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Ocena dorobku naukowego i osiggnieé naukowych
Dr n. med. Adama Szpechcinskiego z Instytutu Gruzlicy i Choréb Pluc w Warszawie

w zwigzKku z ubieganiem si¢ o nadanie stopnia doktora habilitowanego

1. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe z podaniem nazw, miejsca i roku ich

uzyskania oraz tytul rozprawy doktorskiej

Dr n. med. Adam Szpechcinski w 2004 roku uzyskat tytut zawodowy magister inzynier.
Po studiach w Akademii Techniczno-Rolniczej im. J.J. $niadeckich w Bydgoszezy w 2011 roku
uzyskat stopiefi doktora nauk medycznych w Instytucie GruZlicy i Chor6b Pluc w Warszawie,
tytut rozprawy doktorskiej: ,,Analiza molekularna wolnych-krazacych kwaséw nukleinowych we
krwi obwodowej chorych na niedrobnokomérkowego raka pluca — perspektywa zastosowania w

praktyce klinicznej”. Stopien diagnosty laboratoryjnego uzyskat w roku 2012.

2. Informacje o zatrudnieniu w Jjednostkach naukowych

Kandydat od 2005 do 2006 roku pracowat jako starszy technik w Uniwersytecie Mikotaja
Kopernika w Toruniu, Collegium Medicum w Bydgoszczy, Katedra i Zaklad Histologii i
Embriologii. Od roku 2010 do 2012 zatrudniony byt jako starszy technik w Samodzielnej
Pracowni Diagnostyki Molekularnej i Immunologii w Instytucie Gruzlicy i Choréb Pluc w
Warszawie. Od 2012 roku do chwili obecnej pracuje jako adiunkt w Zakladzie Genetyki i

Immunologii Klinicznej Instytutu Gruzlicy i Choréb Phuc w Warszawie.

3. Osiggnigcia wynikajace z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 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 zm.):
Przedmiotem osiggnigecia  jest cykl publikacji: sMolekularne markery
niedrobnokomérkowego raka pluca w pozakomérkowych kwasach nukleinowych we krwi

obwodowej”. Sumaryczny / 5-letni wspoltczynnik wpltywu pism (impact factor, IF), w ktorych
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opublikowano pigé prac skladajacych sie na osiggnigcie naukowe wynosi: 25,917/ 23,779;
srednio na prace: 5,183 / 4,756. Suma punktéw MNiSW z roku opublikowania: 140; srednio na
pracg: 28. Sumaryczna liczba cytowan wg Web of Science / Scopus / Google Scholar /
ResearchGate z dnia 18.04.2019: 81/ 86 / 128 /'96; $rednio na prace: 16,2 /17,2 / 25,6/192,

Publikacje skladajgce sie na osiggni¢ sie naukowe:

1. Szpechcinski A (autor korespondencyjny), Chorostowska-Wynimko J, Kupis W,
Maszkowska-Kopij K, Dancewicz M, Kowalewski J, Orlowski T. Quantitative analysis of
free-circulating DNA in plasma of patients with resectable NSCLC. Expert Opin Biol Ther.
2012;12 Suppl 1:83-9. (IF = 3,345; suplement tematyczny, recenzowany).

2. Szpechcinski A (autor korespondencyjny), Chorostowska-Wynimko J, Struniawski R,
Kupis W, Rudzinski P, Langfort R, Puscinska E, Bielen P, Sliwinski P, Orlowski T. Cell-free
DNA levels in plasma of patients with non-small-cel] lung cancer and inflammatory lung
disease. Br J Cancer. 2015;1 13(3):476-83. (IF = 5,569; MNiSW = 40 pkt.)

3. Szpechcinski A (autor korespondencyjny), Rudzinski P, Kupis W, Langfort R, Orlowski T,
Chorostowska-Wynimko J. Plasma cell-free DNA levels and integrity in patients with chest
radiological findings: NSCLC versus benign lung nodules. Cancer Lett. 2016;374(2):202-7.
(IF=6,375; MNiSW=35 pkt.)

