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asystenta Katedry i Kliniki Choréb Wewngtrznych i Endokrynologii

Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
1 osiagnigcia naukowego zgloszonego do postepowania na stopien
doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu,
dyscyplina nauki medyczne

» Poszukiwanie nowych strategii leczenia chioniakéw "

Analizujagc dorobek naukowy, osiggniecie naukowe zgloszone do postepowania
habilitacyjnego, osiagnigcia dydaktyczne i organizacyjne w zwiazku z posigpowaniem
o nadanie stopnia doktora habilitowanego, dokonam oceny:

1. przebiegu pracy zawodowej;

2. dzalalnosci naukowej i charakterystyki dorobku naukowego:;

3. osiagnigcia naukowego zgloszonego do postepowania habilitacyjnego.

1. Informacje podstawowe o kandydacie - dr n. med. Malgorzata Bobrowicz

1.1. Przebieg pracy zawodowej
Dr med. Malgorzata Bobrowicz w 2008 r. uzyskata dyplom magistra filologii
wloskiej Wydziatu Neofilologii Uniwersyletu Warszawskiego. Nastepnie w 2012 r.
ukonczyla studia na Wydziale Farmaceutycznym Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego uzyskujgc tytul magistra farmacji na podstawie pracy ..Badanie
wplywu terapii fotodynamicznej oraz przeciwcial monoklonainych na fagocytoze
komdrek nowotworowych™. W latach 2012-2016 odbyla studia doktoranckie w
ramach Studium Medycyny Molekulamej w Zakladzie Immunologii Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego, gdzie kontynuowala prace jako adiunkt w latach 2017-
2024. W 2020 r. dr med. Malgorzata Bobrowicz uzyskala dyplom lekarza na I
Wydziale Lekarskim Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego. Od 2024 r. pracuje
jako asystent badawczo-dydaktyczny i lekarz rezydent w trakcie specjalizacji z
endokrynologii  w  Klinice Choréb Wewnegtrznych i Endokrynologii,



1.2,

Uniwersyteckiego ~ Centrum  Klinicznego ~ Warszawskiego  Uniwersytetu
Medycznego.

Rozwdj naukowy

W 2013 r. dr med. Malgorzata Bobrowicz odbyla trzymiesigczny staz naukowy we
Francji w ramach programu unijnego FP7-REGPOT-2012-CT2012316254 w
Laboratorium Immunologii i Nowotworéw Instytutu Paoli Calmettes, Aix-Marseille
Université, w Marsylii. W latach 2015-2016 odbyla dwa trzymiesieczne staze
naukowe w Niemczech w ramach programu unijnego FP7-REGPOT-2012-
CT2012316254, w Laboratorium Biologii Molekularnej i Immunologii Przewlekiej
Bialaczki Limfocytowej, Uniwersytetu w Kolonii. W 2017 r. Habilitantka odbyla
trzymiesigczny staz naukowy we Wioszech w ramach programu 692180-STREAM-
H2020-TWINN-2015 w Laboratorium Hematologii Molekularne;j
Miedzynarodowego Centrum Inzynierii Genetycznej i Biotechnologii w Triescie. W
2018 r. odbyla czteromiesigczny staz naukowy w Szwajcarii w ramach stypendium
EMBO Short-term Fellowship, w Laboratorium Chioniakéw Skéry Kliniki
Dermatologii Uniwersyteckiego Szpitala w Zurychu.

Dr med. Malgorzata Bobrowicz pod opicka promotorska prof. dr. hab. n. med.
Jakuba Golab, przygotowala i obronila z wyréznieniem rozprawe doktorska pt.:
«Wphw inhibitoréw deacetylaz histonow na regulacje czgsteczki CD20 w
komorkach nowerworowych”, a uchwala Rady | Wydzialu Lekarskiego
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego z 11 stycznia 2017 r. uzyskala stopien
doktora nauk medycznych w zakresie biologii medycznej, specjalnosé immunologia.
Rozprawa zostala wyrdiniona Nagroda Naukowa Prezesa Rady Ministréw za
wybitng rozprawe doktorska.

Obecnie Habilitantka peini funkcje promotora pomocniczego w dwoch przewodach
doktorskich.

Przebieg kariery naukowej dr med. Malgorzaty Bobrowicz charakteryzuje duza
konsekwencja zogniskowana na rozwiazywanie problemow badawczych gldwnie

z zakresu biologii i immunologii nowotworéw.

2. Charakterystyka dorobku naukewego

2.1.

Glowne kierunki badawcze z podkresleniem osiggnigc 1 wkladu do nauki



Dzialalno$¢ naukowa dr n. med. Malgorzaty Bobrowicz obejmuje przede wszystkim
zagadnienia dotyczace biologii i immunologii nowotwordw.
Dorobek naukowy Habilitantki moina uszeregowaé w nast¢pujace grupy
tematyczne:

* badania dotyczace terapii fotodynamicznej nowotworéw:

* prace dotyczace biologii chioniakéw B-komérkowych:

* badania nad mechanizmami immunosupresji w patogenezie chloniakéw skory

i wykorzystania immunoterapii w dermatoonkologii.

