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Ocena dzialalnosci naukowo-badawczej, dydaktycznej i organizacyjnej
oraz osiagniecia naukowego dr n. med. Agnieszki Czarnieckiej
Adiunkta Kliniki Chirurgii Onkologicznej i Rekonstrukcyjnej Centrum
Onkologii Instytut im M. Sklodowskiej-Curie, Oddzial w Gliwicach
przeprowadzona w zwigzku z postqpow?niem o nadanie

stopnia naukowego doktora habilitowanego.

A. Cze$c¢ ogdlna

Dr n. med. Agnieszka Czarniecka urodzita sie -r w Rudzie Slgskiej. Po
ukoriczeniu liceum rozpoczeta studia medyczne na Wydziale Lekarskim Slaskiej Akademii
Medycznej, ktére ukonczyta w 1994 roku z wynikiem bardzo dobrym. W trakcie studiow,
bedac cztonkiem studenckiego kota naukowego przy Katedrze i Zaktadzie Fizjologii
w Zabrzu Rokitnicy, odkryta swoja pasje naukowa, ktéra skutecznie kontynuuje do dnia
dzisiejszego.

Po zakonczeniu stazu podyplomowego rozpoczyna prace w Centrum Onkologii
w Gliwicach, gdzie jest zatrudniona do dnia dzisiejszego na stanowisku adiunkta Kliniki
Chirurgii Onkologicznej i Rekonstrukcyjnej. W 2001 roku uzyskuje tytutu specjalisty
w dziedzinie chirurgii onkologicznej, a w 2005 tytut specjalisty w dziedzinie chirurgii
ogolnej. Doskonali swoje umiejetnosci uczestniczac w zagranicznych szkoleniach z zakresu
chirurgii we Wtoszech i Holandii. Jednocze$nie z rozwojem merytorycznym, kontynuuje
swoje zainteresowania naukowe I w 2005 roku uzyskuje stopien naukowy doktora nauk

medycznych w zakresie medycyny nadany uchwatg Rady Wydziatu Lekarskiego Slaskiej
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Akademii Medycznej w Zabrzu na podstawie pracy pod tytutem: ,Analiza wskazan do
operacji niedoszczetnych w zrdéznicowanych rakach tarczycy”. Promotorem
w przewodzie doktorskim byta prof. dr hab. n. med. Barbara Jarzab. Fakt ten zapewne
rzutowal na dalszy rozwdj naukowy 1 zainteresowania naukowe Habilitantki, ktore
koncentrujg sie wokdét biologii, diagnostyki i leczenia nowotworow, gtownie raka tarczycy.
Wspdlpracuje w tej dziedzinie z oSrodkiem kierowanym przez panig prof. Barbare Jarzab,
a takze z o$rodkami zagranicznymi, a owocem tej pracy sg publikacje w renomowanych
czasopismach naukowych. Habilitantka jest znana w kregu nie tylko chirurgicznym ale takze
aktywnie uczestniczy w zyciu spotecznosci endokrynologéw. Jest postrzegana jako znawca
w swojej dziedzinie czego najlepszym odzwierciedleniem sg czeste powotania do grup
eksperckich opracowujacych rekomendacje towarzystw w zakresie leczenia choréb

tarczycy.

B. Ocena dorobku naukowego

Dorobek naukowy dr n. med. Agnieszki Czarnieckiej obejmuje tacznie 41 pozycji
opublikowanych w catosci. Z tego 26 pozycji to prace oryginalne, 8 prac pogladowych, trzy
prace kazuistyczne, trzy rozdziaty w podrecznikach i cztery w suplementach czasopism.
Godnym podkreslenia jest fakt ogloszenia wiekszosci prac w jezyku angielskim,
w czasopismach o szerokim zasiegu co wydatnie zwieksza ich dostepnoé¢ dla zagranicznych
odbiorcow. Zgodnie z analiza bibliometryczng przygotowang prze Sekretariat Naukowy
Centrum Onkologii - Instytut im M. Sklodowskiej-Curie, Oddziat w Gliwicach dorobek
catkowity naukowy dr n. med. Agnieszki Czarnieckiej oceniono na 582 punktow KBN,
a sumaryczny wspotczynnik wptywu IF wynosi 98,797, w tym 9 prac przed uzyskaniem
stopnia doktora ( [F= 7,616 pkt) oraz 32 po uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych
(IF=91,181 pkt.). Nalezy podkresli¢, ze dorobek Kandydatki jest spojny i znaczacy, zwtaszcza

w odniesieniu do 0séb z kregu klinicystow reprezentujacych dyscypliny zabiegowe.

