OCENA
dorobku naukowego i jednotematycznego cyklu publikacji
»Biatka uczestniczace w procesie angiogenezy w gruczolakoraku endometrium kobiet”
w postepowaniu o nadanie stopnia doktora habilitowanego

w dziedzinie nauk medycznych w dyscyplinie medycyna

doktorowi nauk medycznych Marcinowi Optawskiemu.

Podstawa niniejszej recenzji byty dokumenty przestane przez Centrum Onkologii — Instytut,

obecnie Paristwowy Instytut Badawczy Narodowy Instytut Onkologii im Marii Sktodowskiej-

Curie:

1. Autoreferat

2. Wykaz opublikowanych prac naukowych lub twdrczych prac zawodowych wraz z

informacja o osiaggnieciach dydaktycznych, wspotpracy naukowej i popularyzacji nauki

3. Ocene bibliometryczng opracowana przez Biblioteke Gtéwna Slaskiego Uniwersytetu

Medycznego

4. Teksty publikacji stanowigcych jednotematyczny cykl prac bedacych podstawa

postepowania habilitacyjnego

5. Oswiadczenia  wspodtautorédw  prac  stanowigcych  podstawe  postepowania

habilitacyjnego, dotyczace ich udziatu we wskazanych publikacjach

Przedtoione dokumenty dajg wystarczajacy podstawe do rzetelnej oceny osiggniec i

aktywnosci naukowej Kandydata, w tym tematycznego cyklu publikacji.

OCENA DOROBKU NAUKOWEGOQ

Doktor nauk medycznych Marcin Optawski ukoriczyt Wydziat Lekarski Slaskiej Akademii

Medycznej w Katowicach w roku 1997. W roku 2009 uzyskat tytut doktora nauk medycznych

na podstawie pracy zatytutowanej ,Znaczenie terapeutyczno-prognostyczne wystepowania

przerzutow w weztach chfonnych miednicy matej w operacyjinym raku endometrium”,

Promotorem byt profesor Antoni Basta. Réwnolegle kontynuowat ksztatcenie podyplomowe

uzyskujac specjalizacje w zakresie potoznictwa i ginekologii | (2001) i Il {(2006) stopnia oraz w



zakresie ginekologii onkologicznej (2014). W latach 1998-2002 byt doktorantem oraz
mtodszym asystentem, a latach 2002-2010 asystentem Katedry i Kliniki Ginekologii i Onkologii
Collegium Medicum Uniwersytetu JagielloAskiego w Krakowie, w latach 2010-2013
asystentem w Oddziale Klinicznym Ginekologii Onkologicznej Centrum Onkologii w Bydgoszczy
w Katedrze Onkologii, Radioterapii i Ginekologii Onkologicznej Collegium Medicum w
Bydgoszczy, a od 2013 do chwili obecnej ordynatorem oddziatu Ginekologii i Potoznictwa z

Ginekologig Onkologiczng Szpitala Specjalistycznego im L. Rydygiera w Krakowie.

Dr Marcin Optawski jest autorem i wspotautorem 10 publikacji w czasopismach posiadajacych
IF, w tym 8 prac oryginalnych (jest pierwszym autorem 4, wszystkie wchodzg w sktad
monotematycznego cyklu publikacji stanowigcych osiagnigcie naukowe), oraz 1 pracy

pogladowej (kolejny autor) i 1 opisu przypadku (ostatni autor).

Jest rowniez wspotautorem 20 publikacji w czasopismach nie ujetych w JCR, w tym 5 jako

pierwszy autor.
Kandydat nie wykazat rozdziatéw w monografiach lub podrecznikach.

taczny Impact Factor uzyskany przez Habilitanta wynosi 15,245, w tym po doktoracie

11,837. Suma punktéw MNiSW/KBN 328.

Liczba cytowan wg Web of Science (bez autocytowari) 77, indeks Hirsch’a wynosi 4.

