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Recenzja osiagniecia naukowego oraz caloksztattu dorobku naukowego,
dydaktycznego i organizacyjnego dr. n. fiz. Beaty Brzozowskiej w zwigzku

z wnioskiem o nadanie stopnia doktora habilitowanego

Podstawa formalna recenzji

Niniejsza recenzja zostata wykonana na podstawie uchwaty nr 412 Rady
Naukowej dyscypliny Nauki Fizyczne Uniwersytetu Warszawskiego z dnia 15 maja
2023 r. w sprawie powotania Komisji Habilitacyjnej w postepowaniu w sprawie
nadania dr n. fiz. Beacie Brzozowskiej stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie

nauk $cistych i przyrodniczych w dyscyplinie nauk fizycznych podjetej na wniosek
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Rady Doskonato$ci Naukowej dziatajgcej na podstawie art. 221 ust. 5 ustawy z dnia
20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2023 r. poz. 742).
Podstawg prawng oceny osiggnie¢ naukowych Kandydata ubiegajgcego sie
o stopien doktora habilitowanego jest art. 221 ust. 8 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. —
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (t. j.: Dz.U. z 2021 poz. 478), a w zakresie
kryteriow branych pod uwage przy tej ocenie — art. 219 ust. 1 pkt 2 wspomnianej
ustawy. Dokumentacje i materiaty dotyczace przedmiotowego postepowania
habilitacyjnego otrzymatam 16 maja 2023 r.

Recenzje przygotowano w oparciu o wskazanie przez dr n. fiz. Beate
Brzozowska osiggniecia naukowego pt. Struktura toru czgstki oraz jej wptyw na
uszkodzenie i[naprawe DNA w komoérkach ludzkich poddanych dziataniu
promieniowania jonizujgcego, stanowigcego cykl 10 spdéjnych tematycznie prac
oryginalnych opublikowanych w czasopismach z listy JCR o fgcznym wspoétczynniku
wptywu 44,533 oraz zatgczong dokumentacje wniosku. Whniosek habilitantki z dn. 30
stycznia 2023 zawiera sze$S¢ zatacznikow i spetnia wymogi formalne wszczecia

postepowania.

Przebieg kariery naukowej

Dr n. fiz. Beata Brzozowska ukonczyta studia magisterskie na Wydziale Fizyki
Uniwersytetu Warszawskiego w 2005 roku, gdzie w Zaktadzie Czgstek i Oddziatywan
Fundamentalnych Instytutu Fizyki DoSwiadczalnej obronita prace magisterska pt.
Produkcja hadronéw w obszarze ograniczonej fragmentacji. Kandydatka uzyskata
stopien doktora nauk fizycznych na podstawie rozprawy doktorskiej pod tytutem:
Scaled momentum spectra in deep inelastic scattering at HERA, obronionej tamze.
Kandydatka odbyta 1,5 roczny staz podoktorski w Department of Molecular
Biosciences, The Wenner-Gren Institute, Stockholm University (01.04.2015-
31.08.2016), obecnie jest zatrudniona na stanowisku adiunkta w Zakfadzie Fizyki
Biomedycznej Wydziatu Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego. Habilitantka w trakcie
swojej pracy naukowej i zawodowej stworzyta zaplecze eksperymentalne,
obejmujgce laboratorium radiobiologiczne oraz pracownie izotopowg klasy
Z i pracownie rentgenowska, gdzie prowadzi wraz z zespotem badania uszkodzen
DNA wywofanych promieniowaniem jonizujgcym. Ponadto, w uznaniu osiggniec
naukowych Wiadze Uniwersytetu Warszawskiego przyznaty Kandydatce nagrode

indywidualne Il stopnia Rektora Uniwersytetu Warszawskiego w 2021 oraz
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wyréznienie Rektora UW za osiggniecia majgce wplyw na rozwdj i wzrost prestizu

Uniwersytetu Warszawskiego w 2022 roku.