4. Florczuk M, Szpechcinski A (autor korespondencyjny), Chorostowska-Wynimko J:
miRNAs as Biomarkers and Therapeutic Targets in Non-Small Cell Lung Cancer: Current
Perspectives. Target Oncol. 2017;12(2):179-200. (IF=3,907; MNiSW=25)

5. Szpechcinski A (autor korespondencyjny), Florczuk M (dzielone pierwsze autorstwo), Duk
K, Zdral A, Rudzinski S, Bryl M, Czyzewicz G, Rudzinski P, Kupis W, Wojda E,
Giedronowicz D, Langfort R, Barinow-Wojewodzki A, Orlowski T, Chorostowskal]
Wynimko J. The expression of circulating miR-504 in plasma is associated with EGFR
mutation status in non-small-cell lung carcinoma patients. Cellular and Molecular Life
Sciences, 2019, DOI: 10.1007/s00018-019-03089-2. (IF=6,721; MNiSW=40 pkt.)

Cel naukowy ww. prac i osiagniete wyniki wraz z oméwieniem ich ewentualnego
wykorzystania.

Osiggnigcie naukowe obejmuje cykl pigciu publikacji: czterech prac oryginalnych,
dotyczacych analizy molekularnej pozakomérkowych kwasow nukleinowych (DNA i RNA) we
krwi obwodowej jako zrédia potencjalnych biomarkerow diagnostycznych i predykeyjnych w

niedrobnokomérkowym raku pluca (NDRP) oraz jednej pracy pogladowej, podsumowujgcej w




sposéb krytyczny aktualny stan wiedzy w zakresie mozliwosci wykorzystania mikroRNA jako
biomarkeréw predykeyjnych i/lub  celéw terapeutycznych  w  konwencjonalnym i
ukierunkowanym molekularnie leczeniu NDRP. Metodologiczna podstawe prac stanowita
technika ilosciowego PCR w czasie rzeczywistym, powszechnie uznawana za »ztoty standard” w

badaniach naukowych i diagnostyce molekularnej NDRP.

Publikacja 1.

Szpechcinski A, Chorostowska-Wynimko J, Kupis W, Maszkowska-Kopij K, Dancewicz M,
Kowalewski J, Orlowski T. Quantitative analysis of free-circulating DNA in plasma of patients
with  resectable NSCLC. Expert Opin Biol Ther. 2012;12  Suppl  1:83-9.

Celem pracy bylo zweryfikowanie przydatnosci  ilosciowego pomiaru stezenia
pozakomérkowego DNA w osoczu do monitorowania skutecznosci radykalnego leczenia NDRP.
Grupa badana obejmowata chorych na NDRP (stopief zaawansowania I-IIIA), kwalifikowanych
do leczenia radykalnego. W grupie chorych na NDRP wykazano istotny, kilkukrotny wzrost
stgzenia pozakomérkowego DNA w osoczu pobranym tydzieni po zabiegu operacyjnym ($rednio
51,25 ng/ml), w odniesieniu do wartosci uzyskanych przed leczeniem. Przyjeto hipoteze, ze
obserwowane zjawisko odzwierciedla rozlegly uraz operacyjny w obrebie klatki piersiowej i
duzg aktywno$¢ proceséw $mierci komorkowej. W tej pracy po raz pierwszy przedstawiono
dynamike zmian stezenia pozakomoérkowego DNA w toku postgpowania terapeutycznego z
chorymi na NDRP we wezesnych stopniach zaawansowania, w ktérej uwzgledniono okres
gojenia si¢ rany pooperacyjnej. W pracy wykazano, ze monitorowanie skuteczno$ci leczenia
radykalnego na poziomie molekularnym w pozakomérkowym DNA nalezy rozpoczaé okolo 3

miesigca po operacji.

Wyniki tych badan wskazuja, Zze wazrost poziomu ctDNA Znaczaco wyprzedza w czasie
rozpoznanie progresji choroby metodami obrazowymi, zwykle od kilku-do kilkunastu tygodni.
Dowodzi to jednoznacznie zasadnosci badani  dotyczacych ilosciowego  pomiaru
pozakomoérkowego DNA we krwi chorych na NDRP oraz ogromnego potencjatu aplikacyjnego
omawianego zjawiska pod katem wdrozenia procedury w schemat diagnostyki molekularnej raka

ptuca.

