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Ocena
dorobku naukowego i rozprawy habilitacyjnej doktora nauk medycznych Beaty Urszuli
Kotowicz z Pracowni Markeréw Nowotworowych Zakladu Patologii i Diagnostyki

Laboratoryjnej, Centrum Onkologii - Instytut im. Marii Sklodowskiej Curie.

Dr n. med. Beata Urszula Kotowicz ukonczyia studia na Oddziale Analityki Medycznej
Wydzialu Farmaceutycznego Akademii Medycznej w Bialymstoku w roku 1991. W 1994 roku pedijeta
prace jako asystent w Zakladzie Chemii Klinicznej a nastepnie w Zakiadzie Markerow
Nowotworowych Centrum Onkologii gdzie otrzymuje stanowisko adiunkta i pracuje do chwili
obecnej. W 2004 r. uzyskuje specjalizacje Il stopnia w dziedzinie Diagnostyki Laboratoryjne a w roku
2006 uzyskala stopien doktora nauk medvcznych w dziedzinie biologii medyczne;j.

Jako pracownik instytutu Habilitantka nie brala bezposredniego udzialu w procesie
dydaktycznym przed dyplomowym. Wykazywala sig natomiast dzialalnoscia dydaktyczna w szkoleniu
podyplomowym prowadzac staze kierunkowe i bedac kierownikiem specjalizacji w dziedzinie
Laboratoryjnej Diagnostyki Medycznej. Prowadzila tez wyklady na kursach specjalizacyjnych dla
lekarzy i kursach w dziedzinie pielegniarstwa.

Brata udziat w badaniach klinicznych Il fazy.

Byla czionkiem Komitetu Organizacyjnego 42 Miedzynarodowego Kongresu International
Society of Oncology and Biomarkers w Zakopanem w 2015 r.

Jest czlonkiem International Society of Oncology and Biomarkers i Polskiego Towarzystwa

Diagnostyki Laboratoryjne;j.

Ocena dorobku naukowego

Prace naukowa dr Beata Kotowicz rozpoczela wraz z podjeciem pracy w Instytucie Onkologii
w 2004 zajmujac si¢ ocena stgzen TPSA i1 wolnego PSA u chorych na raka stercza po leczeniu
radykalnym, wykazujac, iz wyliczanie stosunku FPSA/TPSA jest w tej sytuacji nieprzydatne
diagnostycznie a nawet bledne. W nastepnych latach dr Kotowicz uczestniczyla w badaniach nad
markerami raka pecherza moczowego w ramach grantu Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa WyZszego
wykazujac znaczenie markera CYFRA 21.1. Badania zakonczono dwiema publikacjami w
czasopismie Nowotwory J. Oncol. i w Diagnostyce Laboratoryjnej. W 2006 roku Habilitantka bronita
prace doktorska pt. .Kliniczne znaczenie komplementarnych oznaczen standardowych markeréw

nowotworowych 1 wybranych cytokin w surowicy krwi chorych na raka szyjki macicy”.



Po uzyskaniu stopnia doktora Beata Kotowicz brata udzial w szeroko zakrojonych badaniach
w ramach projektu wdrozeniowego dotyczacego cytokin i wolnych receptorow jako markeréw
nowotworowych wykazujacych wysoka czulosé (IL-6, IL-8, M-CSF, VEGF i bFGF) w diagnostyce
raka jelita grubego, pluca i piersi. Potwierdzono mozliwos¢ wykorzystania IL-6 i [L-8 w diagnostyce
migsakow, sSTNF RI w raku jelita grubego, M-CSF w raku niedrobnokomoérkowym pluca, sTNF RII i
VEGF w raku jajnika i sTNF RI w raku piersi. Wyniki tych badan opublikowano w pigeciu
czasopismach takich jak: Onkology, Clin. Chem. Lab. Med., Nowotwory J. Oncol. i Wspdlcz.
Onkologia. W nastepnych latach Habilitantka aktywnie uczestniczyla w pracach nad ocena stgzenia
cytokin i ich receptoréw w chioniaku Hodgkina i szpiczaku mnogim. Wyniki opublikowano w pieciu
pracach naukowych dotyczacych chloniaka i w dwoch pracach dotyczacych szpiczaka, w ktorym
wykazano istotng diagnostyczna role M-CSF. Nastepne lata to ocena markerow tworzenia i resorpcji
kosci w przerzutach z raka piersi i raka pluca, praca opublikowana w Diagnostyce Laboratoryjnej w
2011 r. W 2014 roku Habilitantka opublikowala prace na temat oznaczania Chromograniny A u
chorych z guzami neuroendokrynnymi wykazujac szczegolna przydatnos¢ diagnostyczna CgA w
przvpadku guzow zlokalizowanych w jelicie cienkim. Badania najnowszych markerow
nowotworowych doprowadzily oczywiscie do powstania pracy nad ocena metaloproteinaz i ich
inhibitoréw w wybranych nowotworach. Wyniki tych prac zamieszczono w dwoch publikacjach w