Ocena parametryczna i merytoryczna osiggniecia naukowego

Przedstawione do oceny osiggniecie naukowe dr n. fiz. Beaty Brzozowskiej
stanowi cykl 10 prac oryginalnych (BB1 — BB10) o fgcznym wspétczynniku wptywu
44,533 i liczbie punktéw MNiSW 880. W dwoéch pracach kandydatka jest pierwszym,
a w trzech, ostatnim autorem, a prace te tgcznie byty cytowane 79 razy. Osiggniecie
naukowe zostato oméwione szczegdtowo w Autoreferacie habilitantki (Zatacznik 2,
str. 6 — 18). Celem badan opisanych w cyklu opisanym w cyklu byto sprawdzenie jak
struktura toru czagstki, rozumiana jako przestrzenny rozkiad jonizacji, wptywa na
odpowiedz napromienionych komérek oraz jaki wplyw na naprawe radiacyjnych
uszkodzern DNA ma jednoczesne napromienienie komoérek czgstkami o réznej
gestosci jonizacji.

Przedstawione do recenzji osiagniecie naukowe stanowi spdjny cigg badan
umozliwiajgcy pogiebienie zrozumienia proceséw i mechanizméw oddziatywania
promieniowania jonizujgcego z systemami biologicznymi. Wyniki uzyskana przez
habilitantke pozwalajg na lepsze poznanie zagadnien kluczowych dla skutecznej
oceny zagrozen spowodowanych napromienieniem ofiar wypadkéw radiacyjnych
oraz dla efektywnego planowania radioterapii.

Ztotym standardem w badaniach odpowiedzi komoérkowej na dziatanie
promieniowania jonizujgcego jest test klonogenny oceniajgcy populacje komoérek
przezywajgcych oparty na okreslaniu liczby komérek zdolnych do utworzenia kolonii
po napromienieniu. Jak stusznie zauwaza habilitantka, taka analiza nie jest
wystarczajgca do oceny kompleksowosci uszkodzen, totez w pracy Freeware tool for
analysing numbers of cell colonies zaproponowata rozszerzenie tego testu o ocene
wielkosSci kolonii, dzieki ktérej mozemy okres$lic nie tylko jak duzo uszkodzen
powstato, ale rowniez ich jako$¢, ktora wptywa na efektywnos$¢ radioterapii chorych
onkologicznych. Ponadto w celu podniesienia efektywnosci indukcji uszkodzen DNA
wywotanych promieniowaniem fotonowym kandydatka zastosowata inhibitory
kondensacji chromatyny, co umozliwito modyfikacje jej upakowania chromatyny
w jgdrze komérkowym i wptyneto na zmiane rozktadu przestrzennego jonizacji,
a wiec spowodowato wzrost liczby uszkodzenn DNA, co ma kluczowe znaczenie