Z badan wynikajg wazne wnioski:
® Chorzy na wczesne postaci NDRP (stadium I-IIIA) prezentowali istotnie WYZSZy poziom

pozakomoérkowego DNA w osoczu niz zdrowi ochotnicy.



® Drastyczny wzrost poziomu pozakomérkowego DNA w osoczu chorych na NDRP,
obserwowany tydzien po resekcji guza, jest efektem zabiegu operacyjnego.

¢ Monitorowanie stezenia pozakomoérkowego DNA w osoczu chorych na NDRP w okresie
obserwacji po leczeniu radykalnym wykazalo w badaniach wstepnych obiecujacg skutecznosé

we wezesnym wykrywaniu wznowy choroby.

Publikacja 2.
Szpechcinski A, Chorostowska-Wynimko J, Struniawski R, Kupis W, Rudzinski P, Langfort R,
Puscinska E, Bielen P, Sliwinski P, Orlowski T. Cell-free DNA levels in plasma of patients with

non-small-cell lung cancer and inflammatory lung disease. Br J Cancer. 2015;113(3):476-83.

Celem tej pracy byla weryfikacja hipotezy, ze bardzo wysokie stezenia
pozakomdrkowego DNA w osoczu, obserwowane u chorych na NDRP s3 wynikiem rozwoju
nowotworu, a nie jedynie efektem ubocznym stanu zapalnego w obrebie ukladu oddechowego.
Poziom pozakomérkowego DNA w statystycznie rownolicznych grupach chorych na przewlekig
obturacyjng chorobe pluc (POChP), astme¢ oskrzelows i sarkoidoz¢ ptuc badano metoda
ilosciowego PCR. Nie wykazano znaczacych réznic pomiedzy wynikami pomiarow stezenia
DNA w grupie zdrowych i chorych na astme oraz sarkoidoze, przy jednoczesnie stabej istotnosci
statystycznej roznicy dla POChP. Laczna analiza wszystkich chorych na przewlekle schorzenia
zapalne uktadu oddechowego w poréwnaniu do chorych na NDRP w stadium I-IITA wykazala
roznice istotna statystycznie. 7 uzyskanych wynikéw wyciagnieto wniosek, ze przewlekly stan
zapalny, bez wzgledu na mechanizm, nie wywiera znaczacego wplywu na poziom
pozakomdrkowego DNA u chorych na NDRP. W przedstawionej pracy zostala réwniez
oceniona przydatnosé pomiaru stezenia pozakomoérkowego DNA do identyfikacji chorych na
wezesne postaci NDRP wsrod oséb zdrowych i chorych na przewlekte choroby zapalne ukladu
oddechowego. Uzyskane wyniki potwierdzity zasadnosé¢ stosowania ilosciowego pomiaru

pozakomérkowego DNA jako badania przesiewowego.

Publikacja 3.

Szpechcinski A, Rudzinski P, Kupis W, Langfort R, Orlowski T, Chorostowska-Wynimko J.
Plasma cell-free DNA levels and integrity in patients with chest radiological findings: NSCLC
versus benign lung nodules. Cancer Lett. 2016;374(2):202-7.

W pracy oceniano przydatnosé ilosciowo-jakosciowej analizy pozakomoérkowego DNA

w osoczu jako molekularnego testu réznicujacego guzy ztosliwe od tagodnych, uwidocznione w



badaniu radiologicznym. We krwi obwodowej pobranej od chorych na NDRP we wezesnych
stopniach zaawansowania (I-I[TA), pacjentéw z SPN o charakterze tagodnym oraz zdrowych
ochotnikéw mierzono stezenie pozakomérkowego DNA oraz stopien Jjego integralnosci z
uzyciem metody PCR w czasie rzeczywistym. Nie stwierdzono istotnej roznicy pomigdzy grupa
pacjentéw z fagodnym SPN a grupg chorych na NDRP, cho¢ obserwowano wyrazny trend w
kierunku znamiennodci statystycznej (p=0,0584).

Z pracy wyciggnieto wnioski:

® Analiza st¢zenia i integralnosci pozakomorkowego DNA w osoczu istotnie réznicuje chorych
na wezesne postaci NDRP (stadium I-I11A) od pacjentéw z tagodnymi guzami ptuc.

