 2002 1. (specjalizacja - diagnostyka genetyczna), uzyskujac tytut
mgr inz. biotechnologii. Stopien doktora nauk biologicznych, w zakresie biologii-genetyki, nadany
uchwalg Rady Wydziatu Biologii Uniwersytetu im. Adama Mickiewicza w Poznaniu, uzyskata w
2006 1., na podstawie rozprawy doktorskiej, pt. ,,Polimorfizm i analiza poréwnawcza genéw CREB,
A-FABP 1 H-FABP zwigzanych z gospodarka lipidowa ssakéw”. Promotorem pracy byl prof. dr
hab. Marek Switoniski.

Pracg zawodows, w charakterze asystenta, rozpoczeta w pazdzierniku 2006 r., w Zakladzie
Podstaw Nauki o Zywieniu, Katedry Higieny Zywienia Czlowieka, Akademii Rolniczej im. A.
Cieszkowskiego w Poznaniu, a od wrze$nia 2007 r. pracuje na etacie adiunkta w wymienionej
Katedrze.

Doktor inz. Agata Chmurzynska odbywata staze i szkolenia, m.in. w Migdzynarodowym
Instytucie Biochemii i Biologii Molekularnej w Warszawie, w 2001 1., w Katedrze Biologii
Molekularnej, Uniwersytetu Gdanskiego, w 2002 r., w BiolnfoBank Institute w Poznaniu, w 2004 i
2011 r. oraz w Polih Microarray Workshop (Perkin Elmer) w Poznaniu, w 2006 r.

Ocena dorobku naukowego

Zgodnie z danymi zamieszczonymi w autoreferacie, dr inz. Agata Chmurzynska jest
wspotautorem 59 publikacji: w tym 17 oryginalnych prac tworezych, 5 artykuléw przegladowych, 2
rozdzialdw w monografii i podreczniku akademickim, 10 komunikatéw naukowych opublikowanych
W czasopismach recenzowanych, 23 pozostalych komunikatow naukowych oraz 2 artykutow
popularno-naukowych.

Sposrod  pigeiu oryginalnych prac twérezych, Jakie ukazaly si¢ przed uzyskaniem stopnia
doktora, udzial Habilitantki w dwoch wynosit 55%, w kolejnych trzech, 5, 20 i 35%. W dwéch z
nich, wysoko punktowanych, byta pierwszym autorem. Udziat Habilitantki w przygotowaniu tych
publikacji polegat na wspottworzeniu koneepcji badan, wykonywaniu analiz molekularnych, analizie
wynikéw badafi, wyciaganiu wnioskéw i pisaniu manuskryptu. Cztery z tych publikacji ukazaty sie
w czasopismach anglojezycznych o zasiggu migdzynarodowym (IF od 0,416 do 2,134), a jedna w
periodyku krajowym (IF=0,285). W tym okresie ukazaly si¢ tez dwa przegladowe artykuty



- naukowe, w tym jeden wylgcznego autorstwa.

Po doktoracie dr inz. Agata Chmurzynska opublikowata trzynascie oryginalnych prac
tworczych (w9 jest pierwszym autorem) oraz trzy przegladowe artykuly naukowe, Sposrod nich
cztery  oryginalne prace tworcze oraz jedna przegladowa stanowig jednotematyczny cykl
publikacji. Publikacje te ukazaly si¢ w czasopismach anglojezycznych (z wyjatkiem jednej), z
Impact Factor, od 0,218 do 3,015. Najwyzszy IF dotyczy ostatnich dwéch publikacji, w ktorych
Habilitantka jest pierwszym autorem, a w ktérych jej udzial wynosi 80 i 77%. W podreczniku
~Zywienie a zdrowie publiczne” pod red. Gaweckiego J. i Roszkowskiego W., jest wspdtautorem
jednego z rozdzialéw, z udzialem procentowym, wynoszacym 50.  Sposréd trzech artykutow
naukowych przegladowych w uznanych czasopismach, z IF wynoszacym nawet 4,077, w dwdch
jest wylacznym autorem.

Habilitantka wraz ze Wspolpracownikami ustalita 7 sekwencji nukleotydowych,
umieszczonych w bazie GenBank.

YLaczna suma punktow wszystkich opublikowanych prac (wg listy czasopism
punktowanych MNiSW) wynosi 426. O wysokiej wartosci publikacji $wiadczy sumaryczny IF,
ktéory  wedhug listy JCR wynosi 27,386, Indeks Hirscha w wysokosci 8 oraz pokazna liczba
cytowan — 262, wedlug bazy Web of Science.

Doktor inz. Agata Chmuzyriska brata udzial, jako kierownik lub wykonawca, w 6 projektach
badawczych. Jej duza aktywnosé naukows potwierdza réwniez udziat w licznych konferencjach
naukowych, z ktérych 10 komunikatéw zostato opublikowanych w czasopismach naukowych,
najezesciej z IF, wynoszacym 0,694-2,13. Pozostale doniesienia, w liczbie 23, prezentowane byly na
konferencjach krajowych i zagranicznych, m.in. na 6" Community Wide Experiment on the
Critical Assessment of Techniques for Protein Structure Prediction (CASP6), Gaeta, Wlochy, 2004
r.; NuGO week, Montecatini Terme, Wtochy, 2009 r.; IV International Congress of Nutrigenomics
and Nutrigenetics, Pampeluna, Hiszpania 2010 r., oraz Advances and controversies in B vitamins
and choline, Leipzig, Niemcy, 2012 r.