Ze swojej strony pragne dodac, Ze jestem wspoétautorem z dr Agnieszka Czarniecka
dwoch publikacji, ktére sa rekomendacjami towarzystw narodowych. Niemniej jednak nie
zachodzi w tym przypadku konflikt intereséw, poniewaz autorami tych rekomendacji sa
niemalze wszyscy specjali$ci zajmujacy sie tym tematem wiec trudno pozyskac osobe, ktora

nie posiada wspoélnego doniesienia Habilitantkg. Pragne ponadto podkreéli¢, ze



w opracowaniu zalecen zajmowali$my sie nieco innymi zagadnieniami i nie ma to wptywu

na moja ocene Kandydatki.

Ocena osiaggniecia naukowego ,Ocena znaczenia prognostyczno-predykcyjnego
somatycznych mutacji V60OE genu BRAF dla chorych na raka brodawkowatego
tarczycy” dr n. med. Agnieszki Czarnieckiej

Na osiagniecie naukowe sktada sie cykl 7. publikacji naukowych opublikowanych
w recenzowanych czasopismach po uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych.
Osiggniecie zostato udokumentowane cyklem 5. oryginalnych prac opublikowanych
w czasopismach o sumarycznym wspétczynniku oddzialywania IF 59,762 (MNiSW - 184
pkt). oraz 2 prac pogladowych o wspétczynniku oddziatywania IF 4,119 (MNiSW - 27 pkt).
Sumaryczny IF prac wlgczonych do osiagniecia naukowego wynosi 63,881, a punktacja

KBN/MNiSW - 211.

w

Cykl prac obejmuje zagadnienia dotyczace nowoczesnej diagnostyki i leczenia raka
brodawkowatego tarczycy. Zréznicowany rak tarczycy to najczgstszy nowotwor gruczotow
wydzielania wewnetrznego, stad cel pracy jest bardzo istotnym wyzwaniem badawczym
i stusznym kierunkiem dociekan naukowych, wobec lawinowo narastajgcej w ostatnich
trzech dekadach zachorowalnosci na zréznicowanego raka tarczycy. Poszukiwanie
markeréw nowotworowych pozwalajgcych na optymalizacje leczenia chirurgicznego
7z ustaleniem wskazan co do koniecznoéci i radykalnoéci zabiegu jest idealng droga
poszukiwan naukowych dla lekarza praktyka zwtaszcza chirurga, niezaleznie od przyczyny

obserwowanego zjawiska.

Cykl prac opublikowanych w latach 2010-2016 jest zbiorem wysoce jednolitym
i pozwala na osiagniecie celu, ktory zatozyta sobie Habilitantka. W sensie punktowym
opracowanie dalece przekracza wymogi stawiane tego typu opracowaniom. Moze pewne
watpliwoéci budzi¢ fakt dolaczenia prac wieloosrodkowych, w ktérych Kandydatka nie jest
wiodacym autorem, ale po wnikliwym przeanalizowaniu zagadnienia pragne pozytywnie

ten element ocenié, co pozwole sobie wyjaéni¢ w trakcie omawiania poszczegolnych prac.

Pierwsza z prac stanowigca element osiagniecia naukowego jest swoistego rodzaju
wstepem i przygotowaniem metodologicznym do zasadniczej dziatalno$ci naukowe;j

Autorki. Publikacja ,Molecular prognostic markers in papillary and follicular thyroid



