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Recenzja w postepowaniu habilitacyjnym w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie

nauki medyczne Dr Moniki Durzynskiej

Dr n. med. Monika Durzyriska ukonfczyta Akademie Medyczng w Warszawie, (obecnie Warszawski Uniwersytet
Medyczny) w roku 2001 uzyskujac tytut lekarza. Obowigzkowy staz zawodowy odbyta w Szpitalu Klinicznym
Dzieciatka Jezus w Warszawie pracujgc jednoczesnie na zasadzie wolontariatu w Zakiadzie Anatomii
Patologicznej Akademii Medycznej w Warszawie. Nastgpnie od roku 2003 az do chwili obecnej zwigzana z
Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktfodowskiej-Curie w Warszawie, a $ciélej z Zaktadem Patomorfologii
tegoz Instytutu, w ktorym przeszta wszystkie szczeble kariery zawodowej, az do funkcji Kierownika tegoz
Zakfadu, ktora od niedawna petni. Tytut specjalisty patomorfologa uzyskata w roku 2009 r. Stopien naukowy
doktora nauk medycznych uzyskata w roku 2019 w Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-Curie,
na podstawie rozprawy doktorskiej p.t. ,Ocena udziatu wirusa brodawczaka ludzkiego o wysokim ryzyku
onkogennym w rozwoju raka gardta srodkowego”. (promotor: prof. dr hab. Monika Prochorec-Sobieszek oraz

dr n. med. Anna Szumera-Cieckiewicz).

Osiagniecie naukowe Habilitantki (o ktorym mowa w art. 219 ust. 1 pkt. 2 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo
o szkolnictwie wyzszym i nauce - Dz. U.z 2021 r. poz. 478 z pdin. zm.) stanowi cykl powigzanych tematycznie
artykutéw naukowych pod tytutem: ,Charakterystyka kliniczno-patomorfologiczna wybranych grup bardzo
rzadkich nowotworéw rejonu gltowy i szyi z uwzglednieniem markerow immunohistochemicznych |

molekularnych”.

Cykl sktada sie z czterech petnotekstowych prac oryginalnych i jednej pracy kazuistycznej. W trzech pracach
Habilitantka jest pierwszym autorem i autorem korespondencyjnym, w dwéch ostatnim autorem (,senior
author”). Wszystkie publikacje powstaty w latach 2022-2023 po uzyskaniu przez Habilitantke tytutu doktora

nauk medycznych.
Sg to publikacje:

1) Durzynska M. | wsp: Secretory carcinoma of major and minor salivary glands with ETV6-NTRK3 gene
fusion: overcoming misdiagnosis in the era of tumor-agnostic therapy with TRK inhibitors.
Contemporary Oncology (Pozn), 2023; 27 (2): 101-108 IF= 1,8; MNISW/MEIN 70)

2) Kuczkiewicz-Siemion O., Wnuk E., Durzynska M.: Cribriform adenocarcinoma of minor salivary glands
presented as a nasopharyngeal tumor: A case report highlighting the significance of cytology. Oral
Surgery Oral Medicine Oral Pathology Oral Radiology, 2022 133 (4): €91-e95 IF= 2,9; MNiSW/MEIN 70)

3) Durzyhska M. | wsp..: Clinicopathological characteristics, survival outcomes, and prognostic factors in
adult patients with sinonasal rhabdomyosarcoma: insights from a retrospective cohort study.
Anticancer Research 2023, 43 (10): 4517-4324 IF= 2; MNiSW/MEIN 70

4) Kuczkiewicz-Siemion O., Prochorec-Sobieszek M., Rysz M., Wojnowska A., Durzyfiska M.: Small Biopsy
Samples: Are They Representative for Biphenotypic Sinonasal Sarcoma? Diagnostics, 2022, 12 (10):

2528 IF=3,6 MNiSW/MEIN 70



5) Durzynska M., | wsp.: Prognostic implications of PRAME expression and clinicopathological factors in
sinonasal mucosal melanoma: A single-center cohort study of 30 cases. Anticancer Research 2023, 43