Uhonorowaniem Jej dotychczasowej dziatalnosci naukowo-badawcze]j sg liczne nagrody i
stypendia, w tym, Nagroda Zespotowa I stopnia JM Rektora UP, w 2010 r.

Ocena pozostalych osiggnieé naukowo-badawczych

W tematyce publikacji po doktoracie wyr6zni¢ mozna  zainteresowania z zakresu
nutrigenomiki, dotyczace gldwnie zywieniowych i genetycznych uwarunkowan metabolizmu
skiadnikéw pokarmowych.

Wedlug  informacji zamieszczonej w autoreferacie dr inz. Agata Chmurzynska juz jako
studentka, w 2000 r., zostala wlaczona w dziatalnogé badawczg zespotu prof. dr hab. Marka
Switoflskiego, w Katedrze Genetyki Podstaw Hodowli Zwierzat - KGiPHZ, 6wczesnej Akademii
Rolniczej w Poznaniu. Od roku 2006, po uzyskaniu stopnia doktora, pracuje w zespole prof. dr
hab. Jana Gaweckiego, w Zakladzie Podstaw Nauki o Zywieniu, Katedry Higieny Zywienia
Czlowieka - KHZCz, Uniwersytetu Przyrodniczego w Poznaniu. Od poczatku swojej dziatalno$ci
naukowej zajmowala si¢ gléwnie poszukiwaniem zaleznogci pomi¢dzy polimorfizmem genow a
fenotypem. Jej zainteresowania dotyczyly uwarunkowan masy ciala i masy tkanki tluszczowe;.
Badania z tego zakresu prowadzila na roznych gatunkach zwierzat, m.in. na $wini domowej, jako
jednym z wlasciwych gatunkow modelowych. W pracy badawczej, wykonywanej w ramach badan
wilasnych i projektu zamawianego, pt. ,,Polimorfizm i ekspresja genu leptyny (LEP) i receptora
leptyny (LEPR) oraz ich zwiazek z cechami uzytkowosci rzeznej Swin", zajmowata si¢ analizg
wplywu polimorfizmu genéw zwigzanych z gospodarka lipidowa na stopien ottuszczenia $wir.
Badania przeprowadzono na licznej grupie - ponad 400 zwierzetach reprezentujacych rézne rasy.
Oceniono szereg parametrow charakteryzujacych gospodarke lipidowa, takich jak np. grubogé
brzusznej, podskérnej i wewnatrzmigsniowej tkanki thuszezowej, tempo przyrostu masy ciala oraz
efektywnos¢ zywienia. Habilitantka wykazata w tych badaniach brak polimorfizmu genu CREB (ang.
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- ¢AMP-response eclement binding protein) w obrgbie czedci kodujacej. Analizowala tez geny
kodujace biatka wiazace kwasy ttuszczowe (ang. faity acid-binding protein, FABP). Wykazata
wtedy wystepowanie asocjacji pomigdzy niektérymi allelami a cechami ottuszezenia., Zaleznosci te
byly rasowo-specyficzne. Badala réwniez gen FABP3 i zidentyfikowata trzy nowe miejsca
polimorficzne typu SNP (ang. single nucleotide polymorphism) w regionie regulatorowym genu.
Przeprowadzona analiza asocjacyjna dla nowych polimorfizméw oraz trzech wezesniej znanych
polimorfizméw typu RFLP (ang. restriction fragment length polymorphism) nie wykazata asocjacji
pomigdzy polimorfizmami RFLP a cechami othuszczenia. U jednej z badanych ras polimorfizm
regionu regulatorowego wiazal sie z gruboscia podskérnej tkanki thuszezowej. Wyniki wskazuja, ze
zmiennos¢ ww. gendw nie wplywa znaczaco na badane cechy. Wyniki tych badan opublikowata w
trzech oryginalnych pracach twoérczych, jako rozdziat w monografii, w trzech przegladowych
artykutach naukowych oraz jako komunikaty na konferencje naukowe.

Celem kolejnych badaf byla analiza poréwnawcza regionéw chromosomowych réznych
gatunkéw ssakow, w ktoérych zlokalizowane sa geny FABP3 i FABPA. Weryfikacja hipotezy, ze
polimorfizm sekwencji konserwatywnych miedzygatunkowo (MCS) moze mie¢ duze znaczenie dla
warunkowania fenotypu wykazala u wszystkich badanych gatunkow, powyzej miejsc startu
transkrypcji genu FABP4 zidentyfikowany MCS, ktory pelni funkcje wzmacniacza. Nastepnie
przeprowadzita poszukiwania polimorfizmu w obrebie wzmacniacza genu FABP4 $wini domowe;j i
zidentyfikowata cztery polimorfizmy typu SNP, z ktérych jeden przetestowany zostal na grupie
ponad 150 zwierzat. Analiza statystyczna nie wykazala zwigzku pomigdzy tym polimorfizmem a
cechami otluszczenia. Wyniki tych badan opublikowata w jednej oryginalnej pracy tworczej,
prezentowala tez na konferencji naukowe;.

