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Recenzja osiągnięcia naukowego Pani dr Klaudii Skrzypek i ocena dorobku w 
postępowaniu habilitacyjnym.

Recenzja osiągnięcia naukowego: „Wpływ czynnika transkrypcyjnego SNAIL i regulowanych przez 
niego mikroRNA na wzrost i progresję mięsaka prążkowanokomórkowego” . 

Ocena cyklu publikacji stanowiącego osiągnięcie naukowe

Do oceny Habilitantka przesłała cykl 4 publikacji:

1. Skrzypek Klaudia, Kusienicka Anna, Trzyna Elzbieta, Szewczyk Barbara, Ulman Aleksandra, 
Konieczny Pawel, Adamus Tomasz, Badyra Bogna, Kortylewski Marcin, Majka Marcin. SNAIL 
is a key regulator of alveolar rhabdomyosarcoma tumor growth and differentiation through 
repression of MYF5 and MYOD function. Cell Death Dis. 2018 May 29;9(6):643. doi: 10.1038/
s41419-018-0693-8.

2. Skrzypek Klaudia, Kot Marta, Konieczny Paweł, Nieszporek Artur, Kusienicka Anna, Lasota 
Małgorzata, Bobela Wojciech, Jankowska Urszula, Kędracka-Krok Sylwia, Majka Marcin. 
SNAIL Promotes Metastatic Behavior of Rhabdomyosarcoma by Increasing EZRIN and AKT 
Expression and Regulating MicroRNA Networks. Cancers (Basel). 2020 Jul 11;12(7):1870. 
doi: 10.3390/cancers12071870.

3. Skrzypek Klaudia, Nieszporek Artur, Badyra Bogna, Lasota Małgorzata, Majka Marcin. 
Enhancement of myogenic differentiation and inhibition of rhabdomyosarcoma progression by 
miR-28-3p and miR-193a-5p regulated by SNAIL. Mol Ther Nucleic Acids. 2021 Apr 
20;24:888-904. doi: 10.1016/j.omtn.2021.04.013.

4. Skrzypek Klaudia, Majka Marcin. Interplay among SNAIL Transcription Factor, MicroRNAs, 
Long Non-Coding RNAs, and Circular RNAs in the Regulation of Tumor Growth and 
Metastasis. Cancers (Basel). 2020 Jan 14;12(1):209. doi: 10.3390/cancers12010209.  

Tematyka cyklu prac dr Skrzypek podejmuje bardzo aktualny i ważny klinicznie problem roli i 

mechanizmu działania czynników transkrypcyjnych we wzroście i progresji mięsaka 

prążkowanokomórkowego (RMS) - jednego z najczęstszych nowotworów mezenchymalnych 

tkanek miękkich u dzieci i młodzieży. Rozsiew RMS jest główną przyczyną śmiertelności. 



Zrozumienie mechanizmów rozwoju tego nowotworu a w szczególności procesu inwazji i tworzenia 

przerzutów jest niezbędne do opracowania nowych strategii terapeutycznych w przyszłości, 

zwiększających szanse na wyleczenie chorych.

Osiągnięciem naukowym habilitantki jest wykazanie nowego (niekanonicznego) mechanizmu 

działania czynnika transkrypcyjnego SNAIL i regulowanych przez niego mikroRNA w rozwoju i 

progresji mięsaka prążkowanokomórkowego. Mechanizmy działania odkryte i opisane po raz 

pierwszy przez dr Skrzypek mogą mieć znaczenie dla pozostałych typów nowotworów 

pochodzenia mezenchymalnego lub innych biologicznych procesów różnicowania. Odkrycie 

zostało przedstawione w trzech pracach oryginalnych opublikowanych w czasopismach: Cell 

Death and Disease w 2018 roku, Cancers w 2020 roku oraz Molecular Therapy - Nucleic Acids w 

2021 roku. Ponadto interakcje pomiędzy czynnikiem transkrypcyjnym SNAIL a mikroRNA zostały 

opisane w pracy przeglądowej opublikowanej w czasopiśmie Cancers w 2020 roku. 