(10): 4551-4558. IF= 2; MNiSW/MEIN 70
Ocena dorobku naukowego Hablitantki

Przedmiotem cyklu prac stanowigcych czes¢ wniosku habilitacyjnego byty szczegolnie rzadkie grupy
nowotworéw gfowy i szyi - inne niz rak ptaskonabtonkowy w szczegélnosci nowotwory $linianek, miesaki i
czerniak éluzéwek. W najnowszej 5 edycji klasyfikacji WHO, grupa ztosliwych nowotworow nabtonkowych
élinianek zawiera 21 pozycjil, a w znanych jednostkach dodano podtypy. Wszystkie nowotwory slinianek
nalezg do tzw. nowotwordw rzadkich definiowanych jako wystepujgce z czestoscig ponizej 6/100 000
(wspdtczynnik wystepowania nowotworéw ztoéliwych slinianek to 1,31 na 100 000) a kazda z poszczegodlnych
jednostek to oczywiscie jeszcze rzadsze nowotwory (i tak juz rzadkie] grupy)... Juz sama liczba 21 typéw
nowotworéw élinianek sugeruje , ze w poréwnaniu z nowotworami innych narzgdow, nowotwory gruczotow
élinowych wykazuja jedng z najwigkszych réznorodnosci morfologicznych. W rozpoznaniu histopatologicznym
interpretacja  badanych  wycinkdw obejmuje tez coraz bardziej szeroka game odczynow
immunohistochemicznych, ktére patolog musi krytycznie oceni¢ uwzgledniajgc porownawczo zakres ekspresji
w roznych typach komérek/tkanek. Co wiecej najnowsza klasyfikacja WHO uwzglednia takze zmiany
genetyczne jako integralng czes¢ definicji (nazwy) nowotworu.

Drugg bardzo rzadka grupe nowotworéw gtowy i szyi stanowig migsaki tkanek migkkich (MTM). lest to
heterogenna grupa, obejmujaca ponad 50 podtypoéw histopatologicznych. Migsaki tkanek miekkich gtowy i
szyi (MTMGIS) stanowig okoto 1% wszystkich nowotworow ztosliwych tej lokalizacji. W Europie czgstosc
wystepowania MTMGIS wynosi 0,29 na 100 000 osob. Stanowig one wyzwanie diagnostyczne dla
patomorfologéw i wazne jest, aby zmiany te byly oceniane przez wykwalifikowanych specjalistow
przeszkolonych w zakresie migsakow, z dostepem do szerokiego panelu badar IHC oraz badan molekularnych.
Nowy kid-on-the-block to tzw. bifenotypowy miesak jamy nosa i zatok przynosowych (biphenotypic sinonasal
sarcoma, BSNS), ktéry zostat uwzgledniony w 4 edycji klasyfikacji WHO Nowotwordéw Gtowy i Szyi w 2017 roku.
Obraz mikroskopowy MTMGIS czesto bywa niespecyficzny i niewystarczajacy do postawienia rozpoznania.
Krag réznicowy obejmuje nie tylko grupe miesakow, ale réwniez rozrosty uktadu chtonnego, nowotwory
nabtonkowe i czerniaka. Wymagane jest dysponowanie diagnostyka molekularno-genetyczng poniewaz w
przypadku BSNS wystepuja translokacje genu PAX3 co roznicuje ten nowotwdr od innych — niekiedy
podobnych morfologicznie.

Reasumujac: to co napisatem powyzej stanowi ,tto” jak sie wydaje wystarczajgce aby uswiadomic sobie z
jednej strony ztozono$¢ metodologiczng diagnozowania patomorfologicznego nowotwordw glowy i szyi a z
drugiej ich zbiorowa i indywidualng (w jeszcze wigkszym stopniu) rzadko$c (jesli poming¢ nowotwory/raki
ptaskonabtonkowe). W efekcie oba dwa aspekty diagnostyki (ztozonosc i rzadkosé) poteguja sie stanowigc
moze najtrudniejszy obszar patologii onkologicznej.

Habilitantka za cel ,habilitacyjnego” osiggniecia naukowego obrata retrospektywng analizg kliniczno-
patomorfologiczna wybranych grup szczegélnie rzadkich, nieptaskonabtonkowych ztosliwych nowotwordow
rejonu glowy i szyi z uwzglednieniem oceny przydatnosci badan molekularnych i immunohistochemicznych
oraz oceny potencjalnych czynnikdw prognostycznych i predykeyjnych.

Spoérod w/w 5 publikacji cyklu pierwsza z nich ukazuje niezwykty (,na pierwszy rzut oka”) nowotwar slinianek
(tzw. rak wydzielniczy) ktory jak sie okazato wykazuje ekspresjg mammaglobiny i/lub GCDFP15 (uwazane
skadinad za ,markery” nowotworow piersi). To, oraz obecno$¢ gendw fuzyjnych ETV6-NTRK3, a w jednym z
przypadkdw ETV6-RET stanowi bardzo wazny przyczynek do ustalenia/potwierdzenia standardu diagnostyki



tego nowotworu i wzbogacenia wiedzy o tym nowotworze wskazujgc rowniez, ze z uwagi na obecnos¢ gendw
fuzyjnych ETV6-NTRK3 terapia celowana inhibitorami TRK moze by¢ istotng opcja terapeutyczng.

