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dorobku naukowo-badawczego, dydaktyczno-organizacyjnego i szczegélnego osiagniecia
naukowego dr n. farm. Aleksandry Salagackiej-Kubiak, adiunkta w Pracowni
Diagnostyki Molekularnej i Farmakogenomiki Zakladu Biochemii Farmaceutycznej i
Diagnostyki Molekularnej Mi¢dzywydzialowej Katedry Diagnostyki Laboratoryjnej i
Molekularnej Uniwersytetu Medycznego w Lodzi, wykonana na zlecenie Centralnej
Komisji, w zwiazku z postgpowaniem o nadanie stopnia naukowego doktora
habilitowanego nauk farmaceutycznych.

I. Dane biograficzne

Pani Aleksandra Salagacka-Kubiak urodzita si¢ w 1981 r. w Pabianicach. W latach
2000-2005 studiowata analityke medycznag na Wydziale Farmaceutycznym Uniwersytetu
Medycznego w Lodzi. W roku 2005 uzyskatla dyplom mgr analityki medycznej z
wyrdznieniem, a nastgpnie prawo wykonywania zawodu diagnosty laboratoryjnego. W tym
samym roku podjeta studia doktoranckie na Wydziale Farmaceutycznym Uniwersytetu
Medycznego w Lodzi, ktore ukonczylta w 2009 roku i na podstawie rozprawy doktorskiej pt.”
Ocena ekspresji genu ABCG2 i biatka opornosci raka piersi (BCRP) jako potencjalnych
czynnikOw prognostycznych w raku jelita grubego” uzyskata stopien naukowy doktora nauk
farmaceutycznych. W roku 2014 uzyskata tytul specjalisty w dziedzinie laboratoryjnej
genetyki medycznej. W latach 2008-2011 zatrudniona byla na stanowisku asystenta w
Pracowni Diagnostyki Molekularnej i Farmakogenomiki Zakladu Biochemii Farmaceutyczne;j
i Diagnostyki Molekularnej Katedry Chemii Farmaceutycznej i Biochemii UM w Fodzi, a od
2011 do chwili obecnej na stanowisku adiunkta w tej samej jednostce przeksztatconej w
Migdzywydziatowg Katedre Diagnostyki Laboratoryjnej i Molekularne;.

W latach 2006-2014 odbyta kilkanascie stazy zawodowych w ramach specjalizacji w
dziedzinie laboratoryjnej genetyki medyczne;.

Glowny nurt zainteresowan badawczych dr Aleksandry Satagackiej-Kubiak dotyczy
oceny polimorfizmu genéw opornosci wielolekowej, ich znaczenia w patogenezie réznych
chorob oraz biologii molekularnej i diagnostyki genetycznej nowotwordw.

IL. Ocena dorobku naukowo-badawczego

Dorobek naukowy dr Aleksandry Satagackiej-Kubiak obejmuje 29 publikacji, w tym 6
prac pogladowych i 1 rozdzial w podreczniku, a takze zgloszenie patentowe (2014 rok) oraz



ponad 28 komunikatow konferencyjnych, w tym 13 prezentowanych na konferencjach
miedzynarodowych. W 19 sposrdd oryginalnych prac jest pierwszym lub drugim autorem.
Prace te opublikowano w czasopismach posiadajacych tgczny 1F=26,141 lub 391 punktow
MNiSW. Z dorobku naukowego wyodrebniono 6 prac opublikowanych w czasopismach o
tgcznym IF = 7,362 (105 punktow MNiSW), stanowigcych szczegdlne osiggniecie naukowe
(w my$l art.16 ust.2 Ustawy z 14 marca 2003, o stopniach naukowych i tytule naukowym,
Dz.U. z 2003r., nr 65, poz.595, Dz.U. z 2005 r., nr. 164, poz. 1365, Dz.U. z 2011 r., nr.84,
poz. 455).

Caloksztalt dzialalnosci naukowo-badawczej charakteryzuje spdjnosé tematyczna. Jej
podlozem jest zastosowanie narze¢dzi biologii molekularnej do badania polimorfizmu genow
opornosci wielolekowej, odrebnosci molekularnych komérek nowotworowych, poszukiwania
markeréw genetycznych réznych chordb, zwlaszcza nowotworowych, a takze przewidywania
skuteczno$ci farmakoterapii choréb.