W latach 2009-2010 Habilitantka uczestniczyla w badaniach, bedacych kontynuacja jej
wezesniejszych prac. Ich celem byla analiza regionu genomu $wini, w ktorym, jak wykazaty
wezesniejsze badania, wystgpowal gen od ktérego zalezata wielkogé odktadanej tkanki ttuszczowe;.
Przeanalizowany zostal gen kodujacy czynnik transkrypcyjny LMXI1A (ang. U/M homeobox
transcription factor 1 alpha), ktéry aktywuje m.in. transkrypcje genu insuliny. We fragmencie genu,
obejmujacym promotor, 5'UTR, ekson 1 i fragment intronu 1 zidentyfikowano tylko jedna
substytucjg, zlokalizowang w intronie 1. Badania asocjacyjne, przeprowadzone na grupie ponad 700
zwierzat roznych ras wykazaly, ze polimorfizm ten nie wplywa znaczaco na odkladanie tkanki
thuszezowej. Wyniki tych badan Habilitantka zamiedcita w jednej oryginalnej pracy tworczej.

Badania nad genetycznymi uwarunkowaniami masy ciata Habilitantka prowadzita z
udziatem czterech gatunkéw zwierzat z rodziny psowatych: psa (16 réznych ras), lisa pospolitego,
lisa polarnego i jenota. Analizowata czgé¢ strukturalng genu leptyny i nie stwierdzila zadnych
roznic pomigdzy badanymi rasami pséw. Jednakze w eksonie 3 wystepowalo szes¢ substytucji
roznicujgcych badane gatunki zwierzat. Jak wykazano, zréznicowanie masy ciala réznych
gatunkow zwierzat z rodziny psowatych nie zalezy od polimorfizmu genu leptyny. Wyniki badan
zostaly zamieszczone w jednej oryginalnej pracy tworczej oraz prezentowane byly na dwéch
konferencjach naukowych (jednej migdzynarodowej).

W wyniku opisanych wyzej badan Habilitantka wraz ze Wspolpracownikami ustalita 7
sekwencji nukleotydowych, ktére zostaty umieszczone w bazie GenBank.

W latach 2000-2009 Habilitantka uczestniczyla w badaniach prowadzonych w KGiPHZ,
dotyczacych zaburzen determinacji plei u zwierzat. Brata tez udzial w pracach, ktérych celem byto
zbadanie lokalizacji chromosomowej réznych gendw zwigzanych z adipogeneza i gospodarka
lipidowg $wini. Wyniki zostalty opublikowane jako trzy oryginalne prace tworcze, byly te
prezentowane na dwoéch konferencjach krajowych.

Z kolei w ramach projektu pt. "Ekspresja genéw, poziom anomalii chromosomowych oraz
apoptoza w oocytach i zarodkach bydlecych poddanych dojrzewaniu i zaplodnieniu in vitro",
kierowanego przez dr hab. Dorote Cieglak, wykonywata analiz¢ polimorfizmu genow zwigzanych
Z apoptoza.

Po zatrudnieniu w KHZCz AR w Poznaniu, w 2006 roku, Habilitantka poszerzyla
zainteresowania badawcze o zagadnienia zwiazane z zywieniem i metabolizmem skladnikéw
pokarmowych, w szczeg6lnosci w odniesieniu do gospodarki lipidowe]j organizmu, a ostatnio



_ rowniez w powigzaniu z metabolizmem metioniny i folianéw. W latach 2008-2011 prace
badawcze wykonywata w ramach projektu, pt. "Wplyw niedoboru biatka w okresie prenatalnym
na metylacj¢ DNA i ckspresj¢ genow zwiazanych z gospodarka lipidows", ktérego byta
kierownikiem oraz projektu dla Miodej Kadry, pt. "Ocena wplywu zawartosci biatka 1 kwasu
foliowego w diecie matki w okresie cigzy na stezenia metabolitow metioniny i metylacj¢ DNA w
watrobie szczuréw". Wyniki zamiescita w publikacjach, stanowiacych cykl habilitacyjny, ale
takze w innych pracach, stanowigcych uzupetnienie tematyki, tj. w pigciu oryginalnych pracach
tworczych, w jednym przegladowym artykule naukowym, prezentowala tez na czterech
konferencjach zagranicznych i czterech krajowych.