Tumour Biology w 2013 roku.

Ocena pracy habilitacyinej

Praca habilitacyjna pt. ,Kliniczna ocena wartosci oznaczen wybranych biomarkerow w
surowicy krwi u chorych na nowotwory zlosliwe szyjki macicy i jajnika™ stanowi zbior pigciu
publikacji o sumarycznym IF wynoszacym 8,796 i punktacji MNiSW/KBN wynoszacej 97. W
publikacjach tych zwraca uwage udzial dwoch do dziewieciu autoréw. Wyjatkiem jest praca
pogladowa (nr. 3) w ktorej autorem jedynym jest Habilitantka. Praca ta dotyczy tylko tematyki prac
oryginalnych zwiazanych z rakiem szyjki macicy. Co do kilkuosobowego skladu autoréw to
uwzgledniajac merytoryczng, metodyczna i kliniczng ztozonos¢ badanych probleméw i wynikajaca z
tego koniecznosé pracy zespolowej nie podwaza to w zaden sposob wkiadu pracy Habilitantki a na
szczegolne podkreslenie zastuguje fakt, iz w kazdej pracy jest ona pierwszym autorem.

Prace zasadnicza stanowia wyniki 4-rech publikacji eksperymentalnych, w ktorych badano
szereg krazacych we krwi czynnikéw biatkowych, mogacych by¢ markerami nowotworowymi.
Przedmiotem prowadzonych przez Habilitantk¢ badan bylo okreslenie ich uzytecznosci klinicznej i
mozliwosci wykorzystania oznaczen na roznych etapach procesu diagnostycznego. Rezultaty opisane
w wybranym cyklu prac moga by¢ pomocne we wskazaniu grup chorych odnoszacych korzysci z
oznaczania biomarkeréw.

Badania te byly realizowane w dwodch roznych nowotworach narzadu rodnego kobiety ze
szczegOlng koncentracja na raku szyjki macicy (3 prace), w ktorym Habilitantka wykazala mozliwosc

ommaczania SCCAg i CA 125 w okresleniu stanu regionalnych weziow chlonnych zaliczanych do



uznanych czynnikéw prognostycznych. Wykazata tez. iz sTNF RI posiada najwyzszg wartosé
diagnostyczng w raku gruczolowym szyjki macicy a IL-6 ma najwyisza wartos¢ w jego
niskozroznicowanej odmianie, zas CA 125 ma wysoka warto$¢ prognostyczna w ocenie czasu
wolnego od choroby.

Odrgbng grupe stanowily chore na plaskonablonkowego raka szyjki macicy, ktory z punkiu
widzenia klinicznego nalezy do nowotworéw zlosliwych lepiej rokujacych w odniesieniu do raka
gruczolowego. Jednak w trakcie 10 letniego monitorowania tych chorych obserwowano czeste
nawroty, juz w niskich stadiach zaawansowania, co stanowilo podstawe poszukiwania nowych
biomarkeréow jako czynnikéw prognostycznych. Autorka wykazala w oparciu o krzywa ROC, ze
najwyzsza moc diagnostyczna w raku ptaskonabtonkowym szyjki macicy posiadaja - marker SCCAg i
cytokina IL-6. Wykazata istotna role IL-6 jako nowego, niezaleznego czynnika prognostycznego dla
catkowitego czasu przezycia. Wskazala, ponadto na nowe niezalezne czynniki prognostyczne juz w
niskich stopniach zaawansowania klinicznego: VEGF w ocenie czasu wolnego od choroby, a CYFRY
21.111IL-6 w ocenie catkowitego czasu przezycia tych chorych.

