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1. Imie i nazwisko

Joanna Renke

2. Uzyskane tytuty naukowe i zawodowe

1989 - 1995 — studia na Wydziale Lekarskim Akademii Medycznej w Gdansku

1995 — uzyskanie dyplomu lekarza wydanego przez Wydziat Lekarski Akademii
Medycznej w Gdansku (obecnie Gdanski Uniwersytet Medyczny)

1996-1999 — Studia Doktoranckie Akademia Medyczna w Gdansku, Katedra i Klinika
Pediatrii, Gastroenterologii i Onkologii Dzieciecej, prof. dr hab. n. med. Maria
Korzon

1999 - lekarz chordéb dzieci — dyplom uzyskania pierwszego stopnia specjalizacji w
zakresie chordb dzieci pod kierunkiem dr med. Anny Liberek

2000 - doktor nauk medycznych — dyplom uzyskania stopnia naukowego nadany
przez Rade Wydziatu Lekarskiego Akademii Medycznej w Gdarsku

Tytut rozprawy doktorskiej , Wolnorodnikowe uszkodzenia biatek surowicy i stan
bariery antyoksydacyjnej w przebiegu mfodziericzego przewlektego zapalenia
stawow” promotor: Prof. dr hab. Maria Korzon

2003 - specjalista choréb dzieci- dyplom uzyskania tytutu specjalisty w zakresie
pediatrii pod kierunkiem dr hab. med. Anny Liberek (Centrum Medycznego
Ksztatcenia Podyplomowego w Warszawie)

2009 - specjalista immunologii klinicznej — dyplom uzyskania tytutu specjalisty w
dziedzinie immunologii klinicznej pod kierunkiem Prof. dr hab. med. Jolanty

Mysliwskiej (PAN Wroctaw, Centrum Egzaminéw Medycznych w todzi)



3. Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu

e lata 1996 — 1999 - stuchacz Dziennych Studiéw Doktoranckich przy Akademii
Medycznej w Gdansku (obecnie Gdanski Uniwersytet Medyczny) w Katedrze i
Klinice Pediatrii, Gastroenterologii i Onkologii Dzieciecej AMG (obecnie Klinika
Pediatrii, Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci)

e 1999 -2005 — mtodszy asystent, asystent i starszy asystent Katedry i Kliniki Pediatrii,
Gastroenterologii i Onkologii Dzieciecej AMG

e 2005 — 2008 — adiunkt Katedry i Kliniki Pediatrii, Gastroenterologii i Onkologii
Dzieciecej AMG

e 2008 — 2013 - starszy asystent na Oddziale Interny Dzieciecej Szpitala Dzieciecego
Polanki im. Macieja Ptazynskiego w Gdansku

e 2013-2015 — Pomorskie Hospicjum dla Dzieci

e 2009 - 2018 - Poradnie Choréb Immunologicznych dla Dzieci

o 2009 - 2013 Poradnia Immunologiczna dla Dzieci przy Szpitalu
Dzieciecym POLANKI
o 2013 - obecnie Poradnia Choréb Immunologicznych dla Dzieci,
Uniwersyteckie Centrum Kliniczne w Gdansku
e 2013 - do chwili obecnej adiunkt w Katedrze Biochemii Ogdlnej i Medycznej

Woydziatu Biologii Uniwersytetu Gdanskiego
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4. Wskazanie osiggniecia naukowego

a. tytut osiggniecia naukowego
»Zwiqzki komorek tucznych z przewlektym stanem zapalnym -
—analiza na podstawie wybranych chorob wieku dzieciecego”

b. Osiggniecie naukowe tworzy cykl 8 powigzanych tematycznie publikacji:

1. Renke J, Szlagatys A, Hansdorfer-Korzon R, Szumera M, Kaminska B, Knap N, Popadiuk S,
Szarszewski A, Wozniak M. Persistence of protein oxidation products and plasma
antioxidants in juvenile idiopathic arthritis : a one-year follow-up study. Clin Exp Rheumatol
2007; 25, 112 - 114. [IF 2,270; KBN/MNiSzW 20]

2. Zurawa-Janicka D, Renke J, Popadiuk S, Skérko — Glonek J, Szumera M, Plata-Nazar K,
Ulko P, Wozniak M, Lipinska B. Preferential immunoglobulin oxidation in children with
juvenile idiopathic arthritis. Scand J Rheumatol 2006, 35, 193-200.