cancer: Current status and future directions”, zostata opublikowana w Mollecular and
Cellular Endocrinology. Jest szczegdotowg analiza i podsumowaniem badan nad
mechanizmami molekularnymi majgcymi znaczenie w transformacji nowotworowej
tyreocyta. Gtownym elementem analizy byta mutacja somatyczna V60OFE genu BRAF i jej
nastepstw w postaci nasilenia proliferacji komérek, zahamowania réznicowania
i apoptozy, a w konsekwencji inicjacje nowotworzenia. Jednoczesnie odnosi sie do
zalezno$ci mutacji z innymi klasycznymi czynnikami rokowniczymi. Co istotne autorzy
roznych prac dochodzili czesto do sprzecznych wnioskow. Brak badan w tym zakresie
w populacji polskiej zobligowat Autorke do podjecia badan wlasnych, ktérych celem byto
oszacowanie czesto$ci wystepowania mutacji w populacji polskiej i ocena jej zwigzku
z wybranymi czynnikami prognostycznymi. Wyniki badan zostaty przedstawicone w pracy
,0ccurrence of BRAF mutations in a Polish cohort of papillary thyroid cancer (PTC)
patients-preliminary results”, ktora zostata opublikowana w Endokrynologii Polskiej.
Na podstawie wynikéw badan stwierdzono podobng czesto§¢ wystepowania mutacji
w poréwnaniu do populacji europejskiej. Jedynie wiek chorych korelowat z obecnoscig
mutacji BRAF, natomiast nie zaobserwowano korelacji z innymi kliniczno-patologicznymi
czynnikami rokowniczymi a jedynie tendencje do pogorszenia prawdopodobienstwa
przezycia bezobjawowego u chorych z potwierdzong mutacjg. Co nalezy podkresli¢ byta to
pierwsza tego typu praca na populacji polskiej. Publikacja zostata dostrzezona
w $rodowisku badaczy zajmujgcymi sie tym tematem i zaowocowato to zaproszeniem do
wspotpracy w gronie miedzynarodowym kierowanym przez prof. M. Xinga z John Hopkins
University School of Medicine z Baltimore, USA. Efektem tej wspétpracy sg kolejne dwa
doniesienia. Nalezy podkresli¢, Ze pomimo tego iz Kandydatka nie jest wiodgcym autorem
tych practo jednakze jest pierwszym i jednym z dwach kooperantow z Polski. Tak potezna
grupa kohortowa wymagata wieloo$rodkowego badania i zaangazowania logistycznego
i finansowego. Wktad Autorki w badania oceniam wysoce pozytywnie jako jedynego

reprezentanta Srodowiska polskich tyreologow.

Pierwsza z prac: ,Association between BRAF V600E mutation and mortality
in patients with papillary thyroid cancer”, zostala opublikowana w JAMA, czasopiSmie
o wysokim wskaZniku oddziatywania. Analizie poddano duzg grupe 1849 chorych
leczonych w 13 o$rodkach w 7 krajach Swiata. Uzyskane wyniki potwierdzity wczesniejsze
obserwacje Autorki, Ze wspodlczynnik Smiertelnosci jest znamiennie wyzszy u chorych

z obecnoscia mutacji BRAF V600E (p<0.001), a prawdopodobienstwo przezycia



catkowitego byto gorsze u chorych, u ktorych wystepowata mutacja w guzie.
Wspotwystepowanie mutacji i przerzutow do weztéow chtonnych skutkowato najnizszym
prawdopodobienstwem przezycia catkowitego. Obecno$¢ mutacji korelowata takze
z innymi czynnikami ryzyka takimi jak przerzuty odlegle, wiek chorych i naciek

pozatarczycowy.

Naturalng konsekwencjg tych badan jest praca ,Association between BRAF V600OE
mutation and recurrence of papillary thyroid cancer”. opublikowana w Journal of Clinical
Oncology, w ktorej oceniano zwigzek mutacji BRAF z ryzykiem nawrotu nowotworu
i choroby przetrwatej, Po przeanalizowaniu duzej grupy stwierdzono, ze
prawdopodobienstwo przezycia bezobjawowego byto znamiennie nizsze u chorych na
raka brodawkowatego tarczycy, u ktorych stwierdzono obecnos$¢ mutacji. Podobnie
wyzsze ryzyko nawrotu obserwowano u chorych, u ktérych stwierdzono
wspotwystepowania mutacji z naciekiem pozatorebkowym oraz z wiekiem powyzej 60 lat.
Co bardzo istotne zjawisko to obserwowano u chorych z grupy niskiego ryzyka wiec

u chorych w i1l stopniu zaawansowania klinicznego oraz w mikroraku.