® Parametry diagnostyczne prezentowane przez test molekularny prezentowaly wartosci bardzo
podobne do tych, oferowanych przez konwencjonalne metody obrazowe wykorzystywane w

diagnostyce roznicujacej poj edynczy cien okragly w ptucu.

Publikacja 4.

Florczuk M, Szpechcinski A (autor korespondencyjny), Chorostowska-Wynimko J: miRNAs
as Biomarkers and Therapeutic Targets in Non-Small Cell Lung Cancer: Current Perspectives.
Target Oncol. 2017;12(2):179-200.

Celem tej pracy pogladowe; bylo szczegblowe i krytyczne oméwienie aktualnego
pismiennictwa naukowego poswigconego badaniom nad mozliwoscia wykorzystania miRNA w
konwencjonalnych i ukierunkowanych molekularnie terapiach NDRP, zaréwno jako biomarkera
predykeyjnego, jak i molekularnego celu terapeutycznego lub leku. W pracy wiele uwagi
poswigcono przedstawieniu wynikéw prac badawczych, w ktérych wartogé predykcyjng miRNA
zaprezentowano w modelach zwigrzgcych in vivo, a nastgpnie postawione tezy zweryfikowano w
analizie ex vivo materiatu biologicznego od chorych na NDRP.

W pracy zwrécono réwniez uwagg na problem stabej powtarzalnoéci i odtwarzalnosci
publikowanych rezultatéw badan pod wzgledem wyboru optymalnego panelu miRNA jako
biomarkeréw NDRP, kt6ry wynika z braku standardéw metodologicznych oraz czgstych bledow
w planowaniu do$wiadczen, m.in. nieprawidlowego doboru badz stabej reprezentatywnosci grup
badanych chorych, niewlasciwej obrébki i przechowywania analizowanych prébek,

niewystarczajacej mocy statystycznej badania.



Najwazniejsze wnioski:

* Wyniki licznych prac badawczych wskazuja na ogromny potencjal mikroRNA jako
biomarkeréw predykcyjnych w konwencjonalnym i ukierunkowanym molekularnie leczeniu
NDRP.

* Glownym problemem ograniczajgcym diagnostyczne i kliniczne wykorzystanie mikroRNA
Jjako biomarkeréw jest brak standaryzacji metod pomiaru ich ekspresji w tkankach
i plynach ustrojowych chorych na NDRP, a co za tym idzie, niska odtwarzalnosé
i powtarzalno$¢ wynikéw niezaleznych prac badawczych.

® Idea wykorzystania mikroRNA jako terapii celowanych do wyciszania aktywnosci
onkogenéw zwigzana jest z koniecznoscia rozwigzania problemu ich skutecznego
i selektywnego dostarczania do wnetrza komorek nowotworowych oraz ich stabilnej

ekspresji.

Publikacja 5.

Szpechcinski A, Florczuk M, Duk K, Zdral A, Rudzinski S, Bryl M, Czyzewicz G, Rudzinski P,
Kupis W, Wojda E, Giedronowicz D, Langfort R, Barinow-Wojewodzki A, Orlowski T,
Chorostowska]Wynimko J. The expression of circulating miR-504 in plasma is associated with

EGFR mutation status in non-small-cell lung carcinoma patients. Cellular and Molecular Life

Sciences, 2019, DOIL: 10.1007/s00018-019-03089-2.

Koncepcje tej pracy oparto na wynikach wezesniejszych badan opublikowanych przez
niezalezne zespoly naukowe, ktore dotyczyly selekcji miRNA wykazujgcych istotny zwiazek ze
statusem mutacji genu EGFR u chorych na NDRP. Badania te byly jednak zréznicowane pod
wzgledem metodologicznym i nie prezentowaly dostatecznego dowodu na zasadnog¢ przyjetych
tez w postaci walidacji wynikow. Oryginalnym wkiadem w rozwo¢j dziedziny, prezentowanym w
publikacji wchodzacej w sktad cyklu, bylo przeprowadzenie niezaleznych badan walidacyjnych
pod katem potwierdzenia lub wykluczenia zaleznosci pomigdzy ekspresja danego miRNA a
statusem mutacji w genie EGFR z zachowaniem wysokich standardéw metodologicznych,
zwlaszcza w zakresie kontroli jakodci w fazie przedanalitycznej, pomiarowej i na etapie analizy
bioinformatycznej wynikéw. Wyniki badan wykazaly w grupie 66 chorych na NDRP istotny
zwigzek pomiedzy podwyzszonym poziomem ekspresji miR-504 w osoczu a obecnoscia mutacji
aktywujacej EGFR w tkance nowotworowej (p=0,0072). Zaleznosé te potwierdzono stosujgc

