Wroctaw, dnia 02-02-2022

Prof. dr. hab. n. med. Maciej Siewiriski
ul. Wiktora Brossa 59
93-134 Wroctaw

Ocena dorobku naukowego, dydaktycznego i organizacyjnego
W ramach postepowania habilitacyjnego
Pani dr. n. med. Beaty Grygalewicz

Na wniosek Rady Naukowej Narodowego Instytutu Onkologii im. Marii
Sktodowskiej — Curie — Panstwowego Instytutu Badawczego z dnia
17 listopada 2021 r. przedstawiam recenzje w postepowaniu o nadanie
stopnia: doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o

zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne.

Ocena osiagniecia naukowego

Tytut osiggniecia: |, Cytogenetyczna charakterystyka nowej jednostki WHO
2017 ,Chioniak Burkitt- like z aberracjg 11q”- Implikacje diagnostyczno-
kliniczne”,

Osiggniecie naukowe jest cyklem pieciu opublikowanych oryginalnych
artykutow w czasopismach naukowych o wspétczynniku wptywu IF 13,572,
oraz w pkt. MNSW= 190,

Prace te tematycznie zwigzane sg z chromosomowymi zmianami
cytogenetycznymi wykrywanymi w komoérkach nowotworéw hematologicznych
(chtoniak Burkitta) na poziomie chromosomu lub statusie genu, ktére wskazujg

na wystgpienie nieprawidlowosci genetycznych w regionie zmiany.



Pracami cyklu jest pie¢ publikacji oryginalnych. Habilitantka w trzech
publikacjach znajduje sie na pierwszym miejscu listy autorow. We wszystkich
pieciu publikacjach z cyklu osiagniecia naukowe wspétautorzy artykutéw

okreslili swoje udziaty w ich przygotowaniu.

Publikacje wchodzace w zakres cykiu ,osiagniecia naukowe” zwigzane sg z
badaniami majacymi na celu przedstawienie zaburzen genetycznych i
cytogenetycznych w komoérkach nowotwordéw hematologicznych, ktérymi sg
chtoniaki i biataczki. W nowotworach tych znanych jest wiele nieprawidtowosci
chromosomowych, takich jak np.: translokacje, delecje, czy monosomie, a
okreslenie tych zmian czesto potwierdza okreslony typ biataczki lub chtoniaka.
Wykrycie okreslonych zamian cytogenetycznych, ktére sg charakterystyczne
dla konkretnego nowotworu, staje sie wskazowkg dla lekarza o decyzji w
doborze najkorzystniejszej terapii. W publikacjach zatgczonych przez
Habilitantke wykorzystane do ich opracowania zostaty badania
cytogenetyczne m.in. w diagnostyce chtoniakéw, w tym w jednym z najbardzie;
agresywnych jego typow, chtoniaku Burkitta. Zmiang chromosomowa
charakterystyczng dla tego chtoniaka jest najczesciej translokacja pomiedzy
chromosomami 8 i 14 co prowadzi do aktywaciji onkogenu MYC, znajdujacego
si¢ na chromosomie 8. Taka aktywacje genu MYC obserwuje sie we
wszystkich chioniakach Burkitta. W zataczonych publikacjach stwierdzono
istnienie pewnej, niewielkiej grupy pacjentow z objawami chioniaka Burkitta, u
ktorych stwierdza sie komérki o wyglgdzie odpowiadajacym temu chioniakowi,
lecz nie wykazujacych translokacii t(8;14), a tym samym aktywaciji onkogenu
MYC. Taka nieprawidtowosc¢ - okreslana jako abberacja 11q - nie wystepuje w
zadnym innym nowotworze. W oparciu o te obserwacje zasugerowano wiec,
ze jest to nowy znacznik genetyczny definiujgcy chorobe bardzo zblizong do
agresywnego chtoniaka Burkitta, lecz bez typowej translokacji 1(8;14). Okazalo
sig, ze chloniaki z aberracjg 11q odpowiadajg tak samo dobrze na terapie
stosowang w chtoniaku Burkitta i wyleczalno$é w tej grupie pacjentow jest
poréwnywalnie wysoka. Wykrycie tej zmiany chromosomowej zwieksza

szansg na mozliwos¢ okreslonego doboru postepowania terapeutycznego w
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celu wyleczenie pacjentow z tym agrésywnym chioniakiem. Odkrycie to
znalazto odzwierciedlenie w uzupetnieniu klasyfikacji WHO Nowotworéw
Limfoidalnych i obok klasycznego chioniaka Burkitta zostata wprowadzona
nowa jednostke chorobowa o nazwie ,Burkitt-like lymphoma with 11q
aberration”. Podstawa do wyodrebnienia tej jednostki staty sie miedzy innymi

publikacje ztozone przez habilitantke jako ,osiagniecia naukowe”.

Ocena istotnej aktywnos$ci naukowej

A. Podsumowujgc dorobek naukowy dr. nauk med. Beaty Grygalewicz
przedstawia sie on nastepujaco:

llos$¢ publikacji: 38, w tym 25 z listy IF i innych spoza tej listy.
Sumaryczny IF publikacji wynosi 70,557, a w punktacji MNiSW — 873 pkt.
Liczba cytowan tych prac to 462, a Indeks HIRSCHA wynosi =12 (Web of
Science).