W poczatkowym okresie dziatalnosci badawczej zainteresowanie Habilitantki
skupione bylo na prognostycznej wartosci ekspresji genu ABCG2 (transportera btonowego
ksenobiotykow, odpowiedzialnego za opornos¢ komorek na farmakoterapi¢) i kodowanego
przez ten gen biatka BCRP (biatka opornosci raka piersi) w przebiegu raka jelita grubego.
Badania te dostarczyly sugestii o prognostycznej wartosci tych czynnikéw w raku jelita
grubego i byly wykorzystane w dalszych badaniach nad patogenezg ryzyka raka zotadka.
Osiggnieciem naukowym w tym zakresie bylo réwniez wykrycie niekorzystnej
prognostycznej wartosci wysokiej ekspresji biatek nm23 i maspiny w raku jelita grubego oraz
pozytywnej wartosci prognostycznej allelu 3435T genu ABCB1 w przebiegu tej choroby.
Podobne badania nad polimorfizmem genu ABCB1 w raku zoladka wykazaty
prawdopodobne ich znaczenie w progresji tej choroby. Sporo uwagi Habilitantka poswiecita
ocenie polimorfizmu genu ABCBI/MDR1 w réznych nowotworach hematologicznych.
Badania te wykazaly S$cisly zwigzek charakterystycznych mutacji genu MDRI1 z
lekoopornoscig ostrej biataczki limfoblastycznej, mieloblastycznej, przewlektej biataczki
szpikowej i szpiczaka mnogiego. Pozwolity one wysung¢ hipoteze o predyspozycji nosicieli
tych mutacji do rozwoju omawianych choréb nowotworowych. Hipoteza sprawdzita si¢ w
przypadku ostrej bialaczki limfoblastycznej i szpiczaka mnogiego charakteryzujacych sie
szczegolnie genotypem TT (zmutowana homozygota) sugerujac predyspozycje nosicieli
zmutowanych alleli T do rozwoju tych chordéb, a takze opornosci na klasyczne schematy
leczenia. Potwierdzily to badania ekspresji ponad 90 genow uczestniczacych w procesie
apoptozy na modelach komdrkowych poddanych dziataniu réznych lekéw cytostatycznych.

Szczego6lng uwage zwracajg badania nad mutacjami pojedynczych nukleotydéw (SNP)
transporteréw z rodziny ABC oraz znaczeniem tych mutacji w chorobie wrzodowej zotgdka i
raku zoladka, a takze innych chordéb, np. depresji. Na przyktad poznanie mutacji P-pg w
przebiegu choroby wrzodowej dostarczyto wiedzy o podatnosci pacjentow na zakazenie H.
pylori oraz depresj¢ i pozwolito podjgé dalsze badania nad rolg tych mutacji w patogenezie
tych chorob.

W toku dalszej dziatalnosci badawczej przedmiotem glownego zainteresowania
Habilitantki byly badania nad genem kodujacym biatko P65 i jego ekspresja w rdznych
nowotworach zlosliwych. Przeprowadzone korelacje ekspresji genu P65 ze stopniem
zroznicowania histologicznego tkanek nowotworowych 1 stopniem zaawansowania



klinicznego choroby pozwolity wysung¢ hipotezg o przydatnosci diagnostycznej tego genu w
raku piersi o niskim stopniu zaawansowania klinicznego. Wyniki tych badan staly sie
inspiracjg do badan nad rolg tego genu w diagnostyce raka zotadka i jelita grubego. ktore
przyczynity si¢ do wielu odkry¢ i staly si¢ przedmiotem wielu interesujgcych i pionierskich
publikacji. Przykladem osiagni¢¢ w tym zakresie bylo wykazanie wysokiej ekspresji genu
P65 w zaawansowanych klinicznie rakach zotadka oraz przedstawienie dowoddéw o braku
zwigzku pomigdzy ekspresjg genu P65 a stopniem zakazenia H. pylori w blonie $luzowe;j
zoladka. Pozwolilo to zaliczy¢ omawiany gen do grupy markeréw progresji raka zotadka.
Podobne rezultaty otrzymano w odniesieniu do raka jelita grubego o wysokim stopniu
zaawansowania klinicznego. Dalsze badania nad genem P65 doprowadzity do poznania jego
sekwencji nukleotydowej, lokalizacji chromosomowej, budowy eksonowo-intronowej oraz
pozwolity zdeponowac tg sekwencje w banku genowym pod numerem FJ194940.1. Pomimo
braku specyficznosci genu FJ194940 jako markera nowotworowego, przedstawiono dowody
homologii tego genu do transkryptu jednego z ludzkich retrowiruséw (HERV166), co moze
thumaczy¢ brak specyficznosci tego markera.

