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Dr Michat Jarzab jest absolwentem Wydziatu Lekarskiego Slaskiej Akademii Medycznej
(obecnie Slaski Uniwersytet) w Katowicach, ktérg ukonczyt w 2001 roku. W trakcie studiow
wykazywat juz zainteresowanie onkologia udzielajgc sie naukowo w Studenckim
Towarzystwie Naukowym, w kole przy Katedrze i Zaktadzie Biochemii a nastepnie w Katedrze
i Klinice Choréb Wewnetrznych i Hematologii i w kole naukowym przy Instytucie Onkologii w
Gliwicach. Po ukonczeniu studiéw Habilitant podjat prace w Zaktadzie Biologii Nowotworow
Centrum Onkologii — Instytucie im. Marii Sktodowskiej-Curie w Gliwicach kontynuujgc swoje
zainteresowania tworzgcg sie wowczas onkologia translacyjng. W 2006 roku, na podstawie
rozprawy pt. ,Podstawowa i indukowana kwasem retinowym ekspresja symportera sodowo-
jodkowego w komodrkach raka piersi” uzyskat stopien doktora nauk medycznych.
Promotorem pracy byt prof. dr hab. med. Zdzistaw Krawczyk. W tym samym roku rozpoczat
réwniez prace w Klinice Onkologii Klinicznej i Doswiadczalnej na stanowisku asystenta, a od
2011 roku - adiunkta, na ktorym pracuje do chwili obecnej. Specjalizacje w dziedzinie

onkologii klinicznej uzyskat w 2011 roku, a w 2013 otworzyt specjalizacje z radioterapii




nowotwordw. Réwnoczesnie, od 2001 roku dr Jarzgb byt zaangazowany w tworzenie od
podstaw Pracowni Diagnostyki Molekularnej i Genomiki Funkcjonalnej. Od 2013 roku jest

koordynatorem Centrum Chorob Piersi (Breast Unit).

Dziatalnos¢ naukowa

Na dorobek naukowy Dr Jarzgbha sktadajg sie 52 opublikowane prace oryginalne i 7 prac
pogladowych oraz 8 rozdziatdéw w podrecznikach. W dwdch oryginalnych pracach Habilitant
jest pierwszym autorem. Dorobek ten wuzupetnia 6 petnotekstowych publikacji
pokonferencyjnych opublikowanych w suplementach czasopism medycznych. Wigkszos¢
oryginalnych prac z udzialem Habilitanta ukazata sie w anglojgezycznych czasopismach o
zasiegu $wiatowym, znajdujacych sie na tzw. liscie filadelfijskiej. Dominujgca czes¢ prac
ukazata sie po doktoracie — ich faczny wspétczynnik oddziatywania (IF, impact factor) wynosi
109,41. 35 prac oryginalnych i 7 pogladowych zostato opublikowanych w czasopismach
posiadajacych IF. Do momentu ztozenia dossier habilitacyjnego Jego prace byty cytowane

993 razy (bez autocytowan), a wspotczynnik H wynosi 16.

Naukowy dorobek Habilitanta obejmuje kilka podstawowych nurtéw badawczych, ktore
przede wszystkim dotyczyly wprowadzania i wykorzystania nowych metod onkologii
translacyjnej przy udziale biostatystyki w celu poszukiwania nowych markeréw potencjalnie
przydatnych w planowaniu terapii onkologicznej. Pierwszy nurt obejmowat badania w
zakresie transkryptomiki nowotwordw, gtéwnie w odniesieniu do brodawkowatego raka
tarczycy. Badania te byly realizowane w ramach grantu KBN pt. ,Zastosowanie metod
nowoczesnej genomiki funkcjonalnej do rozwigzywania istotnych problemoéow z zakresu
biotechnologii i medycyny”. Badania byly prowadzone w nowoutworzonej Pracowni
Mikromacierzy DNA, z czasem przemianowanej na Pracownie Diagnostyki Molekularnej i
Genomiki Funkcjonalnej. Pierwsza publikacja dotyczyta poréwnania transkryptomu raka
brodawkowatego z niezmieniong nowotworowo tarczycg, w badaniach podkreslano role
sygnatu pochodzacego z nacieku limfocytarnego w guzie i identyfikowano jego cechy
transkryptomiczne. Kolejne badania prowadzone w tym samym zakresie dotyczyty badan
przeprowadzanych na myszach transgenicznych rozwijajacych raka brodawkowatego na tle