dwa algorytmy normalizacji danych surowych z pomiaréw ekspresji miRNA metoda RT-qPCR.

Najwazniejsze wnioski:



* Analiza ekspresji pozakomérkowego miR-504 w osoczu chorych na NDRP w istotny sposéb
roznicowata pacjentow z mutacjg w genie EGFR od tych bez mutacji (natywna posta¢ genu)
oraz od 0s6b z mutacjg w genie KRAS.

* W analizie mocy dyskryminacyjnej testu najwyzsza czulo$é i specyficznosé badania
molekularnego osiagnieto dla podgrupy chorych na NDRP z mutacje typu delecja
w cksonie 19 genu EGFR. W badaniach klinicznych wiasnie ten typ mutacji EGFR wykazuje
najwyzszg warto$¢ predykeyjna dla terapi IKT EGFR.

Podsumowanie

Przedstawiony cykl pigciu publikacji obejmuje tematycznie badania wlasne, po$wiecone
analizie ilosciowej i jakosciowej pozakomérkowego DNA oraz pomiarowi ekspresji
pozakomérkowych miRNA we krwi chorych na NDRP w celu weryfikacji ich potencjalnej
wartosci diagnostycznej i klinicznej w NDRP oraz obszerng pracg poglagdowa, podsumowujaca
aktualny stan wiedzy w zakresie wykorzystania mikroRNA, zwlaszcza tych obecnych we krwi
obwodowej, jako biomarkeréw predykcyjnych w terapiach konwencjonalnych oraz leczeniu
ukierunkowanym molekularnie i immunoterapii NDRP. Publikacje wchodzace w sklad cyklu
poruszajg aktualne problemy z praktyki klinicznej NDRP. Hipotezy badawcze kazdej z
prezentowanych prac oparte byly na wnikliwej i krytycznej analizie dostgpnego pismiennictwa
naukowego, dowodzgc ostatecznie, ze w tematyce pozakomérkowych kwaséw nukleinowych nie
nalezy przyjmowaé wynikéw cudzych badan a priori z uwagi na brak standardéow
metodologicznych, a raczej konsekwentnie weryfikowa¢ diagnostyczng przydatnosé plynnej
biopsji we wlasnym zakresie. Z tego powodu cztery prace badawcze wchodzace w sktad cyklu
tematycznego stanowia oryginalny wkiad w rozwoj dziedziny nauk medycznych, natomiast
obszerna praca pogladowa, omawiajaca w sposéb szczegdlowy tematyke diagnostycznego i
terapeutycznego wykorzystania mikroRNA w raku pluca stanowi w zamysle nie tylko
kompendium wiedzy dla czytelnikow, ale tez kompleksowe zrédlo bibliograficzne, z ktérego
korzystano podczas dyskusji wynikow wilasnych prac badawczych poswieconych analizie
ekspresji mikroRNA. Warto§é naukowg prezentowanych prac podkresla takze ranga czasopism,

w ktorych je opublikowano oraz rosngca liczba cytowan.

4. Pozostale osiagnigcia naukowo - badawcze.
a) Analiza bibliometryczna

Sumaryczna warto$¢ Impact Factor (wraz z pracami cyklu habilitacyjnego): 37,332



Sumaryczna liczba punktéw MNiSW (wraz z pracami cyklu habilitacyjnego): 391
Sumaryczna wartosé¢ Impact Factor dorobku z wylaczeniem osiggniecia: 11,415
(W tym: oryginalne petnotekstowe prace naukowe: 12,548, prace pogladowe: 2,212)
Sumaryczna liczba punktéw MNiSW z wylaczeniem osiagnigcia: 251

Lacznie punktacja dorobku naukowego po doktoracie:

- facznie z dzielem wynosi IF=33,786; MNiSW=270 pkt.