W ostatnim czasie Habilitantka prowadzila badania dotyczace okreslenia stezenia S-
adenozylometioniny (SAM) i S-adenozylohomocysteiny (SAH) oraz globalnej metylacji DNA w
watrobach szczuréw, ktérych matki w okresie ciazy byly karmione dietg o zroznicowanej
zawartosci biatka i kwasu foliowego. Wykazano, ze na stezenie SAM w watrobie 10-
tygodniowych szczurdw miata wplyw ple¢. Z kolei stezenie SAH w watrobie szczuréw zalezato
od zawartosci biatka w diecie m

atki w okresie cigzy oraz od zawartosci thuszezu w diecie postnatalnej. Na stosunek zawartogci
SAM do SAH, ktory okresla tzw. potencjalng zdolno$é komorki do metylaciji roéznych zwigzkow
chemicznych, gtéwny wplyw miata pte¢ zwierzat. Nie stwierdzono wplywu zadnego z czynnikéw
doswiadczalnych (plci, zawartosci bialka i/lub kwasu foliowego w diecie matki, zawartosci
thuszczu w diecie postnatalnej) na poziom globalnej metylacji DNA szczuréw. Nie stwierdzono te
korelacji pomigdzy stosunkiem zawartosci SAM do SAH a globalna metylacja DNA w watrobie.

Habilitantka badala tez wptyw dodatku biatka i kwasu foliowego do diety podstawowej matki
w okresie cigzy oraz zawartodci thuszezu w diecie postnatalnej na metylacje genow Lep, LXRo
oraz. PPARy w watrobie i brzusznej tkance tluszczowej szczuréw. Metylacje przeprowadzono
metodq MS-PCR (ang. methylation-specific polymerase chain reaction) oraz HRM (ang. high
resolution melting). Przeprowadzona analiza wykazala, ze czynniki zywieniowe (prenatalne i
postnatalne) nie wplynely znaczaco na metyzacje wymienionych gendw.

We wspolpracy z zespolem prof. dr hab. Zbigniewa Krejpcio  Wnioskodawczyni
przeprowadzita badania nad wptywem zawartosci biatka i kwasu foliowego w diecie matki oraz
zawartosei thuszczu w diecie postnatalnej na tkankows zawartosé zelaza, cynku i miedzi u
szczuréw. Stwierdzono, ze zawarto$¢ tluszezu w diecie postnatalnej koreluje dodatnio =z
akumulacja zelaza oraz ujemnie z poziomem cynku i miedzi w watrobie oraz miedzi w nerkach.
Niedobor biatka oraz suplementacja kwasem foliowym diety matki powodowaly wzrost
zawartosci cynku w watrobie i nerkach. Ponadto, suplementacja diety matki kwasem foliowym
powodowala obniZenie poziomu miedzi w nerkach u jej potomstwa. Wyniki te wskazuja, ze
zawartos¢ biatka i kwasu foliowego w diecie cigzarnych samic szczura moze wplywac na
tkankowa zawarto$¢ zelaza, cynku i miedzi u ich potomstwa. Wyniki opublikowano jako
oryginalng prace tworcza.

W kolejnych badaniach, dotyczacych genetycznych 1 zywieniowych uwarunkowan
metabolizmu homocysteiny, okreslono  wplyw spozycia folianéw, witaminy Bg, By, oraz
genotypu w obrebie wybranych genéw, kodujacych enzymy zwiazane z metabolizmem metioniny,
na metabolizm homocysteiny u 0séb powyzej 60 roku zycia. Stwierdzono m.in., ze spozycie
folianéw w badanej grupie bylo stosunkowo wysokie, co przekladalo si¢ na wysokie stezenie
foliandw we krwi i réwnoczesnie relatywnie niskie stezenie homocysteiny. Krétkoterminowa
suplementacja kwasem foliowym, w dawce 400 pg/dobe, skutkowata redukcja stezenia
homocysteiny we krwi kobiet, zalezng od polimorfizmu C677T genu reduktazy
metylenotetrahydrofolianowej (MTHFR). Jednakze suplementacja kwasem foliowym wigzala sie
rowniez ze wzrostem stezenia glukozy oraz spadkiem stezenia cholesterolu frakeji HDL.
Wykazano, Zze skutki te mogg zaleze¢ od plci, genotypu oraz wyjsciowych parametrow
charakteryzujacych metabolizm metioniny. Wyniki opublikowano jako jedng oryginalng prace
tworcza, jeden przegladowy artykut naukowy oraz prezentowano na dwéch mi¢dzynarodowych i
Jednym krajowym kongresie naukowym.

Habilitantka wykonywata tez prace, dotyczace oceny spozycia folianéw oraz witamin B i B;,
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przez rézne grupy populacyjne. Metoda biezacego notowania lub FFQ oszacowano spozycie ww.
witamin przez osoby szczegdlnie narazone na ich niedobory, czyli kobiety cigzarne oraz osoby
powyzej 60 roku zycia. Oceniono wptyw miejsca zamieszkania i poziomu wiedzy o roli tych
witamin na wielkos¢ spozycia. Wyniki zamieszczono w jednej oryginalnej pracy twoérczej oraz
prezentowano na czterech konferencjach krajowych.