mutacji BRAF V600E. Badanie to bylo finansowane przez NCN. Kolejne prace dotyczyty



indukowanych promieniowaniem rdznic w transkryptomie rakdw brodawkowatych. Bardzo
interesujagcym projektem realizowanym przy wspotpracy z Uniwersytetem Mikotaja
Kopernika w Bydgoszczy byta analiza transkryptomu nowotworowych limfoblastow
pochodzacych od dzieci chorych na ostrg biataczke limfoblastyczng w celu oceny ich
wrazliwosci na cytostatyki. Jednoczesnie Habilitant byt miedzy innymi rowniez zaangazowany
w badania mechanizméw regulacji fenotypu komérki nowotworowej. Ten etap badan

zaowocowat cyklem 12 publikacji w miedzynarodowych czasopismach o fgcznym IF = 44,

Drugi nurt zainteresowan naukowych Dr Jarzab zatytutowat ,Ekspresja genow a fenotyp
kliniczny raka piersi”. W giéwnej mierze badania ogniskowaty sie wokot mozliwosci
indukowania w komdrkach raka piersi ekspresji genu symportera sodowo-jodkowego (NIS,
SLC5A5) za pomocg kwasu retinowego. W efekcie to zagadnienie stato sie¢ przedmiotem
rozprawy doktorskiej Habilitanta. W kolejnych latach Dr Jarzab dotgczyt do zespotu
implementujgcego technike mikromacierzy DNA do analizy transkryptomu raka piersi, co
zaowocowato kolejnymi publikacjami dotyczacymi przede wszystkim poszukiwaniami
czynnikéw predykcyjnych w terapii raka piersi i przewidywania odpowiedzi na
neoadiuwantowg chemioterapie. Co wazne, wiele z tych badan bylo mozliwe do
przeprowadzenia dzigki przyznanym grantom naukowym i wspétpraca z innymi osrodkami

badawczymi.

Wykorzystanie wynikéw badarn genomicznych i transkryptomicznych to kontynuacja
naukowych zainteresowan Habilitanta. We wspdtpracy z naukowcami Politechniki Slaskiej]
udato sie ustali¢ hierarchie przydatnosci markeréw transkryptomicznych do diagnostyki
molekularnej w odniesieniu do rakéw tarczycy. Naturalng konsekwencjg zachecajgcych
wynikéw byly dalsze badania transkryptomu ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci, raka
piersi z mutacjg BRCA1/2 i jajnika a nastepnie poszukiwania molekularnych czynnikow
predykcyjnych w rzadkich nowotworach, takich jak np. gwiaZzdziaki pilocytarne oraz glejaki

OUN.

Na szczegdlne podkreslenie zastuguje cecha dos¢ rzadka ale charakteryzujgca prawdziwego
naukowca, mianowicie otwarto$¢ na naukowa wspodtprace z innymi naukowymi jednostkami

i kolegami.



Rozprawa habilitacyjna

Rozprawa habilitacyjna Dr Jarzaba pt. ,,Chemioterapia przedoperacyjna raka piersi u mtodych
kobiet” stanowi monografie opublikowang w ramach projektu , Nowe narzedzia diagnostyki
molekularnej i obrazowania w indywidualizowanej terapii raka piersi, tarczycy i gruczotu
krokowego (Milstone)”. Wybdr tematu rozprawy habilitacyjnej z jednej strony doskonale
wpisuje sie w szeroki nurt zainteresowan Habilitanta a z drugiej dotyka bardzo aktualnego
trendu zwigzanego z rolg przedoperacyjnej chemioterapii u chorych na raka piersi. Obszerna,
elegancko wydana praca obejmuje 235 stron z czego 1/3 stanowi wstep poprzedzony
szczegotowym streszczeniem mogacym stanowi¢ gotowg publikacje. Podobnie zresztg tzw.
czes¢ przegladowa jest doglebnym opracowaniem opisujgcym historie i miejsce

przedoperacyjnej chemioterapii, z ktorej korzysta¢ powinni adepci onkologii.