Kandydat nie wykazat zadnych aktywnosci w zakresie miedzynarodowej wspétpracy naukowej
w ramach aktywnosci i programéw badawczych. Nie realizowat réwniez (jako kierownik lub
wspotwykonawca) projektow badawczych finansowanych ze $rodkéw krajowych wspieranych
przez Narodowe Centrum Nauki, Narodowe Centrum Badar i Rozwoju lub Ministerstwo Nauki.
Brat udziat w jednym badaniu krajowym wieloosrodkowym dotyczacym oceny ryzyka
defektow dna macicy u kobiet (nie podano Zrédta finansowania; Ginekol. Pol. 2010; 81:821-
27, |F=0,367, wspdtautor) oraz jako wykonawca w dwéch projektach finansowanych ze
srodkéw statutowych CM UJ (2014-15, 2016-17; brak publikacji).

Dr n med. Marcin Opfawski wygtosit dotychczas 7 referatéw na konferencjach naukowych i

spotkaniach tematycznych w Polsce. Byl wspdtautorem 25 prezentacji na konferencjach



naukowych, w tym 5 jako pierwszy autor. Nie wymieniam 5 prezentacji, ktére zostaty
sprawozdane dwukrotnie.

Kandydat byt recenzentem jednego artykutu dla pisma miedzynarodowego.

Kandydat nie otrzymat nagréd miedzynarodowych, ani krajowych za dziatalnosé naukows.

Zainteresowania badawcze Kandydata, ktére nie zostaty ujete w cyklu prac przedstawionych

jako osiagnigecie naukowe koncentrowaty sie na zagadnieniach dotyczacych:

1/ optymalizacji technik leczenia operacyjnego raka endometrium

e 7z uwzglednieniem oceny efektywnosci i ryzyka powiktan
a/ rozprawa doktorska dr Marcina Optawskiego (2009)

b/ publikacje w pismach nieindeksowanych (Prz. Lek. 2001; 58: 836-8; wspétautor) (Curr.
Gynecol. Oncol. 2013; 11: 151-8; wspodtautor) (Curr. Gynecol. Oncol. 2015; 13: 99-105;

wspdétautor)
e w zakresie technik detekcji i oceny wezta wartowniczego

¢/ publikacje w pismach nieindeksowanych (Ginekol. Pol. 2003; 74: 830-5; wspdtautor)
(Nucl Med. Rev. 2003; 6: 127-30; wspétautor) (Rep. Pract. Oncol. Radiother. 2005; 10; 48-
51; wspotautor) (Ginekol. Pol. 2003; 74: 666-7; wspdtautor)

2/ regulacji proceséw apoptozy/proliferacji w raku endometrium oraz immunoreaktywnosci
makrofagéw i fibroblastéw guza nowotworowego w raku szyjki ze szczegdlnym
uwzglednieniem ich potencjalnej wartosci prognostyczne;j

d/ publikacje w pismach indeksowanych (Gynecol Oncol, 2005; 99: 622-630.; IF=2,251;

wspotautor) (Am. J. Reprod. Immunol 2012; 68:85-93; IF=1,157; wspdtautor)
3/ nastepstw skojarzonego leczenia raka endometrium i raka jajnika, w poréwnaniu do
wyninkow histerektomii wykonywanej ze wskazar nieonkologicznych, zwtaszcza w kontekscie
zaburzen funkeji uktadu moczowego (wykazano istotnie wieksza czesto$é powiktan po
uzupetniajacej radioterapii ) oraz jakosci zycia ( istotnie gorsza po radio- i chemioterapii)

e/ publikacje w pismach nieindeksowanych (Curr Gynecof Oncol 2015; 13: 217-23; pierwszy

autor) (Curr Gynecol Oncol 2015; 13: 78-84; pierwszy autor)



W podsumowaniu nalezy podkresli¢ spéjny charakter dorobku Kandydata, pomimo jego
miernej wartosci naukowej, ktorg odzwierciedla IF=7.866 dla publikacji poza cyklem prac

przedstawionych do oceny jako osiggnigcie naukowe.

[ OCENA TEMATYCZNEGO CYKLU PUBLIKACI!