Cykl prac stanowiących osiągnięcie habilitacyjne rozpoczyna praca, w której habilitantka wykazała, 

że SNAIL blokuje różnicowanie ARMS (alveolar RMS) - bardziej agresywnej formy RMS i 

przyczynia się do progresji mięsaka. Dr Skrzypek w pracy nr 1 wykazuje, że mechanizm 

molekularny czynnika SNAIL  polega na regulacji miRNA i miogennych czynników regulatorowych 

(MRF). W pracy Habilitantka przedstawia wyniki eksperymentów na liniach komórkowych i w 

modelu zwierzęcym, które wskazują na biegłe opanowanie warsztatu badawczego i umiejętność 

zastosowania nowoczesnych narzędzi i technologii przez dr Skrzypek. Praca ta została 

opublikowana w czasopiśmie o wysokim współczynniku oddziaływania (IF = 6) była cytowana 18 

razy (wg bazy SCOPUS, styczeń 2023).

Następna praca ma charakter poglądowy. W pracy tej dr Skrzypek przedstawia różne typy 

interakcji pomiędzy czynnikiem transkrypcyjnym SNAIL a niekodującymi RNA, ze szczególnym 

uwzględnieniem pętli sprzężenia zwrotnego i roli kompetycyjnego RNA. Z pracy wynika, że SNAIL 

może wpływać na ekspresję niekodujących RNA pośrednio przez inne czynniki lub bezpośrednio 

poprzez wiązanie się z promotorami genów lub elementami regulatorowymi. Wzajemne 

oddziaływanie między białkiem SNAIL, mikroRNA, długimi niekodującymi RNA i kolistymi RNA 

może być kluczowym czynnikiem w regulacji wzrostu guzów i tworzenia przerzutów. Zrozumienie 

tych zjawisk może w przyszłości pomóc w opracowaniu nowych leków opartych na mikroRNA. 

Praca ta została opublikowana w czasopiśmie o wysokim współczynniku oddziaływania (IF = 6,6) 

była cytowana 31 razy (wg bazy SCOPUS, styczeń 2023).

Kolejna praca z cyklu jest kontynuacją badań nad mechanizmami i rolą czynnika SNAIL w procesie 

tworzenia przerzutów. Autorka w wyniku przeprowadzonych eksperymentów in vitro na liniach 



komórkowych oraz na myszach NOD-SCID  wykazała, że obniżenie poziomu ekspresji SNAIL 

wpływa na właściwości komórek nowotworowych mające znaczenie w ich potencjale do rozsiewu 

zarówno w modelu in vitro oraz in vivo. Obniżenie poziomu białka SNAIL spowodowało 

zmniejszenie lokalizowania się komórek RMS w płucach myszy NOD-SCID po podaniu dożylnym. 

Proces ten może być regulowany przez SDF-1 produkowany w płucach myszy. Komórki z 

obniżonym poziomem SNAIL wykazywały również reorganizację cytoszkieletu aktynowego, co 

może mieć znaczenie w adhezji komórek i zdolności do migracji. Obserwowany efekt można 

wytłumaczyć tym, że SNAIL regulował poziom kilku białek związanych z organizacją cytoszkieletu 

aktynowego, w tym EZRYNY, która jest łącznikiem między cytoszkieletem aktynowym a błoną 

komórkową. Dr Skrzypczak wykazała, że czynnik transkrypcyjny SNAIL może się wiązać 

bezpośrednio z promotorem genu EZRYNY i w ten sposób aktywuje jego ekspresję. Co istotne, w 

guzach RMS u pacjentów występowała pozytywna korelacja między poziomami czynnika SNAIL i 

EZRYN. SNAIL okazał się być również regulatorem ścieżki sygnalizacyjnej kinazy AKT będącej 

głównym przekaźnikiem sygnału w szlaku PI3K, odgrywającego istotną rolę w regulacji procesów 

związanych z progresją komórek nowotworowych. Obniżenie poziomu SNAIL zmniejszyło poziom 

białek AKT1 i AKT2. Praca ta została opublikowana w czasopiśmie o wysokim współczynniku 

oddziaływania (IF = 6,6) była cytowana 13 razy (wg bazy SCOPUS, styczeń 2023).