- Spoza osiggnigcia wynosi IF=11,214; MNiSW=130 pkt.

Wartos¢ Impact Factor za prace, w ktérych Kandyt jestem pierwszym autorem
(po doktoracie, wraz z pracami z cyklu habilitacyjnego): 18,665

Liczba cytowan (wedlug bazy Web of Science na dzien 18.04.2019): 215

Indeks Hirscha (wedtug bazy Web of Science na dziefi 18.04.2019): 9

Streszczenia zjazdowe po uzyskaniu doktoratu: miedzynarodowe — 47, krajowe — 19.

b) Opis pozostalego dorobku i osiggnie¢ naukowych

Publikacje z okresu 2012-2019 podsumowujg dziatalno$¢ zawodows i naukowsg
Kandydata, prowadzong po uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych, na stanowisku
adiunkta w Zaktadzie Genetyki i Immunologii Klinicznej Instytutu Gruzlicy i Choréb
Pluc w Warszawie. W tym okresie Kandydat byt kierownikiem dwoch projektéw naukowo-
badawczych, dotyczacych mozliwosci selekcji i wykorzystania nowych markeréw genetycznych
1 epigenetycznych w diagnostyce NDRP (publikacje wiaczone do cyklu). Brat takze czynny
udzial w opracowywaniu i wdrazaniu nowych metod diagnostyki molekularnej choréb ptuc w
dzialalno$¢ Zakladu, przede wszystkim laboratoryjnego algorytmu diagnozowania niedoboru
alfa-1 antytrypsyny oraz wykrywania i analizy mutacji w genie EGFR, ktore obecnie stanowig
podstawe dziatalnosci ustugowej Zaktadu. Wspdlpracowal takze z innymi osrodkami

naukowymi w szeroko rozumianym zakresie badan molekularnych.

Uzyskane nagrody:

— Pierwsza Nagroda w Kategorii Nauk Podstawowych przyznana przez Komitet Naukowy
Kongresu Austriackiego Towarzystwa Pneumonologicznego (OGP), 14-16 czerwca
2012, Salzburg, Austria.

— Nagroda ,, Travel Award” przyznana przez komitet naukowy ,.European Lung Cancer
Conference (ELCC2014)”, 26-29 marca 2014, Genewa, Szwajcaria.



— Nagroda ,,JASLC International Mentorship Award” przyznana przez komitet naukowy
konferencji ,,17th World Conference on Lung Cancer”, 4-7 grudnia 2016, Wiedef,
Austria.

— Nagroda za pracg oryginalng, przyznana przez Polskie Towarzystwo Choréb Pluc w
konkursie dla autoréw najlepszych oryginalnych doniesiefi zjazdowych zgloszonych na
XXXII Zjazd PTChP w Wista, 12-15 maja 2012 roku.

— Nagroda za najlepsza prezentacje plakatowa w konkursie IX Konferencji Polskiej Grupy
Raka Pluca, Warszawa, 6-7 listopada 20135.

— Nagroda za pracg oryginalng, przyznana przez Polskie Towarzystwo Choréb Phic w
konkursie dla autoréw najlepszych oryginalnych doniesien zjazdowych zgloszonych na
XXXV Zjazd PTChP w Jachrance 12-15 maja 2018 roku.

W dotychczasowej karierze naukowej i zawodowej Kandydat uczestniczyt w szeregu

projektéw naukowo-badawczych, finansowanych ze srodkéw MNiSW oraz innych Zrodet. W

ostatnich 5 latach pozyskat s$rodki na sfinansowanie dwéch wlasnych projektow badawczych

dotyczacych poszukiwania genetycznych i epigenetycznych biomarkeréw NDRP w plynnej

biopsji; w projektach tych pehnit role kierownika i wykonawcy. Wiele z projektéw badawczych,

w ktorych uczestniczyt bylo realizowanych we wspolpracy z naukowymi osrodkami w krajuiza

granica. Prowadzi tez prace badawcze, finansowane ze $rodkéw na dzialalnos¢ statutowa