Publikacja nr 5 jako jedyna dotyczy chorych na raka jajnika. Autorka ocenita mozliwosé
wykorzystania markeréw nowotworowych - HE4, CA 125 i wskaznika ROMA w diagnostyce
roznicowej, to jest w okresleniu prawdopodobienstwa wystapienia zmian o charakterze zlosliwym,
wykrytych w badaniu obrazowym. Wyniki pracy potwierdzily przydatnos¢ badanych markeréw i
wartosci algorytmu ROMA w diagnostyce réznicowej zmian w miednicy mniejszej (lagodmych i
guzow granicznych typu borderline od nablonkowego raka jajnika juz w niskich stopniach
Zaawansowania).

Autorka wyciaga z badan prezentowanych w czterech pracach eksperymentalnych az 8
wnioskow, ktére sa prezentacja wynikéw z poszczegélnych prac. Z klinicznego punktu widzenia,
wskazanie wartosci prognostycznej nowych biomarkerdw jak i zweryfikowanie uzytecznosci
standardowych markeréw nowotworowych u chorych na raka szyjki macicy jak i raka jajnika, tacznie

z klasycznymi czynnikami, moze by¢ pomocne w spersonalizowaniu metod leczenia.

Podsumowanie

Oceniana praca habilitacyjna jest wartoSciowym opracowaniem opartym o znaczace
publikacje w miedzynarodowych czasopismach i wnoszacym istotne wartosci poznawcze do
diagnostyki nowotworéw szyjki macicy i jajnika.

Dorobek naukowy Habilitantki nalezy okresli¢ jako wystarczajacy i zwarty tematycznie,
zwiazany gldwnie z poszukiwaniem markerow nowotworowych.

Catos¢ dorobku wraz z pracag habilitacyjna obejmuje 27 pelnotekstowych prac w ktérych
Autorka w 7-miu jest pierwszym autorem a sumaryczny Impact Factor tych prac wynosi 22,116 za$
suma punktéw MNiSW/KBN = 247. Na podkreslenie zastuguje Indeks Hirscha wynoszacy 4 wg bazy
Web of Science. Do pelnej oceny aktywnos$ci naukowej dr Beaty Kotowicz nalezy dodaé udzial w 40
migdzynarodowych i 7-miu krajowych konferencjach, zjazdach i kongresach naukowych, prace w



realizacji 4-rech grantow badawczych MNiSW i udzial w badaniach klinicznych. Dodatkowo byta
Ona recenzentem 3-ciu publikacji w zagranicznych i krajowych czasopismach naukowych. Jej praca
doktorska byta wyrdzniona przez Rade Naukowg Centrum Onkologii -Instytut. Dwukrotnie otrzymata
tez nagrody naukowe Dyrektora Centrum Onkologii-Instytut.

Whniosek koncowy

W oparciu o przedstawione dane o dzialalnosci naukowej, organizacyjnej i dydaktycznej, oraz
o posiadany dorobek naukowy a przede wszystkim w oparciu o przedstawiona prace habilitacyjna
scisle zwiazang tematycznie z calym dorobkiem Autorki, sadze, iz dr n. med. Beata Urszula Kotowicz
jest pracownikiem nauki dojrzalym do prowadzenia samodzielnych badan, nauczania i kierowania
praca zespolow naukowych. Na tej podstawie przedkladam Wysokiej Radzie Naukowej Centrum
Onkologii - Instytut w Warszawie wniosek o dopuszczenie dr n. med. Beaty Urszuli Kotowicz do

dalszych etapow przewodu habilitacyjnego.

Bialystok 25.07.2016 r.