Cykl kończy praca oryginalna, w której dr Skrzypek odkrywa nowe cząsteczki miRNA zależne od 

SNAIL biorące udział w regulacji różnicowania i progresji RMS. Odkrycie to ma potencjalne 

znaczenie kliniczne, gdyż wskazuje nowe cele dla leków ukierunkowanych molekularnie.  Praca ta 

została opublikowana w czasopiśmie o wysokim współczynniku oddziaływania (IF = 6,6) była 

cytowana 6 razy (wg bazy SCOPUS, styczeń 2023).

Cykl prac dotyczących roli czynnika transkrypcyjnego SNAIL ma bez wątpienia unikalny charakter i 

przedstawia oryginalny i istotny wkład Habilitantki w badania nad biologią wyjątkowa złośliwego 

nowotworu jakim jest mięsak prążkowanokomórkowy.  We wszystkich czterech z przedstawionych 

prac dr Skrzypek jest pierwszym autorem. 

Podsumowując, powyższe badania mają istotne znaczenie naukowe i potencjalnie kliniczne 

ponieważ wskazują potencjalne nowe cele terapeutyczne w grupie wyjątkowo źle rokujących i 

trudnych do leczenia nowotworów. 

Przedstawiony cykl publikacji stanowi oryginalny i znaczny wkład dr Skrzypek w rozwój nauk 

medycznych co spełnia wymagania ustawy - Prawo o szkolnictwie wyższym i nauce z dnia 20 lipca 

2018 r. stawiane kandydatom do stopnia doktora habilitowanego (zgodnie z art. 219 ust. 1. pkt 2 

Ustawy).



.

 
Ocena dorobku naukowego, w tym aktywności naukowej realizowanej w więcej niż jednej 
uczelni, w szczególności zagranicznej.

Dr Skrzypek jest autorem 20 prac oryginalnych i przeglądowych opublikowanych w czasopismach 
posiadających IF, w tym 13 opublikowanych po uzyskaniu stopnia doktora. Sumaryczny IF dla 
wszystkich publikacji wynosi 126,91; współczynnik Hirscha =15, a liczba cytowań bez autocytowań 
660. 

Poza badaniami nad rolą SNAIL dr Skrzypek zajmowała się badaniami angiogenezy w procesie 
gojenia ran i transformacji nowotworowej a szczególnie jednym z białek, które mogą uczestniczyć 
w jej regulacji -  oksygenazą hemową-1 (HO-1). Projekt był realizowany we współpracy Zakładu 
Biotechnologii Medycznej Uniwersytetu Jagiellońskiego z Centrum Biofizyki Molekularnej CNRS 
(Narodowym Centrum Badań Naukowych) w Orleanie we Francji. Wyniki powstałe podczas tej 
współpracy stały się częścią pracy doktorskiej dr Skrzypek, a badania były kontynuowane po 
uzyskaniu stopnia doktora. Wyniki tych badań były opublikowane w  serii 6 artykułów oryginalnych 
z IF przez uzyskaniem stopnia doktora oraz w kilku publikacjach oryginalnych po uzyskaniu 
stopnia doktora. Dr Skrzypek zajmowała się również rolą miRNA jako biomarkerów co 
zaowocowało współautorstwem dwóch publikacji przeglądowych w czasopismach 
międzynarodowych. Po uzyskaniu stopnia doktora dr Skrzypek zajmowała się badaniami roli HO-1, 
miRNA, fosforylazy tymidynowej na wzrost i progresję raka płuca i raka endometrium a także 
ekspresji CD133 w przebiegu raka endometrium.