Duza aktywnos¢ naukowo-badawcza dr inz. Agaty Chmurzynskiej przejawia sie ponadto we
wspolpracy z: Katedra Genetyki i Podstaw Hodowli Zwierzat, Uniwersytetu Przyrodniczego w
Poznaniu —  w zakresie badan dotyczacych zwiazku pomiedzy zmiennoscig genetyczng a
zmiennoscig fenotypowa, analizy ekspresji genéw, lokalizacji chromosomowej genéw; z Katedrg
Fizjologii i Biochemii Zwierzat, Uniwersytetu Przyrodniczego w Poznaniu - w zakresic analizy
parametrow biochemicznych krwi; z Zaktadem Anatomii Zwierzat, Uniwersytetu Przyrodniczego w
Poznaniu - w zakresie analizy histologicznej tkanek; z Pracownia Gerontologii, Uniwersytetu im.
Adama Mickiewicza w Poznaniu - w zakresie badain dotyczacych uwarunkowan metabolizmu
metioniny i homocysteiny u osob starszych; z Katedra i Zakladem Biochemii i Biologii
Molekularnej, Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu - w zakresie
analizy metylacji genow.

Podsumowujac, mnalezy podkreslic wysoki poziom naukowy prac dr inz Agaty
Chmurzynskiej, kompleksowos¢ i aktualnosé badan oraz ich duzy aspekt poznawczy. Dorobek
Habilitantki stanowi znaczacy wktad dla rozwoju wiedzy z zakresu genomiki i nutrigenomiki.

Ocena cyklu jednotematycznych publikacji jako indywidualnego osiggnig¢cia

Na cykl skiada si¢ 5 jednotematycznych, nizej wymienionych publikacji, przedtozonych do
recenzji w opracowaniu, pt. "Badania nad wplywem prenatalnych i postnatalnych czynnikéw
zywieniowych na metabolizm metioniny i gospodarke lipidowa szczuréw" .

Publikacje te ukazaly si¢ w latach 2010-2012 i w opracowaniu podsumowujacym osiggniecia dr
inz. Agaty Chmurzynskiej omawiane sa w nastgpujacej kolejnosci:

1. Chmurzynska A., Malinowska A. (2011). Protein- and cysteine-deficient diet of the dam
influences growth patterns and methylation of the PPARa gene in rat offspring. Journal of
Applied Animal Research 39(1): 1-3. IF=0,218, punkty MNiSW=13, udziat -75%.

2. Chmurzynska A., Stachowiak M., Gawecki J., Pruszynska-Oszmalek E., Tubacka M. (2012).
Protein and folic acid content in the maternal diet determine lipid metabolism and response

to high-fet feeding in rat progeny in an age-dependent manner. Genes and Nutrition
7(2):223-34. IF=3,015, punkty MNiSW=13, udziat -77%.

3. Chmurzynska A., Stachowiak M., Pruszynska-Oszmalek E., (2012). Maternal protein and folic
acid intake during gestation does not program leptin transcription or serum concentration in
rat progeny. Genes and Nutrition7(2):217-22. IF=3,015, punkty MNiSW=13, udziat -80%.

4. Chmurzynska A., Malinowska A. (2011). Homocysteine homeostasis in the rat is maintained
by compensatory changes in CBS, BHMT, and PEMT gene transcription occurring in response
to maternal protein and folic acid intake during pregnancy and fat intake after weaning.
Nutrition Research 31:572-578. IF=2,092, punkty MNiSW=20, udziat -90%.

5. Chmurzyfska A. (2010). Fetal programming - link between early nutrition, DNA methylation
and complex diseases. Nutrition Reviews 68(2):87-98. 1F=4,077, punkty MNiSW=32, udziat -
100%.

Jak z powyZzszego wykazu wynika, dr inz. Agata Chmurzyiska w czterech oryginalnych
pracach tworczych jest pierwszym autorem, z udzialem wilasnym od 75 do 90%, a w jednym
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przegladowym artykule naukowym autorem wylacznym. Eacznie, Impact Factor wymienionych
publikacji wynosi 12,42, a suma punktéw wg listy czasopism punktowanych MNiSW — 91,

Zgodnie z o$wiadczeniem  wkiad wnioskodawezyni w ww. publikacje obejmuje: autorstwo
hipotez i koncepcji badan, udzial w wykonaniu do$wiadczen oraz wigkszosci oznaczen, analiz¢ i
opracowanie wynikow, wyciaganie wnioskéw i napisanie manuskryptéw. Udzial 8 wspotautorow,
wynoszacy od 3 do 25%, zostal wyszczegdlniony w zalaczonych o$wiadczeniach.

Opréez publikacji dotgczono przygotowane w jezyku polskim oméwienie celu naukowego
ww. prac i osiagnigtych wynikow, wraz ze wskazaniem ich ewentualnego wykorzystania,
poprzedzone wprowadzeniem. Wstep bardzo syntetyczny, a réwnoczeénie wystarczajacy, uzasadnia
wybor tematu oraz cel prowadzonych badan.

Koncepcja badan, ich wykonanie i analiza wynikéw sa przeprowadzone na wysokim poziomie,
dzigki czemu znalazly one uznanie recenzentéw i zostaly opublikowane w renomowanych
periodykach.