W kolejnej pracy ,The Risk of Relapse in Papillary Thyroid Cancer (PTC) in the
Context of BRAFV60OE Mutation Status and Other Prognostic Factors”., ogloszonej
w PLoS One. Autorzy oceniajg znaczenie mutacji i mozliwos$¢ jej praktycznego
wykorzystania u chorych, leczonych w osrodku specjalistycznym. Celem badania byta
ocena mozliwosci wykorzystania badan mutacji BRAF jako czynnika predykcyjnego oraz
ocena zwigzku mutacji z rokowaniem i jej znaczenia w odniesieniu do innych czynnikéw
prognostycznych. Chorzy na mikroraka znamiennie czes$ciej nalezeli do grupy pacjentow
bez mutacji. Co ciekawe w pracy, pomimo przeanalizowania wiekszej liczebnie populacji
w pordéwnaniu do pilotowego badania wykazano jedynie zwigzek mutacji z wiekiem
chorych 1 $rednicg guza. Stwierdzono, ze wysoka czesto$¢ mutacji BRAF kontrastuje
z niskim ryzykiem nawrotu choroby co sugeruje, Ze mutacja jest jednym z czynnikéw
prognostycznych 1 nie stanowi samodzielnego czynnika predykcyjnego. Autorzy
wnioskuja, aby mutacja byta rozpatrywana w kontekscie innych czynnikow rokowniczych.
W opinii recenzenta nie mozna wykluczy¢ ze wptyw na uzyskane wyniki miat fakt, iz
znamienita wiekszos¢ chorych (64,8%) nalezala do grupy o niskim zaawansowaniu

Klinicznym (pT1).



Nastepnym etapem badawczym byta proba zidentyfikowania sygnatury genowej
charakterystycznej dla rakow BRAF (+) poprzez badania na modelu myszy transgenicznej.
Efektem tych badan jest doniesienie ,BRAFV600E-Associated Gene Expresion Profile: Early
Changes in Transcriptome Based on a Transgenic Mouse Model of Papillary Thyroid
Carcinoma”, opublikowane w PLoS One. Analizowano prébki uzyskane z mysich
i ludzkich tarczyc zdrowych i objetych procesem chorobowym. Oceniano zmiane ekspresji
badanych gen6éw oraz przeprowadzono badania immunohistochemiczne, skierowane na
analize ekspresji biatka fuzyjnego 2ZHA-BRAFV600E. Wykazane réznice w ekspresji
badanego biatka pomiedzy liniami myszy transgenicznych, i zréznicowanie w aktywnosci
biatka miedzy poszczegélnymi zmianami obserwowanymi w tarczycy. Ekspresja biatka
2HA-BRAF zmniejszata si¢ w odwrotnej proporcji do zaawansowania schorzenia

poczynajac od raka brodawkowatego az do prawidtowej tarczycy.

Podsumowaniem cyklu prac stanowigcej osiggniecie naukowe Habilitantki jest
publikacja w Gland Surgery ,BRAFV600E mutation in prognostication of papillary thyroid
cancer (PTC) recurrence”. Kandydatka konsekwentnie i metodycznie omawia praktyczny
aspekt wykorzystania badan mutacji BRAF w ocenie ryzyka nawrotu choroby i kwalifikacji

do leczenia, sposobu leczenia i jego zaawansowania.

Bardzo wysoki wskaznik oddziatywania prac wiaczonych do cyklu oraz ich bardzo
spojny charakter upowaznia mnie do stwierdzenia, ze przedlozona do oceny rozprawa
habilitacyjna wnosi istotny wktad do rozwoju nauki, zwlaszcza w zakresie diagnostyki
i leczenia zroznicowanego raka tarczycy i spelnia wymogi w ubieganiu si¢ o stopien

naukowy doktora habilitowanego.

C. Ocena dziatalnosci dydaktyczno-wychowawczej.

Kandydatka prowadzita zajecia dydaktyczne z zakresu fizjologii ze studentami
Wydziatu Lekarskiego. W latach 2001-2007 byla opiekunem studentéw pracujacych
w Kole Naukowym przy Zakladzie Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej
a efektem tej pracy bylo przygotowanie prac na konferencje naukowe studentéw, Prowadzi
wyktady w ramach szkolenia podyplomowego dla endokrynologéw i chirurgow. Aktywnie
uczestniczy w pracach nad polskimi rekomendacjami dotyczacej diagnostyki i leczenia raka

tarczycy u dzieci i dorostych. Habilitantka recenzuje prace dla: European Journal of Surgical



Oncology, Thyroid Research, Medical Science Monitor, Polskiego Przegladu Lekarskiego,

Advances in Endocrinology, Thyroid, Endokrynologii Polskiej.