W celu doskonalenia warsztatu badawczego, rozwoju naukowego oraz realizacji
wspolnych projektow badawczych Habilitantka podjela szeroko zakrojong wspoiprace
naukowa, miedzy innymi z Politechnikg Wroctawska, firmg ZAMEL Sp. z 0.0. w Pszczynie,
Instytutem Hematologii i Transfuzjologii, Klinikg Hematologii UM w Lodzi, NZOZ Pulsmed
i wieloma innymi. Ponadto Habilitantka podjeta wspotprace z Helmholtz Centre for Infection
Research oraz firmg Via Electronics (Niemcy) i planuje zlozenie wspdlnych projektéw
badawczych do NCN i NCBiR.

Na podstawie dokumentacji publikacyjnej mozna stwierdzi¢, ze Habilitantka
opanowala metodologi¢ nowoczesnych technik biologii molekularnej (RT-PCR, qRT-PCR,
PCR-RFLP), hybrydyzacje¢ Nothern blot, mikromacierze, Western blot, ELISA i wiele innych
doskonalgc nowoczesny i1 wielodyscyplinarny warsztat badawczy poszukiwania nowych
markeréw chorob.

Za dzialalno$¢ naukowg Habilitantka zostala wyrdzniona 6 nagrodami, migdzy innymi
nagroda naukowa Rektora UM w Lodzi (2012, 2013), nagroda za prace doktorskg w ramach
Ogolnopolskiego Konkursu Prac Dyplomowych z Medycyny Laboratoryjnej (2011) oraz
grantem badawczym Prezydenta Miasta t.odzi (2004).

Wyniki powyzszych badan przyczynily si¢ do postepu wiedzy w zakresie diagnostyki
i prognostyki chor6b nowotworowych i przysporzyty Autorowi tych osiggni¢¢ wartoSciowego
dorobku naukowego.

III.  Ocena osiagni¢cia naukowego okreslonego w art.16 ust.2 Ustawy z 14 marca
2003, o stopniach naukowych i tytule naukowym, Dz.U. z 2003r., nr 65,
poz.595, Dz.U. z 2005 r., nr. 164, poz. 1365, Dz.U. z 2011 r., nr.84, poz. 455).

Przedmiotem oceny znaczacego osiggnigcia naukowego jest cykl 6 oryginalnych prac
wspotautorskich, w ktoérych Habilitantka opisuje wyniki badan nad poszukiwaniem zwigzku
przyczynowo skutkowego pomiedzy zakazeniem Helicobacter pylori, polimorfizmem SNP
genu ABCB1, ABCG2 i TNFA, a ryzykiem rozwoju choroby wrzodowe;j.



Tematyka badawcza osiagni¢cia naukowego Habilitantki jest zatem konsekwencjg
zainteresowan poszukiwaniem nowych rozwiagzan diagnostycznych oceny ryzyka choroby
wrzodowej 1 w nastgpstwie tej choroby ryzyka raka zotadka.