Przedstawiony do oceny cykl publikacji ,Biafka uczestniczgce w procesie angiogenezy w
gruczolakoraku endometrium kobiet” obejmuje cztery prace oryginalne z lat 2017-2019 o
tacznej wartosci bibliometrycznej IF — 7,379, MNISW — 95. Dr n med. Marcin Optawski jest

pierwszym autorem wszystkich prac, autorem korespondencyjnym trzech z nich.

1/ Opfawski, M., Michalski, M., Witek, A., Michalski, B., Zmarzty, N., Jeda-Golonka, A.,
Styblinska, M., Gola, J., Kasprzyk-Zyszczyriska, M., Mazurek, U., Plewka, A.

Identification of a gene expression profile associated with the regulation of angiogenesis in
endometrial cancer. (2017), Molecular Medicine Reports, 16: 2547-2555. (IF= 1,922),
deklarowany udziat w realizacji — 80% (koncepcja projektu, analiza i interpretacja wynikéw,
przeglad pismiennictwa, wspotredakcja manuskryptu, zapewnienie integralnoéci badania).
Habilitant wraz z zespotem podjaf prébe wstepnej analizy profilu ekspresji gendéw zwiazanych
z regulacjq aktywnosci angiogennej komoérek gruczolakoraka endometrium, w tym w
zaleznosci od stopnia zréznicowania histopatologicznego. Ekspresje RNA oceniono metoda
mikromacierzy w grupie 28 materiatéw tkankowych, w tym 3 pochodzacych od zdrowych
kobiet (brak szczegétowych informacji odnosnie powodu resekgji) , 7 w stopniu G1, 12 w G2 i
6 w stopniu G3, Wykonano adekwatng analize statystyczna. Potwierdzono zréznicowany profil
ekspresji gendw w poszczegdlnych grupach, wskazujac na jego zwigzek ze stopniem
zroznicowania histopatologicznego. Wskazano geny, ktdrych ekspresja réznicowata
poszczegolne stadia nowotworu G1 - ENG, EDIL3 i NRP2, G2 — SEMA3B oraz G3 - SEMA3F, ale
nie tkanke nowotworowa od zdrowej. Nie zidentyfikowano zadnej sekwencji istotnej dla
regulacji neoangiogenezy, ktéra bytaby obecna w tkance gruczolakoraka niezaleznie od
stopnia zréznicowania.

Nalezy podkreéli¢ mierng warto$é poznaweza tych obserwacji przede wszystkim ze wzgledu na
matfa liczebnos¢ badanej grupy i podgrup oraz brak satysfakcjonujacej charakterystyki

klinicznej 3 pacjentek stanowigcych grupe kontrolna. Wyniki uzyskane przez Kandydata



dostarczaja natomiast przestanek do kontynuacji badan w ramach adekwatnie
zaprojektowanego protokotu.

Nie moge zgodzi¢ sig rowniez z konkluzja, powtdrzong w autoreferacie, ze profil mMRNA gendw
regulujgcych aktywnos¢ angiogenng moze stanowi¢ marker diagnostyczny réznicujacy
gruczolakoraka endometrium o niskim i wysokim stopniuzaawansowania. Jest to stwierdzenie
ewidentnie pochopne. Ze wzgledu na bardzo matg liczebno$¢ grupy, badania dr Optawskiego
i zespotu dostarczajg jedynie przestanek w tym kierunku. Co wiecej, praca nie obejmuje
weryfikacji uzyskanych wynikéw w grupie walidacyjnej, aniinnych elementéw standardowego

postgpowania oceniajgcego wartos¢ diagnostyczng potencjalnego biomarkera.