w skutecznosci zabijania komérek nowotworowych u chorych gorzej reagujgcych na
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leczenie radioterapeutyczne. Wyniki przedstawiono w pracy Analysis of chromatin
opening in heterochromatic non-small cell lung cancer tumour initiating cells in
relation to DNA damaging anti-tumour treatment. Zaobserwowano synergiczng
odpowiedz komoérkowa na dawki promieniowania mieszanego, w szczegolnosci
promieniowania fotonowego o niskiej gestosci jonizacji podanego jednoczesnie
z gesto jonizujgcymi czastkami alfa, co zaowocowato podjeciem dalszych badan
przez habilitantke celem wyjasnienia tego zjawiska. W pracach oznaczonych jako
(BB2), (BB3), (BB4), (BB7) oraz (BB8) pokazano eksperymentalne wyniki
potwierdzajgce, ze zbadane efekty biologiczne nie wynikajg z addytywnego dziatania
obu rodzajéw promieniowania. Wyniki te majg kluczowe znaczenie w okreslaniu
dawki zaréwno podczas oceny narazenia ofiar wypadkéw radiacyjnych, w ktorych
zawsze mamy do czynienia z promieniowaniem mieszanym, jak i w systemach
planowania radioterapii, w ktérym znajomos$¢ nieliniowego sumowania efektow jest
warunkiem koniecznym do optymalizacji radioterapeutycznego leczenia chorych
onkologicznych. Nieliniowo$¢ sumowania efektéw dziatania promieniowanie
jonizujgcego wynika ze specyficznego mechanizmu indukcji kompleksowych
uszkodzen DNA, co kandydatka wykazata za pomocg symulacji Monte Carlo (Monte
Carlo modeling of DNA lesions and chromosomal aberrations induced by mixed
beams of alpha particles and X-rays. W dalszej czesci eksperymentéw habilitantka
wykazata takze , ze efektywno$é promieniowania zalezy bezposrednio nie tylko od
liczby indukowanych uszkodzern materiatu genetycznego, ale tez ich struktury
przestrzennej. Liczba pojedynczoniciowych i podwdjnoniciowych pekniec tancucha
DNA zalezy od przestrzennego rozktadu jonizacji, ktoéry z kolei wynika ze struktury
torébw czastek emitowanych z radioaktywnego zrédta. Na podstawie informacji
przestrzennych o rozktadzie SSB i DSB w pracy Modeling of dose and linear energy
transfer homogeneity in cell nuclei exposed to alpha particles under various setup
conditions okreslono liczbe aberracji chromosomowych, ktére powstajg w wyniku
btednej naprawy SSB i DSB. Sumaryczne wyniki tych prac pozwolity tez na
oszacowanie liczby SSB, DSB oraz rozktadéw wartoSci LET. Eksperymentalna
detekcja wspomnianych aberracji chromosomowych jest trudng procedurg
i obarczong btedem zaleznym m.in. od doswiadczenia osoby wykonujgcej ten test.
Taka ocena jest jednak kluczowa ocenie dawki, ktérg otrzymaty ofiary wypadkow
radiacyjnych. Dlatego walidacja testéw aberracji chromosomowych z testem

mikrojgdrowym w pracy Precision of scoring radiation induced chromosomal
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aberrations and micronuclei by unexperienced scorers ma istotne znaczenie
praktyczne. Wyniki uzyskane w ramach tego poréwnania jednoznacznie wskazaty,
ze rozpoznawanie aberracji chromosomowych w prébkach biologicznych jest
zadaniem nietatwym, ale wykonalnym nawet przez osoby o matym doswiadczeniu,
kiedy kluczowym parametrem jest czas. W ramach badania podstawowych proceséw
fizycznych powodujacych jonizacje atoméw osrodka wywolujgcych kaskade
sygnatéw odpowiedzi komoérkowej na dziatanie promieniowania jonizujacego
(Geant4-DNA modeling of nanodosimetric quantities in the Jet Counter for alpha
particles) hanolotantka wykazata, ze opis fizycznych proceséw prowadzacych do
opisanych powyzej efektéw biologicznych mozliwy jest w nanoskali, =za
posrednictwem symulacji MC i unikalnych pomiaréw nanodozymetrycznych. Tu
kandydatka zaproponowata nowy deskryptor uwzgledniajacy lokalne depozyty
energii w doktadniejszy sposéb niz parametr LET opisujgcy stochastyczny charakter
oddziatywania promieniowania z Zzywymi komoérkami. Nanodozymetryczna
charakterystyka struktury toru czastki ma nie tylko znaczenie poznawcze.
Zaproponowane nanodozymetryczne parametry stanowig podstawe doktadniejszego
opisu mechanizmu uszkodzenia i naprawy DNA, co otwiera droge do znaczacej
poprawy oceny dawki, niezbednej zaréwno w ochronie radiologicznej, jak

i w planowaniu radioterapii.