Ten kierunek badan konsekwentnie realizowany przez wiele lat pozwolil na
podsumowanie osiggni¢tych wynikéw, przedstawienie hipotezy patogenezy choroby
wrzodowej 1 przedyskutowanie perspektyw zastosowania opracowanej przez Habilitantke
logistyki badawczej w diagnostyce rokowniczej rozwoju choroby wrzodowej. Osiggniecie
naukowe pt. "Wplyw polimorfizméw pojedynczych nukleotydow i ekspresji wybranych
genéw na ryzyko rozwoju choroby wrzodowej” stanowig prace doswiadczalne
opublikowane w czasopismach o tgcznym wspodtczynniku oddziatywania IF =7,362 (105
punktéw MNiSW). We wszystkich 6 pracach opublikowanych w latach 2011-2016
dominujgca rola dr Aleksandry Satagackiej-Kubiak w koncepcji, organizacji pracy i
przeprowadzeniu  do$wiadczen zostala potwierdzona stosowymi o$wiadczeniami
wspotautorow. We wszystkich pracach Habilitantka jest pierwszym autorem, a w
zgloszeniach patentowych wspottworeg jako drugi autor.

Powyzsze prace zawieraja wyniki badan nad mutacjami pojedynczych nukleotydow
(SNP) transporteréw z rodziny ABC oraz znaczeniem tych mutacji w chorobie wrzodowe;j
zotadka i prawdopodobnym ich wplywie na rozwdj raka zotgdka. Poznanie mutacji ABCBI,
ABCG2, a takze niektérych cytokin prozapalnych (np. TNFa) w przebiegu choroby
wrzodowej dostarczylo wiedzy o podatnosci nosicieli tych mutacji na zakazenie H. pylori i
pozwolito podja¢ dalsze badania nad ich rolg w patogenezie tych chordb. Niezwykle cenng
obserwacja bylo wykazanie wptywu niektoérych mutacji genu ABCB1 (genotypu 3435 TT) na
hamowanie ekspresji pompy P-gp i uposledzenie jej funkcji sprzyjajacej zakazeniu H. pylori
oraz postepowi choroby wrzodowej zotadka. Obserwacja ta moze zosta¢ wykorzystana w
prognostyce podatnosci na chorob¢ wrzodowa zotadka. Natomiast w przypadku genu innego
transportera z rodziny ABC, ABCG2, nie stwierdzono znaczenia polimorfizmu tego genu w
patogenezie choroby wrzodowej, natomiast wykazano $cisty zaleznos¢ jego ekspresji od
stopnia zakazenia H. pylori. Badania Habilitantki zwrécily rowniez uwage na wazng role P-gp
w transporcie cytokin w komoérkach uktadu immunologicznego i prawdopodobny wplyw
genotypow transporteréw ABC na odpowiedz immunologiczng organizmu, podatno$¢ na
zakazenie i rozwoj choroby wrzodowej. Jakkolwiek nie wykazano wptywu polimorfizmu
jedynej badanej cytokiny TNFa na rozwdj zakazenia H. pylori w przebiegu choroby
wrzodowej zotadka, to jednak zastosowana logistyka badawcza stanowi inspiracje do
poszerzenia badan o interleukiny, interferony i inne cytokiny.

Badania objgte publikacjami stanowigcymi osiagnigcie naukowe przeprowadzono przy
uzyciu nowoczesnych technik biologii molekularnej i genetyki, a takze specjalistycznej
analizy statystycznej. Powyzsze badania realizowane byty w ramach 3 projektow badawczych
finansowanych przez MNiSW (2007-2013), w ktorych Habilitantka byta wykonawcg oraz
projektu w ramach dziatalnosci statutowej Uczelni (2014-2016), ktorym kierowata. Ponadto
Habilitantka rozwingta szerokg wspotprace z wieloma krajowymi i zagranicznymi osrodkami
naukowymi, mi¢dzy innymi z Helmholtz Centre for Infection Research oraz firmg Via
Electronics (Niemcy) z planami ztozenia wspolnych projektow badawczych do NCN i
NCBIR.



Wyniki badan stanowigcych szczegdlne osiggnigcie naukowe sg indywidualnym
wkladem Habilitantki do postepu wiedzy o roli polimorfizmu SNP genu ABCB1, ABCG?2 i
TNFA w patogenezie choroby wrzodowej zotadka, ktéra moze by¢ przydatna w diagnostyce i
prognostyce tej choroby.