2/ Optawski, M., Dziobek, K., Adwent, |., Dabru$, D., Grabarek, B., Zmarzty, N., Plewka, A.,
Boron, D. (2018). Expression profile of endoglin in different grades of endometrial cancer.
Current Pharmaceutical Biotechnology, 19: 990-995 (IF=1,819)

deklarowany udziat w realizacji — 80% (koncepcja projektu, analiza i interpretacja wynikéw,
przeglad pismiennictwa, wspotredakcja manuskryptu, zapewnienie integralnoéci badania).
Praca potwierdza zainteresowanie Kandydata problematyka regulacji procesdéw
neoangiogenezy i jest kontynuacjg poprzednich badar. Autor z zespotem dokonat analizy
ekspresji biatka endogliny w materiale tkankowym pochodzacym od 60 kobiet poddanych
histerektomii, bez wskazan onkologicznych (15 oséb; grupa kontrolna) lub z powodu raka
endometrioidalnego (45 kobiet). Wykorzystano standardowa metode immunohistochemiczng
z oceng gestosci optycznej reakcji barwnej w losowo wybranych pieciu polach w kazdym z 3.
badanych preparatéw/pacjent. Podobnie jak w poprzednio analiza objeto matoliczne
podgrupy chorych podzielone wedtug stopnia zréznicowania nowotworu G1 -17, G2-15, G3-
13. Wykazano istotnie nizsza ekspresje endogliny w $rédbtonku naczyr tkanek prawidtowych.
Natomiast w naczyniach tkanki nowotworowej miata ona charakter zmienny z maksimum w
stopniu G3 i minimum w G2 (na poziomie poréwnywalnym z kontrolg). Ekspresja endogliny w
komédrkach nowotworowych rosta wraz ze stopniem zréznicowania. Obserwacje te byty
czgsciowo zgodne z wynikami poprzedniej pracy, gdzie wykazano zwiekszong ekspresje mRNA
genu ENG w grupie G1, jednak istotnie obnizong w G2-3. Na podstawie tych obserwacji autor
ponownie stawia teze o diagnostycznej wartosci ekspresji endogliny (biatko lub mRNA).
Trudno si¢ zgodzi¢ z t3 opinia, zwfaszcza w kontekscie powyzszych rozbieznosci, matej

liczebnosci  grupy, metodyki badania oraz braku jakiejkolwiek weryfikacji wartogci



diagnostycznej proponowanego biomarkera. Mam rdéwniez zastrzezenia do braku
charakterystyki klinicznej badanej grupy, zwtaszcza grupy kontrolnej, co jest istotne w
kontekscie przeprowadzonych analiz poréwnawczych. Autorzy nie podajg zwtaszcza z jakich

powoddw wykonano histerektomie.

3/ Opfawski, M., Dziobek, K., Grabarek, B., Zmarzty, N., Dabrus, D., Januszyk P., Brus R.,
Tomala B., Boron, D. (2019) Expression of NRP-1 and NRP-2 in endometrial cancer. Current
Pharmaceutical Biotechnology, 20: 1-7 (IF=1,819), deklarowany udziat w realizacji — 75%
(koncepcja projektu, przeglad pismiennictwa, wspodtredakcja manuskryptu, zapewnienie
integralnosci badania)

W publikacji przedstawiono wyniki analizy ekspresji kolejnych biatek istotnych dla regulacji
neoangiogenezy neurolipiny -1 i -2 w materiale tkankowym pochodzacym od tej samej co w
poprzedniej pracy grupy (15 osob; grupa kontrolna) i 45 chorych na raka endometrioidalnego
(G1 -17, G2-15, G3-13) w oparciu o identyczng metodyke. Ekspresja neurolipiny-1
obserwowana jedynie w cytoplazmie komoérek nowotworowych, byta istotnie wieksza w
grupie G2 i G3 niz w G1. Ekspresje NRP-2 stwierdzona w komdrkach éréodbtonka byta podobna
we wszystkich grupach raka endometrioidalnego, pedczas gdy w komédrkach nowotworowych
rosta wraz ze stopniem zréznicowania. autorzy odnieéli analize ekspresji biatek NRP-1, -2 do
wynikéw wczesniejszej oceny transkrypcji Podobnie jak poprzednio, obserwacje te byty
czesciowo zgodne z wynikami poprzedniej pracy, gdzie wykazano zwiekszong ekspresje mRNA
genu NRP2 w grupie G1 vs kontrola. Na podstawie tych obserwacji autor stawia teze o
diagnostycznej wartosci ekspresji obu biatek jako wczesnych biomarkerdéw diagnostycznych,
jak réwniez wskaznikdéw inwazyjnosci nowotworu, Moje zastrzezenia sg identyczne jak
poprzednio, uwazam, ze przestanki wynikajace z obu publikacji Kandydata sg stabo

udokumentowane.