Druga publikacja to bardzo wyrafinowany przyktad trudnosci, ale i skutecznosci metod cytologicznych w
rozpoznaniu niezwykle rzadkiego nowotworu jakim jest gruczolakorak sitowaty matych gruczotow Slinowych
- cribriform adenocarcinoma of minor salivary glands, CAMSG (nota bene obecnie reklasyfikowany przez nowa
klasyfikacje WHO, co jednak w zadnym stopniu nie umniejsza wartosci publikacji).

Trzecia publikacja to analiza cech kliniczno-patomorfologicznych, ocena wskaznikow przezycia i czynnikow
wplywajgcych na rokowanie u dorostych pacjentow z miesniakomiesakiem prazkowanokomaorkowym
(rhabdomyosarcoma — RMS). Warto wspomnie¢, ze jest to migsak spotykany gtdwnie u dzieci a u dorostych
skrajnie rzadki stad szczegolna wartos¢ tej publikacji opartej o wtasny materiat 13 chorych (7 mezczyzn i 6
kobiet) z RMS jamy nosa i zatok przynosowychi w wieku od 18 do 76 lat. W publikacji wykonano analize
przezycia, wykorzystujac metode Kaplana-Meiera oraz model proporcjonalnych zagrozen Coxa, aby zbadac
zwigzek miedzy zmiennymi objasniajgcymi a wynikami dotyczacymi przezycia. Nie odnaleziono wyraZnie
znamiennych czynnikéw o znaczeniu rokowniczym, tym nie mniej to tez jest publikacja o bardzo istotne]
wartosci z punktu widzenia klinicznego i patomorfologicznego.

Czwarta publikacja dotyczy tzw. Bifenotypowego migsaka jamy nosa i zatok przynosowych (biphenotypic
sinonasal sarcoma, BSNS) ktéry po raz pierwszy zostat opisany w 2012 roku. Publikacja mozna powiedzie€ -
niemal , klinicznie” pokazuje jak trudna jest praca patologia i zblizona do ,detektywa” w $ledzeniu (niemal)
doskonatego zbrodniarza (niezwykty typ nowotworu)... ktérego ,$ledzi” za pomocg biopsji... Rownie wazine sg
zdobyte na podstawie badanej grupy 6 chorych informacje o indolentnym przebiegu choroby.

Pigta publikacja, dotyczaca badan nad czerniakiem bfon sluzowych (mucosal melanoma, MM), ktéry w
przeciwieAstwie do czerniakow skdry glowy i szyi nalezy do nowotworow rzadkich i o bardzo agresywnym
przebiegu. Bardzo interesujgcym wnioskiem jest stwierdzenie, ze nieobecnosé ekspresji tzw. PRAME wigzata
sie ze znacznie wiekszym prawdopodobieristwem przezycia (Jest to pierwsze badanie, w ktorym wykazano, ze
ekspresja PRAME moze by¢ potencjalnym czynnikiem rokowniczym u chorych z czerniakiem bton $Sluzowych

jamy nosa i zatok).
taczny IF cyklu prac stanowigcych osiggniecie wynosi IF=12,3; punkty MNiISW/MEIN =i 350.

taczna ocena bibliometryczna dorobku Habilitantki wg stanu na wrzesien 2023 to IF=42,367, punktacja
MEN=1001 w tym po doktoracie IF=34,994 punktacja MEN 8390

Liczba cytowan na dzien 20.09.2023 wg. Web of Sciencf : 55 (bez autocytowari 55), wg Scopus: 63 (bez
autocytowari 63). INDEKS HIRSCHA na dzier 20.09.2023 = 4 (Scopus = 4).

Inne aktywnosci badawcze Habilitantki:

Dr n. med. Monika Durzyriska jest wykonawcg w grancie: UMO-2020/39/B/NZ5/02116 pn. Jldentyfikacja
zaleznoéci pomiedzy kompleksem remodelujgcym chromatyneg typu SWI/SNF, kontrola metabolizmu i
modyfikacja RNA w raku gruczoto-torbielowatym $linianki jako podstawa dla nowej terapii celowanej”.

Bierze lub brata udziat w badaniach klinicznych:

GO40872, RXDX-101-02 (STARTRK-2): ,,An Open-Label, Multicenter, Global Phase 2 Basket Study of Entrectinib
for the Treatment of Patients with Locally Advanced or Metastatic Solid Tumors that Harbor NTRK1/2/3, ROS,

or ALK Gene Rearrangments.