Habilitantka postawita dwie hipotezy badawcze o nastgpujacym brzmieniu, cyt.:

»zawartos¢ biatka i kwasu foliowego w diecie cigzarnych samic szczura moze wplynaé na
gospodarke lipidowg oraz metabolizm grup jednowgglowych u ich potomstwa,

zawartos¢ biatka i kwasu foliowego w diecie cigzarnych samic szczura moze wplynaé na
reakcje ich potomstwa na dietg wysokotluszczows (zawarto$é thuszezu w diecie postnatalnej
moze modyfikowac skutki programowania plodowego)”.

Ich rozwinigeie stanowi pigé szczegotowych celow, ktdre osiagnigto poprzez przeprowadzenie
dwoch doswiadczen na szczurach laboratoryjnych szczepu wsobnego Wistar.

W pierwszym doswiadczeniu samicom w okresie ciazy oraz laktacji podawano diete kontrolng
lub diete doswiadczalng niedoborows w biatko i cysteine.

W drugim doswiadczeniu samice w okresie ciazy zostaly losowo przydzielone do jednej z
czterech grup 1 karmione nastgpujacymi dietami, przygotowanymi na bazie standardowej mieszanki
AIN-93G: dietg o prawidlowej zawartosci biatka i kwasu foliowego, dieta o obnizonej zawartosci
biatka i prawidlowej zawartosci kwasu foliowego, dieta o obnizonej zawartodci biatka i
suplementowanej kwasem foliowym, dietg o prawidtowej zawartosci bialka i suplementowane;j
kwasem foliowym. Po odsadzeniu potomstwo tych matek przydzielono losowo do grupy karmionej
dieta 0 prawidlowej zawartodci thuszczu lub do grupy karmionej dietg wysokothuszczowg na bazie
smalcu. Czgs¢ potomstwa karmiono dietami dogwiadczalnymi do dziesigtego tygodnia zycia, a drugg
czgs¢ do szesnastego tygodnia zycia.

Material i zastosowane metody opisano w zalaczonych publikacjach w sposéb jasny i
wystarczajacy. Liczne analizy, zastosowane w pracy, $wiadcza o opanowaniu i znajomosci przez
Habilitantk¢ szerokiego warsztatu badawczego. Poprawnie zaplanowane dos$wiadczenia oraz
zastosowane wlasciwe metody badawcze pozwolity na uzyskanie wynikow opisanych ponizej, a
bedacych odpowiedziami na postawione cele czastkowe.

Ad 1. Stwierdzono, ze niedobér biatka i cysteiny w diecie matki, w okresie ciazy i laktacji,
skutkowal nizszg masa ciata 4-tygodniowych szczuréw w poréwnaniu do szczurdow, ktorych matki
karmione byly dietg standardowa. Dziesigciotygodniowe zwierzeta obu grup natomiast nie r0znity
si¢ masg ciala (pobranie diety tez nie roznilo si¢ istotnie). Poziom metylacji genu PPARa w watrobie
badanych zwierzat nie byt zréznicowany (stwierdzono wylacznie allele niezmetylowane). W tkance
tluszczowej potomstwa matek karmionych dieta niedoborowa w biatko zidentyfikowano tylko
niczmetylowane allele genu PPARa. 7 kolei u potomstwa matek karmionych dietg o prawidlowe;j
zawartosci biatka wystgpowaly zaréwno allele niezmetylowane jak i zmetylowane.

Ad 2. Stwierdzono, ze zywienie ciezarnych samic dieta suplementowang kwasem foliowym
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- skutkowalo nizszym stezeniem glukozy i cholesterolu calkowitego we krwi u 10-tygodniowego
potomstwa, a takze nizsza masa ciata i iloscig brzusznej tkanki tluszczowej oraz nizszym stezeniem
cholesterolu catkowitego u potomstwa 16-tygodniowego. Zywienie matki dietag niedoborowa w
biatko nie wptyneto istotnie na badane parametry biochemiczne krwi potomstwa. Zar6wno zmienna
zawartos¢ biatka jak i kwasu foliowego w diccie matki nie wptynely na zmiany st¢zenia insuliny we
krwi potomstwa. Stosowanie diety suplementowanej kwasem foliowym w okresic cigzy
spowodowalo  obnizenie poziomu transkrypcji genéw PPARq, PPARy 1 ILXRa w
watrobie szczuréw. Niedobor biatka w diecie matki spowodowat wzrost poziomu transkrypcji genu
PPARa w watrobie oraz obniZzenie poziomu transkrypcji genu LXRa w tkance ttuszczowej. Wykazano
dodatnig korelacje miedzy transkrypcja genu PPARy w watrobie a masg tkanki tluszczowe;,
przyrostem i masg ciala oraz pobraniem kalorii. Z kolei poziom transkrypcji genu PPARy w tkance
tluszczowej byl ujemnie skorelowany z przyrostem i masa ciata oraz pobraniem kalorii. Stgzenie
cholesterolu catkowitego bylo dodatnio skorelowane z poziomem transkrypcji genu LXRa w
watrobie. Reakcja na diete wysokotluszezowa w Zyciu postnatalnym zalezata od zywienia in utero, co
obserwowano m.in. jako zmieniony poziom transkrypcji genéw PPARa i PPARy. Jak wykazano w
badaniach, poziom biatka i kwasu foliowego w diecie matki w okresie cigzy moze wplywaé istotnie
na gospodarkg lipidowa potomstwa, jednak skutki tego wpltywu zalezg réwniez od zawartosci
thuszezu w diecie postnatalnej oraz wieku szczuréw. Suplementacja kwasem foliowym diety matki o
zbilansowanej zawarto$ci aminokwaséw siarkowych moze  wplywaé na odktadanie tkanki
thuszczowej. Wplyw ten nie jest zalezny od zawartosci biatka w diecie matki. W przeprowadzonym
doswiadczeniu profil badanych genéw i ich ekspresji w watrobie i tkance tluszczowej potomstwa
zalezal w wigkszej mierze od diety matki w okresie ciazy, anizeli od pobierania przez nie thuszczow.