Instytutu Gruzlicy i Choréb Phuc, ktérych celem jest wstepna weryfikacja hipotez badawczych i

dostarczenie podstaw do ubiegania sie o wigksze granty z funduszy publicznych (NCN) lub

prywatnych (fundacje naukowe).

i

KIEROWNIK PROJEKTU: Grant Naukowej Fundacji Polpharma (4/XI11/14) na realizacje
projektu badawczego pt. ,,Profilowanie ekspresji mikroRNA jako potencjalnych markeréw
wrazliwo$ci/opornosci komérek niedrobnokomérkowego raka phuca in vitro na odwracalne j
nieodwracalne inhibitory kinazy tyrozynowej EGFR z zastosowaniem sekwencjonowania
nastepnej generacji” (2015-2019).

. KIEROWNIK PROJEKTU: Grant Fundacji im. Jakuba hr. Potockiego na realizacje

projektu  badawczego pt. ,Analiza genetycznych i epigenetycznych markeréw
niedrobnokomérkowego raka phuca w pozakomérkowych kwasach nukleinowych krazacych
we krwi obwodowej — perspektywa wykorzystania w praktyce klinicznej” (2013-2018).

Projekt realizowany w ramach wspdlpracy z Zakladem Genetyki Medycznej Instytutu Marki i
Dziecka w Warszawie.

. KOORDYNATOR I WYKONAWCA PROJEKTU: Nieograniczony grant inicjowany

przez badacza przyznany przez firme AstraZeneca na realizacje projektu badawczego pt. ,, The
clinical usefulness of plasma and malignant pleural effusion fluid as surrogate specimen for
detection and dynamic monitoring of EGFR T790M in NSCLC patients on EGFR-TKI



therapy: the assessment of feasibility in daily clinical practice” (2017-2019, Kierownik: Prof.
Dr hab. J. Chorostowska-Wynimko).

4. KIEROWNIK I WYKONAWCA PROJEKTOW W RAMACH DZIALALNOSCI
STATUTOWEJ: ,,Ocena biologicznej roli i potencjalnej przydatno$ci diagnostycznej alfa-1
antytrypsyny w niedrobnokomérkowym raku phuca” (zadanie 23, temat 3); ..Analiza
niekodujgcych RNA jako epigenetycznych biomarkerow niedrobnokomérkowego raka pluca
w kontekscie patogenezy choroby oraz diagnostycznej przydatnosci badanych zjawisk”
(zadanie 24, temat 3); ,,Wartosé kliniczna oceny biomarkeréw w osoczu/surowicy pacjentow
2z NSCLC” (zadanie 13, temat 3).

5. WYKONAWCA/DOKTORANT: Grant promotorski MNIiSW N40245943 7: ,,Analiza
dynamiki zmian ilo$ciowo-jakodciowych wolnych kwasow nukleinowych krazacych we krwi
obwodowej chorych leczonych na niedrobnokomérkowego raka ptuca” (Kierownik: Dr hab.
J. Chorostowska-Wynimko.

6. WYKONAWCA: Grant badawczy MNiSW N404081539: , Analiza czestosci wystgpowania
niedoboru alfa-1-antytrypsyny u noworodkéw w wojewddztwie mazowieckim” (Kierownik:
Dr hab. J. Chorostowska-Wynimko).

7. WYKONAWCA: Grant badawczy MNiSW N30112631/3839: »Zmutowane postaci
inhibitora  aktywatora plazminogenu typu-1 (PAI-1) jako biatka o dzialaniu
przeciwnowotworowym — analiza ich wiasciwosci farmakokinetycznych oraz aktywnosci
biologicznej wobec komérek nowotworowych i §rédbtonka naczyniowego” (Kierownik: Dr
hab. J. Chorostowska-Wynimko).

Projekt realizowany w ramach wspélpracy z Urology Research Center, College of Medicine,
University of Toledo, Toledo, OH, USA.

8. WYKONAWCA: Grant badawczy MNiSW N40117431/3840: »Wczesna diagnostyka
niedrobnokomoérkowego raka phuca: wartosé predykcyjna oceny biomarkeréw w osoczu

metoda real-time PCR w skojarzeniu z bronchoskopia fluorescencyjna oraz PET” (Kierownik:
Dr hab. J. Chorostowska-Wynimko).