BO41932: , Tumor-Agnostic Precision Immuno-Oncology and Somatic Targeting Rational For You (TAPISTRY)
Phase II.



Ocena aktywnosci eksperckiej Habilitantki.

Dr Monika Durzyriska jako ekspert w dziedzinie diagnostyki patomorfologicznej nowotworow gtowy i szyi jest
jednym z wspotautoréw standardow oceny mikroskopowej i makroskopowej materiatu biopsyjnego i
operacyjnego u chorych na nowotwory ztoéliwe opracowanych przez zespot ekspertow Polskiego Towarzystwa
Patologow w latach 2013-2014. W zbiorowe;j publikacji bedacej owocem tych prac eksperckich p.t. ,Zalecenia
do diagnostyki histopatologiczne] nowotworéw” (podrecznik pod red. Anny Nasierowskiej-Guttmejer,
Warszawa 2013) Habilitantka jest autorem dwoch rozdziatéw. Ponadto Habilitantka jest autorem rozdziatu w
standardach opracowanych dla zaktadéw patomorfologii jako przygotowanie do akredytacji Jednostek
Diagnostyki Patomorfologicznej (Durzynska M.: Rozdziat 35. Zafgcznik: $linianki, szczeka, zuchwa, W:
Patomorfologia: Standardy i przyktady dobrej praktyki oraz elementy diagnostyki réznicowej. Wytyczne dla
zaktadéw/pracowni patomorfologii (Langfort R., Marszatek A., Ry$ J. - red., 2020, s. 120-128.)

Dr Monika Durzyriska jako zastgpca kierownika Zaktadu Patomorfologii Nowotwordw, Narodowy Instytut
Onkologii im. Marii Sktodowskiej — Curie Panstwowy Instytut Badawczy w Warszawie, a od niedawna jako
kierownik tegoz Zaktadu nalezy do najécislejszego grona czotowych polskich specjalistow-patomorfologow, w
szczeg6lnoéci onkopatologdw (patologéw zajmujgcych  sig diagnostykg nowotwordw) wyznaczajgcych
standardy diagnostyki onkopatologicznej, a przede wszystkim konsultujgcych najtrudniejsze przypadki
schorzen nowotworowych z catej Polski na najwyzszym poziomie referencyjnosci. Trudno przecenic ta jakie
odpowiedzialng prace Habilitantki (podobnie jak i innych ekspertéw onkopatologéw z czotowych Osradkow
onkologicznych) — prace, ktéra musi sprosta¢ nie tylko nieomal (czysto ilosciowo) wyktadniczo wzrastajgcym
potrzebom tej diagnostyki, ale i gwattownie zmieniajgcym i komplikujgcym sie wyzwaniom tej dziedziny
medycyny co jest rezultatem wzrostu wiedzy. A z kolei wiedza oczekiwana/wymagana od patomorfologow
takich jak dr Monika Durzyniska - konsultujgcych jako eksperciw Oérodkach Onkologicznych mimo, ze kluczowa
dla zdrowia i moze przede wszystkim po prostu Zycia chorych na nowotwory ztoséliwe jest ciggle daleka od
prawdziwego uznania zarowno przez czynniki decydujace o ustrojowych rozwigzaniach lecznictwa w Polsce,
ale takze w gruncie rzeczy przez pacjentow i leczgcych ich Lklinicystéw”, ktdrych bardziej niz jakos¢ diagnozy
interesuje jej ,szybkosc¢”... Tymczasem prawde powiedziawszy niewiele nawet lekarzy zdaje sobie spraweg jak
wielki i coraz gwattowniej wzrastajacy jest stopien ztozonosci aspektow branych pod uwage w rozpoznaniu w
najtrudniejszych przypadkach nowotwordéw (a takie wtasnie trafiajg m.in. do dr Moniki Durzynskiej jako
patomorfologa Centrum Onkologii) i zarazem jak wielki jest poziom odpowiedzialnosci... A moze warto w tym
miejscu zauwazy¢, ze sposrod wszystkich specjalnosci medycznych to wtasnie patomorfologowi najfatwie
zarzucic¢ , btad” chocby przez ,przeoczenie” jakiego$ mikroskopowego szczegotu w tkance nowotworowej lub
podejrzanej o nowotwdr, z czego moze wynika¢ albo tragiczne w skutkach niedostrzezenie znamion
ztosliwoéci, albo , przediagnozowanie” i narazenie chorego na uboczne skutki niepotrzebnej terapii.