Ad 3. Nie stwierdzono istotnego wplywu zréznicowanej zawartodci biatka i kwasu foliowego
w diecie prenatalnej oraz zawartosci ttuszezu w diecie postnatalnej na zmiany poziomu transkrypcji
genu Lep w brzusznej tkance thiszczowej szczuréw. Karmienie dieta wysokotluszczowa jedynie w
okresie postnatalnym skutkowato zwigkszeniem poziomu leptyny we krwi. Poziom globalnej
metylacji DNA w tkance tluszczowej byl o ok. 30% nizszy u zwierzat karmionych dietq
wysokottuszczowa. Uzyskane wyniki wskazuja, ze zawarto$¢ biatka i kwasu foliowego w diecie
matki w okresie ciazy nie wplywa znaczaco na stezenie leptyny u jej potomstwa.

Ad 4. Stwierdzono, ze karmienie matki w okresie ciazy dieta suplementowang kwasem
foliowym wywolywato obnizenie poziomu transkrypcji genéw PEMT BHMT i CBS w watrobie
szezuréw. Wykazano réwniez wystepowanie interakcji pomiedzy zawartoscig biatka 1 kwasu
foliowego w diecie matki, a takze interakcji pomiedzy wszystkimi czynnikami zywieniowymi
(zawartos¢ biatka i kwasu foliowego w diecie matki, zawarto$¢ tluszezu w diecie postnatalnej) w
oddziatywaniu na poziom transkrypcji badanych genéw. Najnizszy poziom ekspresji obserwowano u
potomstwa matek karmionych dieta suplementowana kwasem foliowym o prawidtowej zawartosci
biatka. Poziom homocysteiny byt o ok. 15% wyzszy u samcéw anizeli u samic, jednak ani dieta
matki w okresie cigzy, ani dieta po odsadzeniu nie miaty istotnego wplywu na ten parametr.
Stwierdzone roéznice w poziomie transkrypcji badanych genéw nie skutkowaty réznicami w stezeniu
homocysteiny pomigdzy badanymi grupami zwierzat.  Zaobserwowano jedynie nieistotng
statystycznie tendencj¢ do obnizenia stgzenia homocysteiny u osobnikéw o najnizszym poziomie
ekspresji badanych genow. Zatem zawarto$é biatka i kwasu foliowego w diecie matki moze
wplywaé programujaco na poziom transkrypcji genéw PEMT, BHMT i CBS w watrobie szczurdw.
Ostateczny poziom transkrypcji zalezny jest réwniez do zawartosei thuszezu w diecie postnatalnej.

Podsumowujac mozna stwierdzi¢, ze dr inz. Agata Chmurzynska wybrala, jako temat cyklu
publikacji, wazne i aktualne zagadnienia i wlasciwie planujac zadania uzyskata warto$ciowe wyniki
dla nauki, a w przysziosci prawdopodobnie dla praktyki. Przedstawiony cykl publikacji wzbogacit
wiedzg z zakresu wplywu prenatalnych i postnatalnych modyfikacji zywieniowych na metabolizm
metioniny i gospodarke lipidowa zwierzat doswiadczalnych.
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Jak w autoreferacie Habilitantka stwierdza, cyt. ,,Uzyskane wyniki maja przede wszystkim
znaczenie poznaweze, jednakze moga w przyszlosci przyczynié sie do modyfikacji zalecen
zywieniowych dla kobiet cigzarnych, po ich potwierdzeniu w interwencyjnych badaniach
klinicznych”.

Reasumujac — tylko najlepsze prace pozostawiaja otwarte pytania i inspiruja do dalszych
poszukiwan. Swiat naukowy, a Jjak wydaje si¢ rowniez konsumencki, entuzjazmuje sie stosunkowo
nowa dziedzing wiedzy, jaka jest nutrigenomika. Produkcja zaprojektowanej, dla okreslonych grup
odbiorcéw, zywnosci, to wyzwanie dla przysztych producentéw. Na odpowiedz — czy realizowana
ta drogg profilaktyka zdrowotna okaze si¢ skuteczniejsza od tradycyjnych metod zywieniowych,
musimy jeszcze poczeka¢. Nie w kazdym bowiem  przypadku wartosci ocenianych czy
spodziewanych parametréw mozna w prosty sposéb powiaza¢ z profilem transkrypciji genow.