Celem pracy byfa szeroka analiza leczonej przedoperacyjnie grupy chorych na raka piersi z
uwzglednieniem wielu parametrow, w tym fenotypu guza, odpowiedzi na leczenie, wieku
chorych czy oceny czasu do progresji. Co ciekawe, Autor postanowit rowniez ocenié
przydatnos$¢ badania PET/TK do wstepnej i kolejnej oceny zaawansowania choroby, co
dotychczas nie byto rutynowo stosowane. Chore byty rekrutowane do badania przez siedem
lat, od 2009 roku. tgcznie, w badaniu udziat wzieto 490 kobiet, w ogromnej wiekszosci (90%)
z rozpoznaniem raka bez szczegdlnego podtypu (NOS), zaledwie 8% stanowity chore na raka
zrazikowego — tak maty udziat w badaniu chorych na raka zrazikowego z jednej strony
wptywa na wiekszg homogennos¢ badanej grupy z drugiej strony jednak troche dziwi.
Pomimo, ze w tytule rozprawy Autor zaznaczyt, ze badanie dotyczy chorych mtodych, to

jednak udziat kobiet pomenopauzalnych wynosit 41%.

W omowieniu materiatu zabrakto mi informacji na temat jednoznacznych kryteriow jakimi
kierowano sie kwalifikujgc chore do przedoperacyjnej chemioterapii jak rowniez stopni

zaawansowania klinicznego pacjentek.

Bardzo ciekawa obserwacja jest spostrzezenie zaleznosci pomiedzy wiekiem leczonych
chorych a mozliwoscia uzyskania pCR, odsetek pCR u chorych mtfodych (<40 r.z.) w
poréwnaniu do starszych wynosit odpowiednio 30,1% i 21,7% (p=0,067). Znamiennie czesciej
obserwowano rowniez wyzszg frakcje proliferacyjng i czestsze wystepowanie rakow

potréjnie ujemnych wsréd miodych chorych. Z kolei, jak wykazat Habilitant, wsréd tzw.




czynnikéw klinicznych wptywajacych na zwiekszenie szansy na uzyskanie pCR znajdujg sig
niski stopieri zréznicowania raka, niska ekspresja receptora estrogenowego, postac raka

potréjnie ujemnego oraz mniejsza srednica guza.

Za bardzo interesujacy uwazam aspekt zwigzany z monitorowaniem odpowiedzi
metabolicznej i morfologicznej dokonywanej w trakcie przedoperacyjnej chemioterapii. W
pierwszym przypadku wykonywano badanie PET/TK, w drugim RM. Jak podaje Autor, u
chorych, u ktérych uzyskano lub nie uzyskano pCR mediana regresji standaryzowanego
wspotczynnika wychwytu SUVmax wynosita odpowiednio 50 i 21% (p<0,0001), natomiast w
przypadku badan RM mediana regresji najwiekszego wymiaru guza wynosita u chorych z pCR
41,4% a w przypadku braku pCR — 23,7% (p<00001). Wyniki tych badan mogg stanowic

wartosé dodang we wczesnej ocenie odpowiedzi na leczenie.

Dodatkowo Habilitant wykonat takie analize transkryptomu metoda mikromacierzy
oligonukleotydowych dokonujagc pordéwnania z oceng immunohistochemiczng takich
markeréw jak ER, PR i HER2. Okazato sie, ze ekspresja receptorow steroidowych korelowata z
wysokim stopniem barwienia receptora w ocenie immunohistochemicznym. Ponadto Dr
Jarzgb zdecydowat sie na przeprowadzenie analizy zgodnosci dla klasyfikatorow
wielogenowych wyrdzniajac podtypy genomiczne, z ktérych najczesciej reprezentowanym
byt podtyp bazalny stanowigcy 87%., gdzie rowniez najczesciej obserwowano pCR. Autor
podkresla, ze ,w przeprowadzonych badaniach genomicznych obserwowano rozbieznosci
miedzy genomiczng a histopatologiczno-kliniczng predykcjg fenotypu raka, jednak dla duzej

czesci chorych nie byty one powigzane z heterogennoscig utkania guza”.