Bardzo istotny aspekt pracy dr Moniki Durzynskiej to rowniez szkolenie podyplomowe lekarzy specjalizujgcych
sie w Patomorfologii, (w ramach dziatalnoéci Centrum Medycznym Ksztatcenia Podyplomowego) bo tylko
patolodzy z referencyjnych oérodkéw takich jak Centrum Onkologii majgc szanse diagnozowac najrzadsze
przypadki dzigki temu mogg praktycznie przygotowac innych patologow, w tym w szczegoblnosci miodych
adeptow tej dyscypliny, do wykazywania diagnostycznej czujnosci” i do opanowania wiasciwych mentalnych
algorytmoéw optymalnego diagnozowania w zaleznoéci od poziomu referencyjnosci czyli méwiac wprost od
poziomu zaplecza technicznego pracowni patomorfologii.

Habilitantka w okresie 25.08-07.09.2023 odbyta staz w Department of Clinical Genetics, Pathology and
Molecular Diagnostics w University Hospital Lund w Szwecji.

Habilitantka Jest promotorem pomocniczym przewodu doktorskiego pt. ,Ekspresja OSMR oraz inne czynniki o
potencjalnym znaczeniu dla immunoterapii w mikroérodowisku raka przewodowego slinianek” prowadzonym
w Narodowym Instytucie Onkologii im. Marii Sktodowskiej— Curie Panstwowy Instytut Badawczy w Warszawie.



Ponadto: Habilitantka bierze udziat w programie profilaktycznym pn. , Nie trac gtowy — program profilaktyki i
wczesnego wykrywania nowotwordw gltowy i szyi”, wspotfinansowanym przez Unie Europejska ze srodkow
Europejskiego Funduszu Spotecznego, w ramach Programu Operacyjnego Wiedza Edukacja Rozwdj 2014-2020.

Podsumowanie i konkluzja:

Publikacje naukowe przedstawione jako cykl p.t. ,,Charakterystyka kliniczno-patomorfologiczna wybranych
grup bardzo rzadkich nowotworéw rejonu gtowy i szyi z uwzglednieniem markeréw immunohistochemicznych
i molekularnych” skupiajg sie wokdt zagadnien na styku badan klinicznych i diagnostyki patomorfologiczne;j i
sg waznym przyczynkiem w pogtebieniu wiedzy o tych nowotworach. Owszem, nie ma wsrdd nich publikacji z
naprawde wysokim IF (najwyzszy to IF=3,6) i pozornie moze nie przynoszg odkry¢ czy rozwigzan, ktére moglyby
by¢ jednoznacznie uznane jako wyrazny , przetom” w badaniach nad nowotworami okolicy gtowy i szyi, ale tez
nikt nie moze mie¢ watpliwosci, ze ta , strefa lokalizacyjna/anatomiczna” (czyli ,gtowa i szyja”) jest najbardziej
zroznicowanym obszarem zardwno anatomicznym jak i histologicznym i funkcjonalnym w catym ciele
cztowieka, gdzie obecne sg tak kluczowe narzgdy zmystow jak oko, ucho, powonienie, gdzie realizowany jest
pierwszy ,etap” oddychania (gérne drogi oddechowe), gdzie mamy aparat zucia i przyjmowania pokarmow {w
tym nie tylko miesnidwka gardta ale tez slinianki), gdzie obecne sg struktury odpowiedzialne za odpornosé
(migdatki i pieréciet Waldeyera), gdzie sg struktury realizujgce funkcje mowy itd. i nawet wytgczajac z niej
mozg i jego otoczenie ,ochronne” $miato zaryzykuje teze, ze dla zycia chorych wazniejsze niz wszelkie
~przetomy” naukowe jest to aby kompetentny patomorfolog-konsultant wskazat prawidtows ,droge” dla
uratowania zycia, a jak sig da, takze w optymalnym stopniu zdrowia chorego. | taka tez jest praca zaréwno
diagnostyczna jak i naukowa Habilitantki, a jej osiggniecia naukowe odzwierciedlajg przede wszystkim ogrom
dylematow i zfozonosci oraz odpowiedzialnosci eksperta-patomorfologa. Warto tez podkreslic, ze ogdlny
dorobek naukowy Habilitantki (IF=42,367) jest niematy i stanowi ilosciowy i jakosciowy ,skok” po uzyskaniu
tytutu doktora n.med. Dlatego z przekonaniem moge sformutowac ostateczny wniosek, ze:

osiggniecie naukowe Habilitantki spetnia wymagania stawiane w_postepowaniu habilitacyjnym o ktdrym
mowa w art. 219 ust. 1 pkt. 2 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce - Dz. U. z

2021 r. poz. 478 z pdiZn. zm.
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