Habilitantka przed uzyskaniem stopnia doktora n. med. byta wspétautorem
dwu ppublikacii (1 oryginalna i 1 pogladowa) oceng mierzong

IF =2,609/MNiSW -31 pkt.

Z kolei po uzyskaniu stopnia doktora n. med. znacznie powiekszyta Ona swoj
dorobek naukowy osiagajgc w 38 publikacji z ich oceng mierzong w punktach
IF = 67,948/ MNiSW = 842 pkt. W tej liczbie znajduje sie 25 prac z punktacja
IF, w tym dwie prace przed doktoratem i 23 po uzyskaniu stopnia doktora
nauk medycznych oraz 13 prac spoza tej punktacii.

Habilitantka jest tez wspétautorka 4 rozdziatéw monografii, w tym jednej w
Jezyku angielskim i jednego w skrypcie, a takze autorkg lub wspdtautorkg 75
doniesien zjazdowych, w tym 26 przed doktoratem (11 ze zjazdow
miedzynarodowych oraz 15 ze zjazdow krajowych) oraz 49 po uzyskaniu
stopnia doktora nauk medycznych (25 ze zjazdow miedzynarodowych oraz 24
ze zjazdow krajowych).

Jak wida¢ aktywno$é po uzyskaniu doktoratu znaczgco zostata powiekszona.



B. Osiagniecia w trakcie pracy naukowej poza zgtaszanym osiggnieciem

W roku 1995 Habilitantka uzyskata dyplom magistra biologii — Wydziat Biologii
Uniwersytetu Warszawskiego, a nastepnie w 2003 roku stopien doktora nauk
medycznych w dziedzinie biologia medyczna uchwatg Rady Naukowej
Centrum Onkologii - Instytutu im. Marii Skiodowskiej-Curie w Warszawie na
podstawie rozprawy doktorskiej pod tytutem ,Okreélenie regionéw amplifikacii
krétkiego ramienia chromosomu 12 w guzach jgdra cztowieka”.

Nastepnie w 2003 roku uzyskata tytut diagnosty laboratoryjnego uchwatg
Krajowej Rady Diagnostow Laboratoryjnych w dziedzinie genetyka medyczna,
a w 2006 roku tytut specjalisty w dziedzinie laboratoryjnej genetyki medyczne;
po ztozeniu Panstwowego Egzaminu Specjalizacyjnego Diagnostow
Laboratoryjnych.

Pracowata w Samodzielnej Pracowni Cytogenetyki, Centrum Onkologii-Instytut
im. Marii Sktodowskiej-Curie, Warszawa awansujgc kolejno od stopnia
Specijalista Biolog (1995-1999) do stopnia adiunkta (2004-2019), a od 2019

roku jest kierownikiem tej placéwki.

W latach 1997-2002 przebywata dwukrotnie w Centrum Genetyki Cztowiekz
przy Katolickim Uniwersytecie w Leuven (Belgia), w Zaktadzie Genetyki
Czlowieka finansowanym ze stypendium Fundaciji hr Jakuba Potockiego.
Zdobyte umiejetnosci wykorzystata w badaniach nad strukturg zmian 12p w
guzach jgdra cztowieka. Wykonata tam cze$¢ badan, ktore staty sie czescig
Jej pracy doktorskiej oraz zapoznata sie z kolejnymi metodami do
prowadzenia badan na chromosomach.

Po uzyskaniu stopnia doktora w latach 2003-2004 przebywata na
stypendium post doktoranckim w Instytucie Badan nad Rakiem w Sutton )
Royal Marsden Hospital (UK), w Zaktadzie Cytogenetyki Molekularnej
wspofpracujgc z innymi o$rodkami naukowymi. Uzyskane wyniki badan zostaty
przedstawione w dwu publikacjach.



W latach 2010-2016 uczestniczyta w molekularnych badaniach
cytogenetycznych dotyczacych ostrych biataczek (Uniwersytet Kliniczny, Jena
—Niemcy), ktéra zaowocowata szeécioma pracami.
Wspotpracowata tez z licznymi zespotami w oérodkach w Polsce jak Zakfad
Genetyki Medycznej - Instytutu Matki i Dziecka w Warszawie, Pracownia
Genetyki Instytutu Hematologii i Transfuzjologii w Warszawie i innymi.
Owocem takich wspétprac byty publikacje naukowe.

Habilitantka byta tez opiekunem pracy magisterskiej (SGGW w
Warszawie); kierownikiem specjalizacji laboratoryjnej genetyki medycznej (5
0s6b) oraz brata udziat w szkoleniu 20 stazystow laboratoryjnej genetyki

medycznej, a takze w innych szkoleniach.

Whiosek korncowy

Biorgc pod uwage osiagniecia naukowe, dorobek dydaktyczny i
organizacyjny Habilitantki stwierdzam, Zze spetniajg wszystkie wymogi
stawiane osobom ubiegajacym sie o stopien naukowy doktora habilitowanego.
(Art. 219 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 Prawo o szkolnictwie WyzZszym i nauce)

Na tej podstawie zwracam sie do Rady Naukowej Narodowego
Instytutu Onkologii im. Marii Sklodowskiej — Curie — Panstwowego
Instytutu Badawczego o kontynuowanie postepowania o nadanie Pani
dr. n. med. Beacie Grygalewicz stopnia naukowego doktora
habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w

dyscyplinie nauki medyczne.
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