D. Dziatalnos$¢ organizacyjna i spoteczna.

Przez okres swojej pracy zawodowej dr n. prof. Agnieszka Czarniecka bierze
aktywny udziat w zyciu Uczelni ale takze uczestniczy w pracach towarzystw naukowych

zarowno polskich jak i miedzynarodowych:

e Polskie Towarzystwo Tyreologiczne - cztonek Komisji Rewizyjnej Oddziatu
Slaskiego

e Polskie Towarzystwo Chirurgii Onkologicznej

e Towarzystwo Chirurgéw Polskich - cztonek Klubu Chirurgii Endokrynologicznej

¢ Polskie Towarzystwo Endokrynologiczne

e European Thyroid Association

e Polska Grupa Badawcza prof.Neuromonitoringu

e Neural Monitoring Study Group

Dr n. prof. Agnieszka Czarniecka jest znanym oraz wysoce cenionym chirurgiem
endokrynologicznym w $Srodowisku polskim ale takZe na arenie miedzynarodowej. Jej
zaangazowanie w zycie srodowiska endokrynologéw jest bardzo widoczne, a wymownym
potwierdzeniem tej okolicznosci jest uruchomienie przez Kandydatke specjalizacji

w zakresie endokrynologii.

E. Nagrody i wyré6znienia

Juz w czasie studiéw Habilitantka trzykrotnie uzyskata Stypendium Ministra
Zdrowia i Opieki Spotecznej.

Jest laureatka ztotej odznaki w konkursie ,Primus inter Pares” oraz konkursu ,Dla
Najzdolniejszych Absolwentéw Akademii Medycznej” organizowanego przez Slaska
Akademie Medyczng i Wojewddzki Wydziat Zdrowia w Katowicach

Uzyskata nagrode zespolowa ,Innowacje dla Zdrowia - Liderzy medycyny:

Nagroda dla Centrum Onkologii-Instytut im. Marii Sklodowskiej Curie, Oddziat



w  Gliwicach w uznaniu opracowania i wdrozenia szczegdétowego algorytmu
postepowania diagnostyczno-terapeutycznego w leczeniu chorych na raka rdzenaistego

tarczycy”.

W latach 20051 2010 zostata dwukrotnie nagrodzona przez Dyrektora Centrum

Onkologii w Gliwicach za dziatalno$¢ lekarskg i naukowa.

W 2014 r otrzymata nagroda Klubu Chirurgii Endokrynologicznej - medal im. Prof.
Skrzypka i prof. Rybinskiego

Whniosek koncowy

Wato podkresli¢ fakt, ze Habilitantka w swoich rozwazaniach naukowych lgczy
element praktyczny z wiedza teoretyczna. Nie jest biernym wykonawca zaleconych zadan
lecz ze swojej dziatalnos$ci wysnuwa zalozenia a takze wnioski, ktére nastepnie potwierdza
w badaniach naukowych, takze podstawowych. Projektuje badania i prowadzi te badania
oraz konfrontuje z codzienna praktyka kliniczng. Dowodzi tym samym, Ze umiejetnie
postuguje sie warsztatem naukowym potwierdzajac, iz jest dojrzatym i do$wiadczonym
pracownikiem naukowym, ktéry samodzielnie potrafi realizowa¢ cele badawcze - co nie jest
tatwym zadaniem dla lekarza zabiegowca. Zapewne wptyw na taki model pracy tworczej
byto wczeséniejsze zetkniecie sie z nauka w ramach badan podstawowych w Zaktadzie
Fizjologii, jak i poZniejsza praca w zespole wybitnych specjalistéw pod kierunkiem profesor

Barbary Jarzab.

Z wyzej wskazanych wzgledéw, w oparciu o przepisy Ustawy o Tytule i Stopniach
Naukowych zwracam sie do Wysokiej Rady Naukowej Centrum Onkologii -
Instytutu im. M. Sktodowskiej-Curie o dopuszczenie dr n. med. Agnieszki Czarnieckiej do

dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego, w tym do kolokwium habilitacyjnego.

Kierownik Katedry i Kliniki
Endokrynologii, Przemiany Materii
i Chorg h Wewnetrmych
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