4/ Optawski, M., Dziobek, K., Zmarzty, N., Grabarek, B., Tomala B., Leéniak, E., Adwent, .,
lanuszyk, P., Januszyk, K., Dabrus, D., Boron, D. (2019) Evaluation of changes in the expression
pattern of EDIL3 in different grades of endometrial cancer: EDIL3 in endometrial cancer.
Current Pharmaceutical Biotechnology, 20: 254-260 (IF=1,819),

W pracy powtdrzono identyczny schemat analiz w tej samej nielicznej grupie badanej.

Qceniono ekspresje tylko jednego biatka- EDIL3, ktéra w materiale pochodzgcym od chorych




byta istotnie wyzsza niz w grupie kontrolnej, jak réwniez istotnie rézna w G1 w porédwnaniu do
G2-3. Podobnie jak poprzednio obserwacje byty czesciowo zgodne z opublikowang wczesniej
analiza transkryptomu gdzie wykazano zwigkszong ekspresje mRNA genu EDIL3 w grupie G1

vs kontrola. Moje zastrzezenia, sg takie same jak poprzednio.

W podsumowaniu nalezy zaznaczy¢, ze przedstawiony cykl publikacji prezentuje zwarty i
logiczny ciag tematyczny, badania naukowe byly prowadzone na podstawie klarownych
przestanek, w nielicznych i stabo scharakteryzowanych klinicznie grupach chorych
(zwtaszcza dotyczy grup kontrolnych), za pomocy prawidiowo dobranego, skromnego
instrumentarium analitycznego. Z powoddéw wskazanych powyzej uwazam, ze publikacje
maja mierng warto$¢ poznawczg i stanowig przede wszystkim przestanke do dalszych
badan. Nie zgadzam sig z konkluzjami autoréw odnosnie aplikacyjnego potencjatu
uzyskanych wynikéw. Mam roéwniez watpliwosci odnosnie formy upowszechnienia
wynikow wybranej przez Kandydata, sadze, ze co najmniej 3. z przedstawionych prac
zawiera material, ktory nalezato opublikowany tacznie, zwifaszcza, ze oznaczenia
wykonywano tg sama metodg w tej samej grupie chorych. Moje zastrzezenia budzi réwniez
oméwienie osiggniecia naukowego w autoreferacie, ktére jest prawie dosfownym
ttumaczeniem dyskusji z przywotywanych prac innych autoréw, jednak bez podania ktére
fragmenty omowienia pochodza od Kandydata i dotycza poddanego ocenie osiaggniecia, a
ktére sg jedynie omowieniem, streszczeniem prac innych autoréw (brak odnosnikéw do

irodet).

Il CHARAKTERYSTYKA DOROBKU DYDAKTYCZNEGO

Dr Marcin Optawski prowadzit zajecia dydaktyczne dla studentéw Wydziatu Lekarskiego CM
UJ (1998-2010), a od 2017 dla studentdéw pofoznictwa w Parnstwowej Medycznej Wyzsze;
Szkole Zawodowej w Opolu. Jest réwniez opiekunem studenckiego kota naukowego
fizjoterapii uroginekologicznej CM UJ (od 2017). Jak podaje, jako ordynator sprawuje opieke
nad lekarzami stazystami podyplomowymi oraz lekarzami w trakcie szkolef specjalizacyjnych.
Byt kierownikiem specjalizacji w dziedzinie ginekologii i potoznictwa (2 lekarzy) i w zakresie

ginekologii onkologicznej (1 lekarz).