Ocena dziatalnosci naukowej i pozostalych osiggnie¢ naukowych, udziat
w projektach badawczych, kierowanie projektami

Poza tematykg wskazang we wniosku jako osiagniecie naukowe habilitantka
zajmuje sie badaniami z zakresu fizyki medycznej, analizg uszkodzen DNA pod
dziataniu promieniowania o réznym LET, znaczeniem egzosomoéw w radioterapii oraz
zastosowaniem druku 3D i chorych z rakiem piersi. W ramach nawigzanej
wspotpracy z prof. Andrzejem Wojcikiem w wyniku odbycia stazu podoktorskiego na
Uniwersytecie w Sztokholmie rozwineta warsztat badawczy i utworzyta laboratorium
radiobiologiczne na Uniwersytecie Warszawskim. Wykorzystujgc mozliwosci tego
laboratorium kandydatka prowadzi badania mechanizmu adaptacji komoérek na
dziatanie  promieniowania  jonizujgcego. @ We  wspodipracy  z naukowcami
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego (WUM) prowadzi takze eksperymenty
dotyczace roli egzosomoéw w optymalizacji radioterapii chorych onkologicznych.

Egzosomy sag czgsteczkami wydzielanymi przez komérki do mikroSrodowiska
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odpowiedzialnymi m.in. za komunikacje miedzykomérkowg. Jeden z tematow
badawczych habilitantki dotyczy uwrazliwiania komérek nowotworowych na dziatanie
promieniowania X i alfa przez dodanie do pozywki egzosoméw. Wreszcie, w ramach
wspétpracy z Narodowym Centrum Onkologii w Warszawie realizowany jest projekt
rowniez dotyczacy testowania nowych materiatéw wykorzystywanych w druku 3D do
tworzenia boluséw do napromieniania chorych z nowotworem piersi.

Profil badan, ktére prowadzi kandydatka ogniskuje sie wokot odpowiedzi na
promieniowanie jonizujgce, zaréwno w skali subkomérkowej, jak i w skali komorki,
czy organizmu. Na podkreslenie zastuguje fakt, ze te badania sg wybitnie
interdyscyplinarne i habilitantka z duzym powodzeniem tgczy wiedze z zakresu fizyki
(tak teoretycznej, jak i medycznej), biologii molekularnej i biologii organizmu
z badaniami translacyjnymi w medycynie, a zwlaszcza w radioterapii.  Takie
podej$cie wymaga szerokiej wiedzy z kilku dziedzin, ktérg bez watpienia kandydatka
posiada, co przektada sie na jej osiggniecia publikacyjne.

Kandydatka juz w poczgtkowym okresie swojego rozwoju naukowego
mozliwo$é pracy pod opiekg uznanych naukowcoéw, co przetozyto sie nie tylko na
dorobek badawczy, ale takze dalszg droge Jej rozwoju naukowego. Habilitantka
brata udziat w grupie badawczej skupiajgcej sie wokét detektora czgstek ZEUS
w akceleratorze czgstek HERA (Hadron Elektron Ring Anlage), co zaowocowato
wspotautorstwem w 58 publikacjach o tgcznym wspotczynniku wptywu blisko 300
punktéw. Kolejne 46 publikacji opublikowanych po obronie doktoratu (2010 — 2022)
to rowniez w znaczgcej wiekszosci owoc tej wspotpracy. Reasumujgc, habilitantka
posiada bardzo dobry dorobek publikacyjny sktadajacy sie z 105 artykutéw o tgcznym
wspotczynniku wptywu ponad 550 punktow i liczbie cytowan przekraczajgcej 2500.
Dodatkowo habilitantka brata udziat w pracach zespotéw badawczych realizujgcych
projekty finansowane w drodze konkurséw krajowych lub zagranicznych, m.in.
RENEB, byta laureatkg stypendium w ramach Visby Programme, Swedish Institute
oraz kierownikiem projektu SONATA pt. Modelowanie Monte Carlo odpowiedzi
komorki na uszkodzenia DNA pod wptywem wigzek mieszanych promieniowania
Jonizujgcego. Kandydatka jest aktywnym cztonkiem kilku uznanych towarzystw
naukowych. Dr Brzozowska odbyta takze kilkanascie stazy zagranicznych (w tym

dtugoterminowych) i wizyt studyjnych.
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Ocena dziatalnosci dydaktycznej, organizacyjnej i popularyzujgcej nauke oraz
informacja o wspétpracy miedzynarodowej Habilitantki