Ocena dzialalno$ci dydaktycznej, wychowawczej i organizacyjnej

Doktor inz. Agata Chmurzynska posiada bardzo bogate do$wiadczenie dydaktyczne. W
latach 2002-2007 prowadzita nastgpujace zajecia dydaktyczne dla studentéw Wydziatu Hodowli i
Biologii Zwierzat, Akademii Rolniczej w Poznaniu: Genetyka zwierzat (¢wiczenia), Genetyka
molekularna (¢wiczenia), Bioinformatyka (wyklady i éwiczenia). Nastepnie od  roku 2006
prowadzita badz prowadzi nastgpujace zajecia dydaktyczne dla studentéw kierunku Technologia
zywnosci zywienie czlowieka (Wydzial Nauk o Zywnos$ci i Zywieniu, UP w Poznaniu): Podstawy
zywienia cztowieka (¢wiczenia), Wspolezesne trendy w zywieniu cztowieka (wyklady i ¢wiczenia),
Genetyka zywieniowa (fakultet, wyklady; autor programu nauczania oraz kierownik przedmiotu),
Zywienie cztowieka (wyklady, ¢wiczenia), Edukacja Zywieniowa (wyklady, ¢wiczenia), Zywienie a
zdrowie publiczne (fakultet, wyktady) oraz seminaria inzynierskie i magisterskie. Dla studentéw
kierunku Dietetyka (Wydziat Nauk o Zywnoéci i Zywieniu, UP w Poznaniu) Habilitantka prowadzi
Genetyke (wyklady, C¢wiczenia; autor programu nauczania i kierownik przedmiotu) oraz
Nutrigenomike (wyklady, ¢wiczenia; autor programu nauczania i kierownik przedmiotu).

Habilitantka jest cztonkiem rady programowej dla kierunku Dietetyka (UP w Poznaniu),
brala tez udzial w tworzeniu nowego programu nauczania, zgodnie z Krajowymi Ramami
Kwalifikacji. Byla promotorem 9 prac magisterskich, 9 inzynierskich oraz 6 licencjackich, jest tez
opiekunem naukowym jednej doktorantki.

W dziatalnosci organizacyjnej Habilitantki mozna wyréznié nastepujace aktywnosci:  jest
czlonkiem oraz byla  wiceprezesem (w latach 2001- 2002) Kota Naukowego Studentéw
Biotechnologii Akademii Rolniczej w Poznaniu, jest zalozycielem i cztonkiem Poznanskiego
Stowarzyszenia Karate Shotokan, byla tez wiceprezesem wymienionego Stowarzyszenia (w latach
2004-2008). Zajmuje si¢ popularyzowaniem wiedzy o zywieniu wsréd oséb trenujacych w tym
Stowarzyszeniu. Ponadto jest czlonkiem Komisji Rekrutacyjnej Wydziatu Nauk o Zywnosci i
Zywieniu, Uniwersytetu Przyrodniczego w Poznaniu oraz czlonkiem Polskiego Towarzystwa
Genetycznego.

Biorac pod uwagg catoksztalt bogatego dorobku naukowego dr inz. Agaty Chmurzynskiej, w
tym przedlozony do recenzji cykl jednotematycznych publikacji naukowych, spelniajacych
warunek do uzyskania stopnia doktora habilitowanego oraz jej dzialalnosé dydaktyczng i
organizacyjng stwierdzam, ze wyzej wymieniona jest doswiadczonym, w pelni samodzielnym
pracownikiem naukowym, potrafi wlasciwie organizowaé i realizowaé badania. W zwigzku z
powyzszym Habilitantka spetnia warunki okreslone w Ustawie o stopniach i tytule naukowym oraz
o stopniach i tytule w zakresie sztuki z dnia 14 marca 2003 r. (Dz.U. Nr 65, poz. 595 z pozn. zm. i w
Ustawie z dnia 18 marca 2011 r. Dz.U. Nr 84, poz. 455 Art. 2) oraz spelnia wymogi okreslone w
Rozporzadzeniach Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego z dnia 1 wrzesnia 2011 r. i 22 wrzesnia
2011 r. (Dz.U. Nr 196 poz. 1165 oraz Dz.U. Nr 204 poz. 1200) dla uzyskania stopnia doktora
habilitowanego.



9

Stawiam zatem wniosek do Rady Wydzialu Nauk o Zywieniu Czlowieka i Konsumpcji
Szkoly Glownej Gospodarstwa Wiejskiego o dopuszczenie dr inz. Agaty Chmurzynskiej do
dalszych etapow przewodu habilitacyjnego.

Krakow, 25.10.2012r.

Recenzent

(0 <) U%q
Prof. dr hab. inz. Teresa Leszczynska




