Recenzja
osiggnie¢ naukowych osiagnie¢ naukowych dr n. med. Tomasza Cichonia w zwigzku z
postepowaniem w sprawie nadania Jemu stopnia dra hab. w dziedzinie nauk medycznych
w dyscyplinie nauki medyczne

Dr Tomasz Cichon jest adiunktem w Centrum Badan Translacyjnych i Biologii Molekularne;j
Nowotworow w Centrum Onkologii — Instytut Onkologii im. M. Sktodowskiej Curie w
Gliwicach.

Przedstawiona nizej ocene przeprowadzitem na podstawie dostarczonych mi nastepujacych
materiatéw: (1) autoreferatu, (2) wykazu opublikowanych przez Habilitanta prac naukowych,
(3) kopii publikacji stanowigcych wskazanych przez Habilitanta jako osiggnigcie naukowe
oraz o$wiadczenia wspotautorow.

Ocena formalna

Otrzymane przeze mnie materialy zostaly starannie przygotowane i wedtug mojej oceny
spefniajg wymogi formalne okreslone w Ustawie z dn. 14 marca 2003 r. o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. Nr 65, poz.
595, ze zmianami Dz. U. z 2005 r. Nr 164, poz. 1365, Dz. U. z 2010 r. Nr 96, poz. 620 i Nr
182, poz. 1228 oraz Dz. U. z 2011 r. Nr 84 poz. 455).

Ocena merytoryczna

Jako osiagniecie naukowe pt.: "Komdrki mezenchymaine w naprawie uszkodzonej tkanki

fgcznej”, dr Cichon wskazat cykl czterech publikacji, ktére ukazaty si¢ w pismach
zagranicznych: PLoS ONE (2016), Cell Proliferation (2019) oraz dwie w Stem Cell Res Ther
(2019). taczny IF artykutéw wynosi 18.8. Wymienione publikacje sg wieloautorskie: w trzech
dr Cichon jest ostatnim autorem (w tym dwoch korespondencyjnym) a w jednej - szostym. Z
pisemnych o$wiadczeri pozostatych autoréw oraz oswiadczenia Kandydata wynika, ze Jego
udziat w pracach zespotu polegat na opracowaniu koncepcji badania, zaprojektowaniu
doéwiadczen oraz udzial w doswiadczeniach ze zwierzetami. Ponadto w trzech artykutach
analizowat i interpretowat uzyskane wyniki badan oraz redagowat manuskrypty artykutow.
Oéwiadczenia wspotautoréw okreslaja czastkowe udzialy poszczegolnych autorow. Uktad
doéwiadczany przeprowadzanych badan byt zlozony i wymagat wspotpracy wielu
specjalistbw — obrazowanie MRl myszy, barwienia immunohistochemiczne i ich
mikroskopowa analiza, cytometria przeptywowa, izolacja i hodowla in vitro komorek

mezenchymalnych iin.

Mezenchymalne komérki zrebu (MSC) sg przedmiotem zainteresowan wielu badaczy ze
wzgledu na potencjat terapeutyczny tych komoérek polegajacy na sekrecji ,czynnikow o
wiasciwosciach immunostymulujacych, proagniogennych, antyapoptycznych oraz
remodelujacacych macierz pozakomodrkowg”. Stosowane modyfikacje genetyczne tych
komdrek moga kierunkowac je do wytarzania okreslonych substancji biatkowych. Juz teraz,
komorki MSC sa wykorzystywane w probach terapii choréb kardiologicznych, kostnych,
hematologicznych, neurologicznych i innych. Stad tez wybér kierunku badan Habilitanta byt
w petni uzasadniony, bo czesto wobec braku mozliwosci leczenia przyczynowego, komorki
MSC moga stanowi¢ rozwigzanie terapeutyczne. Dlatego tez komorki MSC stanowig wazne
wyzwanie nie tylko w naukach podstawowych ale i dla lekarzy klinicystow.