9. WYKONAWCA: Grant badawczy MNiSW N40115931/3591: »Poszukiwanie profilu
odpowiedzi zapalnej warunkujacej przebieg kliniczny wybranych postaci $rédmigzszowego
widknienia ptuc” (Kierownik: Dr hab. n. med. P. Kopinski, Prof. nadzw.).

Osiagni¢cia dydaktyczne Kandydata po uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych
koncentrujg si¢ wokol prowadzenia szkolen i warsztatow praktycznych dla lekarzy i diagnostow
w zakresie diagnostyki molekularnej choréb pluc oraz autorstwa cyklu publikacji dydaktycznych
W czasopismie ,,Wiadomosci Onkologiczne w Pigulce: Rak Pluca”. Byt takze opiekunem
naukowym studentéw kierunkéw biologicznych odbywajacych praktyki zawodowe w Zaktadzie
Genetyki i Immunologii Klinicznej Instytutu Gruzlicy i Chor6b Pluc w Warszawie. Od 2012
roku, po uzyskaniu stopnia doktora Kandydat wykonat Iacznie 22 recenzje manuskryptow dla

czasopism zagranicznych (m.in. Lung Cancer: Targets and Therapy, Molecular Biology Reports,



Molecular Cancer, Oncotarget, Oncology Letters, OncoTargets and Therapy i inne) oraz ocenial
w roli eksperta wnioski o dofinansowanie badan dla Narodowego Centrum Badan i Rozwoju

(NCBR) 1 instytucji zagranicznych.

Dr n. med. Adam Szpechcinski podjat si¢ i z powodzeniem zrealizowal ambitne zadania w
zakresie wiedzy na temat molekularnych markeréw nie drobnokomoérkowego raka pluca.
Hipotezy badane w kazdej z prezentowanych prac oparte sa na wnikliwej i krytycznej analizie
dostepnego pi$miennictwa naukowego. Prace Autora sg w pelni oryginalne i charakteryzuja si¢
wszechstronng analiza powyzszego problemu. Podsumowujac, uwazam, Ze rozprawa
habilitacyjna stanowi interesujace i wazne interdyscyplinarne opracowanie, zawierajgce wiele
elementéw nowatorskich. Moze ona stuzy¢ jako modelowy przyklad kompleksowego badania
problemdw biologii molekularnej. Praca habilitacyjna i dorobek naukowy habilitanta dr n. med.
Adam Szpechcinskiego uzasadniaja nadanie mu stopnia doktora habilitowanego. Ocena jego
dorobku byla dla mnie interesujaca, poniewaz dotyczy bardzo bliskich mi zagadnien. Caloksztalt
jego dorobku naukowego stanowi liczacy si¢ wklad do nauki reprezentowanej przez ocenianego.
Jego publikacje sg dojrzate naukowo 1 ukladajg si¢ w konsekwentny cigg tematyczny. Posiadaja
tez duze znaczenie praktyczne i stanowig znaczny wklad Autora w rozwdj jego dyscypliny
naukowej. Calos¢ dorobku naukowego wskazuje, ze habilitant jest dojrzalym pracownikiem
naukowym, jest ceniony w srodowisku medycznym, jest osobg tworcza, potrafi pracowaé w
duzych zespolach badawczych, réwniez migdzynarodowych. Warto$¢ merytoryczna osiagnigé
naukowych potwierdza jego liczaca si¢ pozycj¢ naukowa oraz pelne kwalifikacje do
samodzielnego prowadzenia dziatalno$ci badawczej. Uwzgledniajac ponadto osiggniecia
ocenianego w zakresie dydaktyki, wyrazam opinig¢, ze dr n. med. Adam Szpechcinski ma peine

kwalifikacje do uzyskania stopnia naukowego doktora habilitowanego.

Podsumowujgc, zwracam si¢ do Rady Naukowej Instytutu Chorob Pluc i Gruzlicy w
Warszawie o przyj¢cie dorobku i osiagnigcia naukowego dr n. med. Adama Szpechcinskiego

oraz dopuszczenie ocenianego do dalszych etapéw postgpowania habilitacyjnego.

Prof. dr hab. n. ned. Janusz Milanowski