Znaczna czg$¢ dorobku Habilitantki, w tym rozprawa doktorska. dotyczy biologii
chioniakéw B-komérkowych. Efekiem prac naukowych byta identyfikacja nowych
biaick, szlakéw molekularnych oraz zwigzkéw chemicznych, czgsto testowanych w
zaawansowanych etapach badan klinicznych, ktére wplywajg zaréwno korzystnie,
jak i niekorzystnie na skutecznosé przeciwnowotworowa przeciwcial anty-CD20.
Prace te dotyczyly mechanizméw regulacji ekspresji CD20 na rdimych etapach
powstawania tego antygenu. wplywu nowych lekéw na skutecznosé rytuksymabu w
mechanizmach CDC, ADCC, czy immunofagocytozy. Badania pozwolity na ocene
regulacji ekspresji inhibitorow dopelniacza przez leki przeciwnowotworowe oraz jej
konsekwencji w kontekscie skutecznosci immunoterapii za pomocg przeciwcial
anty-CD20. W pracy doktorskiej dr med. Malgorzata Bobrowicz przeprowadzita
analiz¢ wplywu zahamowania poszczegélnych izoenzyméow nalezacych do rodziny
HDAC w modelach ludzkich nowotworéw wywodzacych si¢ z limfocytow B. W
badaniach stosowala zaréwno niespecyficzne tzw. pan-inhibitory HDAC jak i
zwigzki selektywne hamujgce kilka lub jeden izoenzym HDAC. Habilitantka
wykazala po raz pierwszy, ze iloé¢ bialtka CD20 w blonie komoérkowej moze by¢
regulowana przez selektywne zahamowanie aktywnosci enzymu HDACS6.
Podsumowujae, dr n. med. Malgorzata Bobrowicz ma znaczacy dorobek naukowy
w obszarze biologii i immunologii nowotworéw.
Nalezy podkresli¢ aktywno$é Habilitantki w realizacji badan naukowych jako
kierownik dwéch projektow finansowanych przez Narodowe Centrum Nauki
(PRELUDIUM i SONATA), dwéch projekiéw finansowanych przez Ministerstwo
Nauki i Szkolnictwa Wyzszego (Diamentowy Grant i Najlepsi z najlepszych! 3.0) i
dwoch grantéw Miodego Badacza Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego. Dr
med. Malgorzata Bobrowicz byla takze wykonawea w 5 projektach finansowanych



przez Narodowe Centrum Nauki, Narodowe Centrum Badafn i Rozwoju i
Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa Wyzszego.

Habilitantka jest czlonkiem European Society of Endocrinology, European Network
for the Study of Adrenal Tumors i European Hematology Association.

2.2.  Ocena liczebnosci dorobku i czasopism. w kiérych publikowane byty prace
naukowe.
Dorobek naukowy dr n. med. Malgorzaty Bobrowicz na dzien 25.10.2024 r.
stanowilo 30 prac naukowych. w tym 14 prac oryginalnych w recenzowanych
czasopismach z impact factor, 2 opisy przypadkéw w recenzowanych czasopismach
(w tym 1 z impact factor), 12 prac pogladowych (w tym 11 w czasopismach z
impact factor) oraz 2 rozdzialy w podrecznikach krajowych. Dr med. Malgorzata
Bobrowicz jest pierwszym autorem 13 prac, a w 3 publikacjach jest drugim autorem.
Laczny Impact Factor prac wynosi: 157,557; punktacja MNiSW — 2820. Liczba
cytacji wynosi wg Web of Science Core Collection — 692. Obliczony na
podstawie cytowan indeks H (Hirscha) dla Habilitantki wynosi 15.
Ponadto dr n. med. Malgorzata Bobrowicz jest wspolautorem 2 listow do redakcji
czasopism o tacznym impact factor 14.842.
Habilitantka recenzowala do tej pory 2 artykuly w czasopismach z impact factor:
Frontiers in Oncology i Oncology Letters.
Dr n. med. Malgorzata Bobrowicz przedstawila jako autor lub wspdlautor ogélem 19
doniesien naukowych na konferencjach migdzynarodowych.
Podsumowujac, dorobek naukowy dr n. med. Malgorzaty Bobrowicz jest nie tylko
znaczacy, ale takze konsekwentnie zogniskowany na zagadnienia badawcze z obszaru
biologii i immunologii nowotworéw. Sumarycznie speinia on kryteria stawiane
kandydatom do uzyskania stopnia doktora habilitowanego.

- Ocena osiggnigcia naukowego zgloszonego do postgpowania habilitacyjnego

Osiggnigcie  naukowe zgloszone do postgpowania  habilitacyjnego  zatytulowane
wPoszukiwanie nowych  sirategii leczemia chioniakéw™  stanowi cykl szesciu
peinotekstowych prac (4 prac oryginalnych i 2 prac pogladowych) opublikowanych w

latach 2017-2024 w czasopismach naukowych o tacznym wspélezynniku oddzialywania
IF=45912.