Szczególną rolę w dorobku naukowym habilitantki stanowią prace dotyczące regulacji wzrostu i 
progresji RMS. Oprócz cyklu prac wchodzących w skład tzw. „Osiągnięcia naukowego” dr 
Skrzypek opublikowała prace oryginalne, w których jest pierwszym autorem dotyczące roli 
receptora MET i wybranych czynników miogennych (PAX7) na wzrost i progresję RMS. Rola 
SNAIL w biologii RMS była tematem, m.in. stażu badawczego w Klinice Uniwersyteckiej we 
Freiburgu w Niemczech, w Instytucie Terapii Komórkowej i Genowej oraz Centrum Chronicznego 
Niedoboru Odporności pod opieką prof. Toni Cathomen i dr Claudio Mussolino gdzie habilitantka 
nauczyła się metod edytowania genomu (technologii CRISPR/Cas9 i TALEN), które następnie 
wprowadziła w Zakładzie Transplantologii Uniwersytetu Jagiellońskiego Collegium Medicum i 
umożliwiła ich wykorzystanie podczas przygotowywania pracy doktorskiej przez panią Aleksandrę 
Ulman (dr Skrzypek została promotorem pomocniczym) a także zastosowała we własnych 
badaniach co miało kluczowe znaczenie w cyklu prac składającym się na osiągnięcie naukowe 
habilitantki.



Dr Skrzypek uczestniczyła również w badaniach dotyczących możliwości różnicowania 
indukowanych pluripotencjalnych komórek macierzystych (iPS) w komórki mięśniowe i neurony a 
także w badaniach roli PPARgamma w procesie angiogenezy w myszy 

Całokształt dorobku naukowego habilitantki i jej dotychczasową aktywność naukową oceniam 
pozytywnie. Nie mam wątpliwości, że dorobek naukowy dr Skrzypek spełnia ustawowe wymagania 
stawiane habilitantom.

Działalność organizacyjna, dydaktyczna oraz popularyzująca naukę

Dr Skrzypek jest zatrudniona w Uczelni na stanowisku badawczym, w związku z czym nie 
prowadzi regularnie zajęć dydaktycznych. 
W latach 2008-2012 w ramach studiów doktoranckich prowadziła zajęcia praktyczne w jęz. 
angielskim na Wydziale Biochemii, Biofizyki i Biotechnologii UJ. Dr Skrzypek była również 
zaangażowana w prowadzenie warsztatów Szkoły Letniej Komórek Macierzystych w latach 
2014-2019. Prowadziła zajęcia fakultatywne dla studentów medycyny III r. CM UJ. Habilitantka 
sprawowało ponadto opiekę nad magistrantami w laboratorium a także była promotorem 
pomocniczym w przewodzie doktorskim Aleksandry Ulman (obrona publiczna pracy miała miejsce 
w lutym 2022) oraz była recenzentem pracy magisterskiej Grażyny Adamek.

Dr Skrzypek byłam głównym organizatorem międzynarodowych warsztatów "Modelling and 
targeting cancer" w dniu 28.10.2016 w Krakowie. Habilitantka brała udział w organizacji 
międzynarodowej konferencji “New frontiers in regeneration therapies: from Advanced Therapy 
Medicinal Products (ATMP) through imaging to clinical outcomes” w Krakowie w dniach 14-15 
września 2018; brała udział w organizacji warsztatów „At the crossroads of stem cell biology and 
omics technology” w dniach 29.09-04.10.2014 w Collegium Medicum UJ realizowanych w ramach 
projektu OMICRON;  prowadziła zajęcia w ramach X, XI, XII, XIII, XIV i XV Szkoły Letniej Komórek 
Macierzystych w Krakowie (daty: 5-6.06.2014; 11-12.06.2015; 09-10.06.2016; 08-09.06.2017; 
28-29.06.2018; 06-07.06.2019). Dr Skrzypek jest członkiem Komisji ds. Bezpieczeństwa 
Biologicznego działającej przy Katedrze Immunologii Klinicznej i Transplantologii, Instytutu 
Pediatrii, Wydziału Lekarskiego UJ CM od 2017 roku. Komisja ocenia stan badań i bezpieczeństwa 
(przestrzegania procedur) zamkniętego użycia GMM i GMO w działających w obrębie jednostki 
Zakładach Inżynierii Genetycznej (ZIG). Ponadto dr Skrzypek należy do międzynarodowego 
towarzystwa naukowego „EMT International Association TEMTIA” oraz jest członkiem dwóch 
towarzystw krajowych: Polskiego Towarzystwa Biochemicznego oraz Polskiego Towarzystwa 
Biologii Komórki.