Jednym z celéow badan, ktorych wyniki stanowiag osiagniecie naukowe, bylo wyizolowanie z
serc ludzkich populacji komadrek MSC o fenotypie CD1057CD34" i zastosowanie ich w ocenie
stopnia potencjatu regeneracyjnego tkanki miesniowej. Uzyto modelu mysiego w postaci
niedokrwionych mies$ni koriczyn jako czynnik uszkadzajacy te tkanke oraz indukowanych
zawatow serca. Okazato sie, ze podawanie komoarek CD105*CD34" skutkowato poprawa
ukrwienia konczyn zwierzat a podanie ich w okolice blizny pozawatowej wplywato na
poprawe parametrow pracy serca. Ponadto zidentyfikowano w poblizu ww komérek MSC
infiltracje makrofagow o fenotypie M2 i mniejszych ilosci komérek M2.

Interesujgcym rozwinieciem badan byty obserwacje nad rolg komorek MSC w produkcji
cytokiny 1L-6, ktéra ma znaczenie w powstawaniu nowych naczynn krwionosnych.
Zastosowano komorki mezenchymalne izolowane z podskornej tkanki ttuszczowej (hADSC —
human adipose tissue derived stromal cells). Zastosowano rdzne uktady doswiadczalne
polegajace na wykluczaniu réznych czynnikow w indukcji powstawania nowych naczyn. np.
Stosujgc liposomy z klodronianem indukowano deplecje makrofagow czy blokowanie
ludzkiej IL-6. Wykazano, ze mozna uzyska¢ naprawe uszkodzonych migsni poprzez uiycie
komorek hADSC wydzielajagcych IL-6, ktora ,aktywuje makrofagi M2 stymulujgcych
powstawanie nowych naczyn krwionosnych”.

Precyzje oceny stopnia naprawy uszkodzonej tkanki przez komdarki hADSC zwiekszyto
zastosowanie metody rezonansu magnetycznego (MRI). Wieloparametryczna ocena
uszkodzonej tkanki w czasie potwierdzita zjawisko udziatu makrofagdw M2 w naprawie
niedokrwiennej tkance miesniowej w porownaniu do grupy kontrolnej. Wykazano, Ze
obrazowanie MRI ,,naprawianych tkanek” jest przydatng metodg w ocenie postepow terapii
komarkowej. Mysle, ze takze w badaniach z uzyciem innych czynnikow leczniczych.

Hodowle in vitro komdrek hADSC sg trudne w prowadzeniu i wykazujg wysoka
heterogennos¢ zalezng m.in. od dawcow tych komarek. Kolejnym zadaniem dr Cichonia byto
opracowanie optymalnych warunkéw hodowli in vitro tych komoérek. Poprzez zastosowanie
réznych pozywek oraz innych komlementéw stosowanych w hodowlach tkankowych
uzyskano optymalng pozywke hodowlang ztozong z cMEM z dodatkiem 10% lizatu z ludzkich
ptytek (hPL).

Uwaiam, ze wyniki badan dr Cichonia spetniajg kryteria osiggniecia naukowego w zakresie
poznania roli ludzkich komdrek mezenchymalnych w naprawie uszkodzonych w wyniku
niedokrwienia tkanek miesniowych. Wskazujg takze na mozliwosc uzycia mezenchymalnych
komorek ttuszczowych w stymulacji rozwoju nowych naczyn krwionosnych. Z kolei
opracowanie parametréw techniki obrazowej MRI oraz odpowiedniej pozywki do hodowli in
vitro komdrek hADSC jest osiggnieciem metodycznym. Jednak nie ma watpliwosci, ze te
modyfikacje umozliwity przeprowadzenie precyzyjnych badan stanowigcych osiggniecie

naukowe.



Ocena aktywnosci naukowej

Dorobek naukowy dr Tomasza Cichonia, z wytgczeniem czterech prac wchodzgcych w sktad
osiaggniecia naukowego, stanowi 40 publikacji (5 przed doktoratem). taczny wspotczynnik
oddziatywania IF jest wysoki wynosi ok. 101.7. Liczba cytowan wynosi 545 a indeks h=14. W
PubMed znajduje sie 51 artykutow kandydata gdzie w 9 jest pierwszym autorem i w 6
ostatnim autorem. Wygtosit jeden referat na konferencji zagranicznej i siedem na krajowych.
Byt autorem lub wspotautorem 52 doniesien plakatowych w tym szes¢ na konferencjach
zagranicznych.

Uwazam, Ze powyiszy dorobek naukowy spetnia kryteria stopnia dr habilitowanego.