W przeprowadzonym badaniu wyniki dotyczgce czasu przezycia nie roznity sie istotnie od
tych obserwowanych przez innych autoréw. 5-letnie przeiycia bez nawrotu lub progresji
wsérdd chorych, u ktérych osiggnieto lub nie osiggnieto pCR wynosity odpowiednio 87,1 i
69,8% (p=0,01). Rokowniczo, najgorsze wyniki obserwowano w grupie chorych na potrgjnie
ujemnego raka piersi, u ktorych nie stwierdzono pCR, po pieciu latach obserwacji PFS

wynosit 59,3%, w tej grupie najszybciej tez dochodzito do progresji.

Czes¢ rozprawy dotyczaca dyskusji jest rozdziatem zdecydowanie zdominowanym przez
element wieku chorych ocenianym w wielu aspektach, zaréwno rokowniczych jak i nieco

filozoficznych.



Dziatalnos¢ dydaktyczno-organizacyjna

Dr Jarzab byt opiekunem trzech prac magisterskich realizowanych w Pracowni Diagnostyki
Molekularnej i Genomiki Funkcjonalnej, nadzorowat réwniez prace naukowe prowadzone w

Kole Studenckiego Towarzystwa Naukowego SUM.

Habilitant byt wspdtorganizatorem i organizatorem cyklicznych seminariéw ,Genomika w
medycynie”, konferencji naukowej poswieconej mikromacierzom DNA, warsztatow
dydaktycznych dotyczacych analizy danych mikromacierzowych i warsztatéw Studium

Medycyny Molekularne;j.

Kandydat jest wspétautorem ,Zalecen diagnostyczno-terapeutycznych w onkologii” i zalecen
dotyczgcych nowotworéw neuroendokrynnych, byt wielokrotnie wyktadowca na

edukacyjnych konferencjach, gdzie dat sie poznac jako $wietny dydaktyk.

Dr Jarzab jest cztonkiem polskich i migdzynarodowych towarzystw naukowych, w tym
Polskiego Towarzystwa Onkologicznego, Polskiego Towarzystwa Onkologii Klinicznej,
Polskiego Towarzystwa Radioterapii Onkologicznej, American Association of Clinical
Oncology, European Society of Medical Oncology i European Society for Radiotherapy and
Oncology. Byt tez cztonkiem Zespotu Ekspertéw Narodowego Centrum Nauki, cztonkiem
zespotu ekspertow ds. onkologii molekularnej przy Konsultancie Krajowym ds. Onkologii

Klinicznej.

W 2006 roku odbyt szkolenie w Osrodku Radioterapii i Laboratorium Hematoonkolgii
Thomas Jefferson University w Filadelfii, rok pézniej otrzymat stypendium American Society

of Clinical Oncology, ktére zrealizowat w MD Anderson Cancer Center w Houston.

Dr Jarzab jest laureatem wielu wyrézniert i nagréd, prywatnie jest cztowiekiem niezwykle
kulturalnym, zyczliwym, wspaniatym rozméwca petnym ciepta i bityskotliwego poczucia

humoru. Jego wykfady sa zawsze interesujace i przyciagaja stuchaczy.




Podsumowanie

Dorobek naukowy, organizacyjny i dydaktyczny Dr Michata Jarzaba w peini odpowiada
wymaganiom stawianym kandydatom do stopnia doktora habilitowanego. Na podstawie tej
oceny wnosze do Rady Naukowej Centrum Onkologii — Instytutu im. Marii Sktodowskiej-
Curie w Warszawie o dopuszczenie Kandydata do kolejnych etapow przewodu

habilitacyjnego.
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