Kandydatka byta cz’ronkiem‘ zespotu odpowiadajgcego za stworzenie
i prowadzenie kierunku studiéw Il stopnia Radiogenomika na Wydziale Chemii UW
od 2019, a takze, od lutego 2020, petnita funkcje zastepcy przewodniczgcego Rady
Dydaktycznej Wydziatu Fizyki UW. Od momentu zatrudnienia na Wydziale Fizyki UW
brata udziat w tworzeniu Kota Naukowego Fizyki Medycznej oraz Kota Doktorantéw
Dawka LETalna. Wspétpracujgc z tymi grupami zorganizowata szereg konferencji
naukowych i wydarzen o tematyce profilaktycznej. W okresie po uzyskaniu stopnia
doktora byta zaangazowana w prace Komisji Rektorskiej ds. Etyki Badan
Naukowych z Udziatem Czlowieka oraz Komisja oceniajgca najlepsze prace
dyplomowe w dziedzinie fizyka medyczna (z ramienia Oddziatu Warszawskiego
Polskiego Towarzystwa Fizyki Medycznej). Jest takze zaangazowana w szereg
projektéw naukowych (wymieniono 7), ktérych zakoriczeniem bedzie obrona pracy
doktorskiej przez ich gtéwnych wykonawcéw. Bardzo istotnym osiagnieciem jest
utworzenie laboratorium radiobiologicznego w Zakfadzie Fizyki Biomedycznej UW
oraz Pracownia klasy Z, co umozliwia ksztatcenie i rozwéj nowej kadry pracownikéw

naukowych.

Whniosek koncowy

Przedstawione przez dr n. fiz. Beate Brzozowska osiggniecie naukowe

sktadajace sie z cyklu 10 spoéjnych tematycznie prac, opublikowanych w latach 2017-

2023 w czasopismach zagranicznych z listy JCR, spetnia wymogi stawiane

rozprawom habilitacyjnym w Ustawie o stopniach i tytule naukowym oraz o stopniach

i tytule w zakresie sztuki oraz odpowiada kryteriom oceny osiggnie¢ osoby

ubiegajgcej sie o nadanie stopnia doktora habilitowanego, przedstawionym
w stosownym Rozporzadzeniu Ministra.

Dr n. fiz. Beata Brzozowska jest pierwszym autorem oraz autorem
korespondencyjnym w znacznej czesci prac i ma dominujgcy wkitad w opracowanie
koncepcji, wykonanie badan oraz przygotowanie manuskryptéw. Opublikowane
wyniki sa wartosciowe i wnosza nowa wiedze do prezentowanej dziedziny, posiadaja
takze potencjat aplikacyjny i spetniajg ustawowg definicje osiggniecia naukowego na

stopien naukowy doktora habilitowanego.
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Na podstawie oceny cafoksztattu dziatalnosci naukowo-badawczej,
dydaktycznej i popularyzatorskiej oraz wspotpracy naukowej dr n. fiz. Beaty
Brzozowskiej stwierdzam, ze zostaty spetnione kryteria stawiane kandydatom do
stopnia naukowego doktora habilitowanego, w brzmieniu okreslonym Ustawg
o Stopniach i Tytule Naukowym z dnia 14 marca 2003 roku z pbzniejszymi zmianami.

Zatem, dziafajac na podstawie art. 221 ust. 10 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r.
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2021 r. poz. 478) rekomenduje

Komisiji w postepowaniu_habilitacyjinym dr n. fiz. Beaty Brzozowskiej oraz Wysokiej

Radzie poparcie wniosku o nadanie dr n. fiz. Beacie Brzozowskiej stopnia

naukoweqgo doktora habilitowanego w_dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych

w dyscyplinie nauki fizyczne.
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Prof. dr. hab. n. med. Wiktoria Suchorska

Poznan, 3 lipca 2023r.
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