Publikacje dr Cichonia po uzyskaniu stopnia doktora konsekwentnie dotyczg problemow
nowotworow i to zarowno w badaniach doswiadczalnych na modelach zwierzecych jak i
hodowlach komorkowych. Z prac doswiadczalnych zawracajg uwage prace dotyczace
czerniaka zfosliwego m.in. badania na modelu mysim B16(F10). Sg to poszukiwania
substancji hamujgcych wzrost guzéow czerniaka in situ badz w hodowli in vitro.
Scharakteryzowano szereg peptydow bagdZ antynowotworowym dziataniu wprowadzanych
takze in situ w liposomach. Od okoto 2016 roku zainteresowania naukowe dr Cichonia
skierowaty sie na mezynchymalne komoérki macierzyste w leczeniu nie tylko chordéb
nowotworowych, ale w terapii uszkodzonych tkanek miesni po zastosowaniu mysiego
modelu “niedokrwiennego”.

Oceniajgc catosciowo dorobek naukowy dr Cichonia stwierdzam, Ze ma on znaczgce
doswiadczenie w badaniach eksperymentalnych z zakresu onkologii doswiadczalnej. Dr
Cichon jest dobrym przyktadem jak inzynier z wyksztatceniem chemicznym moze aktywnie
uczestniczy¢ w badaniach eksperymentalnych pomagajac biologom w tworzeniu modeli
doswiadczalnych na zwierzetach i badaniu ludzkich tkanek.

Ocena dorobku dydaktycznego, organizacyjnego, popularyzatorskiego oraz wspdipracy

miedzynarodowe;j.

Dr Cichonia nie obowigzuje pensum dydaktyczne z racji pracy w Instytucie. Niemniej
prowadzit wyktady z zakresu ,metod badania aktywnosci biologicznej substancji” dla
studentéw Politechniki Slaskiej (2014-2018). Byt organizatorem kursow szkoleniowych dla
studentow Wydziatu Biotechnologii z zakresu hodowli komorkowych i szkolen oséb
zajmujacych sie hodowlg zwierzat laboratoryjnych.

Zwraca uwage szerokie uczestnictwo dr Cichonia w realizacji 21 grantow naukowych: byt
kierownikiem czterech grantéw i wykonawcg 17 grantow gtownie z KBN, NCN i MNiSW.
Swiadczy to o tym, ze dr Cichon jest naukowcem z duzym doswiadczeniem i przez to jest
angazowany do wspdtpracy przez innych jako wykonawca, jest kierownikiem czterech

wtasnych grantow.



W CV nie znalaztem informacji na temat stazy zagranicznych ani tez kurséow lub szkolen w
osrodkach zagranicznych. Odbyt dwa staze diugoterminowe w polskich osrodkach: w
Zaktadzie Immunologii Nowotwordow w Poznaniu i Laboratorium Medycyny Regeneracyjnej i
Izolowanych Tkanek i Narzgdow w Zabrzu.

Byt opiekunem 25 praktyk i stazy studenckich w Instytucie. Opiekowat sie szeScioma
magistrantami oraz byt wspdtpromotorem jednej rozprawy doktorskiej, trzech prac
licencjackich i jednej magisterskiej.

Za , pozyskiwanie srodkow europejskich w 2010 roku” otrzymat nagrode Dyrektora Centrum
Onkologii — Instytutu w Gliwicach oraz drugg nagrode za osiggniecia naukowe. Otrzymat
wyrdznienie Rady Naukowe ww Instytutu za rozprawe doktorska.

Whniosek koncowy

Caty dorobek naukowy dr Tomasza Cichonia wraz z osiggnieciem naukowym w zakresie
biologii mezenchymalnych komdrek macierzystych oraz osiggnieciami w zakresie pracy
dydaktycznej i organizacyjnej spetniaja kryteria stawiane na stopiert dra habilitowanego,
ktore zostaty okreslone w art. 16 ustawy z dn. 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i
tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. Nr 65, poz. 595, ze
zmianami Dz. U. z 2005 r. Nr 164, poz. 1365, Dz. U. z 2010 r. Nr 96, poz. 620 i Nr 182, poz.
1228 oraz Dz. U. z 2011 r. Nr 84 poz. 455).

Prof. dr hab. n. med. Janusz Limon Gdansk-Strzyza, 1.V.2021r.
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