IV. Ocena dorobku dydaktyczno-organizacyjnego

Dr Aleksandra Satagacka-Kubiak posiada bogate do$wiadczenie dydaktyczne =z
zakresu biochemii i biologii molekularnej. Od 2005 roku prowadzi ¢wiczenia, seminaria i
wyklady dla studentow kierunku farmacja i analityka medyczna, a takze éwiczenia z
biochemii dla studentéw studidéw magisterskich na kierunku kosmetologia. Prowadzi ponadto
seminaria magisterskie dla studentéw kierunku farmacja, seminaria dla stuchaczy Studidéw
Podyplomowych z analityki medycznej oraz kursy dla studentéw biotechnologii Uniwersytetu
J. Kochanowskiego w Kielcach. Intensywnie uczestniczy w dziatalno$ci szkoleniowej w
ramach ksztalcenia specjalizacyjnego z laboratoryjnej diagnostyki medycznej, laboratoryjnej
genetyki medycznej i laboratoryjnej diagnostyki mikrobiologicznej oraz szkolenia cigglego
farmaceutow. W latach 2007-2015 byta opiekunem naukowym 21 prac magisterskich. Jest
takze opiekunem Studenckiego Kota Naukowego w Pracowni Diagnostyki Molekularnej i
Farmakogenomiki.

Dr Aleksandra Satagacka-Kubiak aktywnie uczestniczy w dziatalnosci organizacyjne;j
Uczelni 1 Wydzialu miedzy innymi poprzez organizacje dziatalnosci dydaktycznej i naukowej
Pracowni, opracowanie wykladéw do e-learningu, cztonkostwo w Uczelnianym Zespole ds.
Zapewnienia JakoSci Ksztalcenia (2012-2016), cztonkostwo Polskiego Towarzystwa
Diagnostyki Laboratoryjnej i Polskiego Towarzystwa Genetyki Cztowieka, wykonawstwo i
kierowanie projektami badawczymi. Prowadzi ponadto intensywng wspolprace naukowg z
wieloma krajowymi i zagranicznymi o$rodkami naukowymi.

Reasumujac stwierdzam, ze dr Aleksandra Salagacka-Kubiak jest do$wiadczonym
dydaktykiem i sprawnym organizatorem, petnigcym wiele waznych funkcji w zyciu Uczelni i
Wydziatu.

V. Whiosek koncowy

Dr Aleksandra Satagacka-Kubiak spelnia wymagania stawiane Kandydatom do
stopnia naukowego doktora habilitowanego okreslone art.16 ust.2 Ustawy z 14 marca 2003, o
stopniach naukowych i tytule naukowym, Dz.U. z 2003r., nr 65, poz.595, Dz.U. z 2005 r., nr.
164, poz. 1365, Dz.U. z 2011 r., nr.84, poz. 455). Uzasadniajg to nastepujace argumenty:

1. warto$ciowy dorobek naukowy (29 publikacji, IF=26,141, 391 punktéw
MNiSW, zgloszenie patentowe (2014 rok) oraz 28 komunikatow
konferencyjnych. W 19 pracach oryginalnych jest pierwszym lub drugim
autorem.

2. wysoka warto$¢ poznawcza i praktyczna osiggni¢cia naukowego (6 prac,
IF=7,362, 105 punktéw MNiSW jako pierwszy autor), stanowigcych
indywidualny, oryginalny i tworczy wktad do wiedzy o roli polimorfizmu



SNP genu ABCBI, ABCG2 i TNFA w patogenezie choroby wrzodowe;j
zotadka 1 raka zoladka o potencjalnym zastosowaniu w diagnostyce i
prognostyce tych chordb.

3. Wysoka aktywnos$¢ dydaktyczna, organizacyjna i zawodowa (intensywna
dzialalnos¢ dydaktyczna przed-dyplomowa i podyplomowa, wysokie
kompetencje zawodowe, naukowe i metodologiczne potwierdzone licznymi
szkoleniami, tytul specjalisty w dziedzinie laboratoryjnej genetyki
medycznej, a takze dziatalno$¢ organizacyjna na rzecz Wydziatu i Uczelni).

4. wspotpraca naukowa z krajowymi i zagranicznymi instytucjami
badawczymi

Powyzsze argumenty upowazniajg mnie do przedtozenia Wysokiej Radzie Wydziatu
Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego w todzi wniosku o dopuszczenie dr
Aleksandry Satagackiej-Kubiak do dalszych etapow przewodu habilitacyjnego.
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