Kandydat jest cztonkiem zespotu ekspertow ds. opiniowania jednostek ubiegajgcych sie o
akredytacje do prowadzenia szkolenia specjalizacyjnego i stazy kierunkowych w dziedzinie
onkologia ginekologiczna

W roku 2018 zostat wyrdzniony przez Konsultanta Krajowego dyplomem za zastugi w leczeniu
i propagowaniu wiedzy z dziedziny ginekologii onkologicznej.

Brak informacji na temat ewentualnego dorobku dydaktycznego jako opiekuna doktoratu.

IV STAZE W KRAJOWYCH LUB ZAGRANICZNYCH OSRODKACH NAUKOWYCH
Dr n med. Marcin Optawski nie odbywat stazy w zagranicznych i krajowych osérodkach

naukowych lub akademickich.

V WSPOLPRACA Z TOWARZYSTWAMI NAUKOWYMI

Habilitant jest cztonkiem krajowych towarzystw specjalistycznych, w tym Polskiego
Towarzystwa Ginekologdéw i Potoznikéw, Polskiego Towarzystwa Kolposkopii i Patofizjologii
Szyjki Macicy, Polskiego Towarzystwa Ginekologii Onkologiczne;.

Nie pefnif funkcji z wyboru w tych stowarzyszeniach.

VI DZIAtANIA NA RZECZ POPULARYZACJI NAUKI
Kandydat jest sekretarzem redakcji (od 2001) pisma Kolposkopia.
W latach 2001-2018 byt cztonkiem komitetu organizacyjnego pieciu konferencji naukowych,

w tym raz jako przewodniczacy (2016).

WNIOSEK KONCOWY

Dr n. med. Marcin Optawski jest aktywnym lekarzem klinicysta, cztonkiem lekarskich
towarzystw naukowych, doswiadczonym dydaktykiem prowadzgcym zajecia dla studentéw i
szkolenia podyplomowe lekarzy. Brat udziat w organizacji konferencji naukowych. Natomiast
Kandydat nie ma istotnego doswiadczenia w realizacji projektéw naukowych, zwtaszcza jako
kierownik, nie prowadzi wspétpracy na forum krajowym i miedzynarodowym, nie odbyt
zadnych stazy naukowych w kraju i za granica. Ma umiarkowany dorobek w zakresie

popularyzacji wynikéw prowadzonych badan.

Przedstawiony do oceny dorobek naukowy ma spdjny charakter, ale mierna wartoséé naukowa,

ktorg odzwierciedla indeks H=4 oraz IF= 15.245, w tym IF=7.379 dla cyklu prac



przedstawionych do oceny jako osiggniecie naukowe. Moje watpliwosci budzi metodologia
(dobéri liczebnosc¢ grup), wartos¢ poznawcza iaplikacyjna cyklu prac pt. ,Biatka uczestniczgce
w procesie angiogenezy w gruczolakoraku endometrium kobiet”, co szczegdtowo omodwitam
w tekscie recenzji. Mam rowniez zastrzezenia odnosnie formy upowszechnienia tych wynikow,

zwfaszcza ich rozdrobnienia i fragmentarycznej prezentacji, czemu datam wyraz w recenzji.

Zgodnie z intencja ustawodawcy stopien doktora habilitowanego swiadczy¢é ma o posiadaniu
kwalifikacji do samodzielnej pracy naukowej, powinien by¢ nadawany osobom wykazujgcym
duzg aktywnos¢ naukowa, o znacznym dorobku, wybiegajgcym poza rozprawe
habilitacyjna/cykl publikacji, posiadajagcych w swoim $rodowisku znaczacy autorytet
specjalisty w zakresie reprezentowanej dyscypliny naukowej. Kandydat spetnia de facto tylko

czesc z wymienionych kryteriow — jest doswiadczonym klinicystg i dydaktykiem.

W zwigzku z tym z prawdziwg przykroscig przedktadam Wysokiej Radzie mojg negatywna
opinie¢ w postepowaniu o nadanie stopnia doktora habilitowanego panu dr n med.

Marcinowi Optawskiemu.

Warszawa, 25 marca 2020
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