Habilitantka jest pierwszym autorem 4 prac i autorem korespondujacym w dwu pracach.
Wspolautorzy wyrazili zgod¢ na wykorzystanie publikacji jako podstawe osiagniecia
naukowego w postepowaniu habilitacyjnym dr n. med. Malgorzaty Bobrowicz.

W cyklu prac habilitacyjnych dr n. med. Malgorzta Bobrowicz poszukiwala nowych

strategii leczenia chloniakéw (immunoterapii i terapii celowanej) wykorzystujgc modele

dwoch agresywnych chioniakow (chloniak rozlany z duzych limfocytéw B oraz
bialaczkowe] postaci bialaczkowej postaci skomego chloniaka z limfocytow T — zespoltu

Sézary’ego). Cykl prac habilitacyjnych stanowi logiczna kontynuacje wczesniejszych

zainteresowan i dokonan naukowych Habilitantki.

Szczegolowymi celami naukowym prac habilitacyjnych byly ocena potenciatu terapii

skojarzonych opartych o inhibitory HDAC w leczeniu chloniakéw, poszukiwanie strategii

zwigkszajgcych skuteczno$¢ immunoterapii chloniakéw za pomoca przeciwcial
monoklonalnych, a takze zbadanie konsekwencji zmniejszonej ekspresji antygenéw
powierzchniowych w kontekscie skutecznosci roznych rodzajow immunoterapii.

Za najwazniejsze osiagniecia wynikajace z badan przedstawionych w osiagnieciu

habilitacyjnym nalezy uznaé:

I. Zbadanie mechanizmu regulacji ekspresji CD20 przez izoforme HDAC6 i
udowodnienie, e selektywne zahamowanie aktywnosci tego enzymu prowadzi do
zwigkszenia skutecznosci terapii przeciwcialami anty-CD20 w modelach in vitro i in
vive (Blood. 2017; 130: 1628-1638);

2. Wskazanie. ze inhibitory HDAC6 uwrazliwiaja komérki chioniakéw wywodzacych
si¢ z limfocytow T na dzialanie zwiazkéw przeciwnowotworowych — inhibitorow
kinazy PI3K (Oncology Letters. 2020; 20: 533-540). Wyniki eksperymentéw moga
stanowi¢ wstgp do zaprojektowania pierwszych prob klinicznych z sele mi
inhibitorami poszczegdlnych izoform w skémych chloniakach z limfocytéw T;

3. Wskazanie, ze zastosowanie fotoforezy pozaustrojowej prowadzi do zwigkszenia
cytotoksycznosci komérek NK i jest wartosciowym uzupetnieniem terapii za pomoca
przeciwcial monoklonalnych w leczeniu skémego chloniaka z limfocytéw T
(Oncolmmunology. 2021: 10: 1-7);

4. Zbadanie wplywu zmniejszonej iloéci antygenow powierzchniowych CD20 i CD37 na
skutecznoé¢ immunoterapii za pomoca przeciwcial monoklonalnych, immunotoksyn
oraz limfocytéw T z chimerycznymi receptorami antygenowymi (Oncolmmunology.
2024; 13: 1-12).



Podsumowujgc, cykl powigzanych tematycznie artykuléw naukowych dr n. med.
Malgorzaty Bobrowicz opublikowanych w czasopismach naukowych stanowi znaczacy
wklad w rozwéj dyscypliny nauki medyczne. Cykl prac habilitacyjnych nie tylko
stanowi przeglad biezacej wiedzy dotyczacej immunoterapii i terapii celowanej
chioniakéw, ale rowniez przynosi szereg informacji w sposob tworczy wzbogacajacych
wiedz¢ na temat biologii i immunologii tych nowotworow. Dojrzale analizy
przedstawione w pracach z cyklu habilitacyjnego sa odzwierciedleniem duzej fachowosci
Habilitantki.

Podsumowanie

Dr n. med. Malgorzata Bobrowicz posiada doswiadczenie w prowadzeniu badan naukowych.
Skoncentrowala si¢ gidwnie na rozwigzywaniu problemow badawczych z zakresu biologii i
immunologii nowotworow.,

Przedstawione mi do oceny osiagniecie habilitacyjne dr n. med. Malgorzaty Bobrowicz pt.
wPoszukiwanie nowych sirategii leczenia chloniakéw™ oceniam wysoko. Stanowi ono tworezy
wklad w rozwdj wiedzy medycznej. Rowniez pozostale osiagniecia Habilitantki stanowig
znaczgcy wklad w rozwdj dyscypliny nauki medyezne, co stanowi podstawe do ubiegania sie
o stopief naukowy doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu,
dyscyplina nauki medyczne zgodnie z kryteriami wymienionymi w art. 219 ust. 1 pkt 2
ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce z dnia 20 lipca 2018 . (z poZ. zm.).

Dlatego z pelnym przekonaniem zwracam si¢ do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk
Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o umozliwienie przystapienia dr n.
med. Malgorzaty Bobrowicz do dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego.
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