Habilitantka w roku 2020 została zaproszona do zostania edytorem tematycznym w czasopiśmie 
Biomolecules (aktualny IF = 4.879). Razem z dr Agnieszką Łobodą jestem edytorem w numerze 
specjalnym "MicroRNAs - Small Molecules with Great Potential in Tumorigenesis", który przyjmuje 
nowe prace w 2021 i 2022 roku. Ponadto była recenzentem prac w następujących 
międzynarodowych czasopismach naukowych: Cancers (aktualny IF =6.639), International Journal 
of Molecular Sciences (aktualny IF = 5.923), Biomolecules (aktualny IF = 4.879), Acta Biochimica 
Polonica (IF = 2.149), Medical Sciences (brak IF, czasopismo obecne w bazie PubMed). 

W ramach popularyzacji nauki dr Skrzypek prowadziła wykłady na zaproszenie, np. „Nowe oblicze 
świata RNA: mikroRNA w walce z nowotworami” w ramach spotkania: „Meet Biotech Boost 
Biotech” w dniu 16.11.2017 roku w Krakowie (Pauza in Garden) oraz wykład o tytule „Po nitce do 
kłębka, czyli jak odkrywać prawdę przez naukę, wykorzystując myszy transgeniczne oraz komórki 
nowotworowe i macierzyste" w ramach wydarzenia: IV Stacjonarne Warsztaty Naukowe pt. 
„LUDZIE SUKCESU" w ramach interdyscyplinarnych studiów doktoranckich „Nauki molekularne 
dla medycyny” 27-29 listopada 2014 r., IKiFP PAN, Kraków. Wygłaszała też wykłady i ustne 
prezentacje na konferencjach naukowych krajowych i międzynarodowych.
Dr Skrzypek była kierownikiem projektu 2015/17/D/NZ5/02202 otrzymanego z Narodowego 
Centrum Nauki (NCN) w ramach konkursu SONATA od 17.03.2016 do 16.03.2020 zatytułowanego 
„Wpływ SNAIL na transkryptom mikroRNA w mięsaku prążkowanokomórkowym: znaczenie dla 
przerzutowania nowotworów pochodzenia mezenchymalnego” z dofinansowaniem w kwocie 893 
600 zł. Habilitantka kierowała również projektami celowymi i statutowymi przyznawanymi przez CM 
UJ a także była głównym wykonawcą lub wykonawcą w grantach NCN (kierownik projektów prof. 
Marcin Majka).

W związku z aktywnością naukową dr Skrzypek otrzymała liczne nagrody i wyróżnienia, m.in. 
stypendium z Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa wyższego dla wybitnych młodych naukowców a 
także stypendium w ramach  programu START 2014 dla wybitnych młodych naukowców 
przyznawanego przez Fundację na rzecz Nauki Polskiej. Habilitantka otrzymała liczne nagrody za 
prezentacje na konferencjach naukowych oraz granty umożliwiające prezentację wyników swoich 
prac na konferencjach zagranicznych.

Podsumowując stwierdzam, że pozytywnie oceniam osiągnięcie naukowe Habilitantki w 
postaci przedstawionego do oceny cyklu 4 publikacji. Spełnia ono wymagania ustawy 
określone w artykule 219 ust. 1 pkt. 2 ustawy - Prawo o szkolnictwie wyższym i nauce.
Wysoko oceniam całokształt dorobku naukowego dr Skrzypek i Jej aktywność 
organizacyjną, dydaktyczną i popularyzującą naukę. 



Nie mam żadnych wątpliwości, że osiągnięcia habilitantki wypełniają kryteria stawiane 
kandydatom ubiegającym się o nadanie stopnia doktora habilitowanego zgodne z 
obowiązującymi w Polsce aktami prawnymi.

Olsztyn, styczeń 2023