[IF 2,273; KBN/MNiSzW 20]
3. Renke J, Popadiuk S, Korzon M, Kaminiska B, Landowski P, Sznurkowska K, Szumera M,
Wozniak M. Mucosal mast cells in inflammatory bowel diseases during childhood. Recent
advances in the knowledge in children bowel diseases. Ed. M. Korzon, J. Walkowiak, B.
Kaminiska. S. 127-134. Torun 2006. [KBN/MNiSzW 12]

4. Lange M, Renke J, Glen J, Niedoszytko M, Nedoszytko B. Tryptaza mastocytowa,
interleukina 6 oraz indeks SCORMA jako wyktadniki ciezkosci przebiegu mastocytozy u dzieci
Post Dermatol Alergol 2010; vol. 27, s5.238-245. [IF 0,022 KBN/MNiSzW 9]

5. Lange M, Niedoszytko M, Renke J, Glen J, Nedoszytko B. Clinical aspects of pediatric
mastocytosis — a review of 101 cases. Journal of the European Academy of Dermatology and
Venerology 2013, 27, 97-102. [IF 3,105 KBN/MNiSzW 35]

6. Renke J, Lange M, Dawicka J, Adamkiewicz-Drozynska E. Transient
hypogammaglobulinaemia of infants in children with mastocytosis — strengthened indications
for vaccinations. Centr Eur J Immunol 2016; 3, 282-286. [IF 1,787 KBN/MNiSzW 15]

7. Renke J, Kedzierska — Mieszkowska S, Lange M, Nedoszytko B, Liberek A, Plata-Nazar K,
Renke M, Wenta T, Zurawa — Janicka D, Skérko — Glonek J, Lipiriska B. Immune response

against HtrA proteases in children with cutaneous mastocytosis. Acta Biochimica Polonica 65,
2018; 10.18388/abp.2018 2623 [IF 1,239 KBN/MNiSzW 15]

8. Renke J, Kedzierska-Mieszkowska S, Lange M, Nedoszytko B, Wasilewska E, Liberek A,
Renke M, Niedoszytko M, Witkowski J, Skdrko-Glonek J, Lipiniska B. Mast cells in
mastocytosis and allergy — important player in metabolic and immunological homeostasis.
Adv in Medical Sciences 2019, 64/1; 10.1016/j.advms.2018.08.013 [IF 2,064 KBN/MNiSzW 15]

tgczna wartos¢ bibliometryczna cyklu powyzej wymienionych publikacji wynosi:

IF: 12,760; punktacja MNiSW: 141
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c. Omoéwienie celu prac tworzgcych osiggniecie naukowe oraz osiggnietych
wynikow

Badania bedace podstawg wymienionego osiggniecia naukowego zostaty przeprowadzone w
latach 2000-2016 i byty kontynuacja cyku badan dotyczacych znaczenia réwnowagi
oksydacyjnej w patogenezie chordb wieku rozwojowego prowadzonych przez zespét prof. dr
hab. n.med. Marii Korzon w latach 1996-1999. Punktem wyjscia byta moja praca doktorska,
w czesci opublikowana w indeksowanym czasopismie Free Radicals in Biology and Medicine
(Renke J, Popadiuk S, Korzon M, Bugajczyk B, Wozniak M. Protein carbonyl groups’ content as
a useful clinical marker of antioxidant barrier impairment in plasma of children with juvenile
chronic arthritis. Free Radic Biol Med 2000; vol.29, s.101-104) w ktérej wykazatam, ze w
przebiegu miodzienczego idiopatycznego zapalenia stawdéw (mizs) dochodzi do intensywne;j
modyfikacji oksydacyjnej biatek. W surowicy 52 dzieci z réznymi postaciami choroby
oznaczytam poziom grup karbonylowych — markera oksydacji biatka - wykazujac, ze jest on
istotnie wyzszy niz w grupie dzieci zdrowych, co wiecej, ze koreluje z przebiegiem choroby. U
dzieci z ciezszym przebiegiem choroby modyfikacja oksydacyjna biatek byta istotnie bardziej
zaznaczona niz u pacjentéw z umiarkowanym lub lekkim przebiegiem miodzieiczego
idiopatycznego zapalenia stawodw.

Uzyskane wyniki badan pozwolity na zadanie nastepujgcych pytan:

1) czy uszkodzone biatka maja tendencje do utrzymywania sie w surowicy i/lub

kumulaciji,

2) ktére frakcje biatek ulegajg uszkodzeniu w przebiegu stanu zapalnego w

najwiekszym stopniu,

3) jakie czynniki i/lub komérki uktadu immunologicznego regulujg i podtrzymuja

przewlekty stan zapalny,

4) jakie inne dziatanie na organizm w okresie rozwoju wywierajg komorki

zaangazowane w podtrzymywanie stanu zapalnego.
Proba odpowiedzi na te pytania stafta sie podstawg niniejszego osiggniecia naukowego. W
poszczegdlnym pracach oryginalnych i przeglagdowych analizuje zagadnienia zwigzane z rolg

przewlektego stanu zapalnego w patogenezie wybranych choréb wieku rozwojowego oraz
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jego zwigzki z komorka tuczng, ktéra jest kluczowym elementem uktadu odpornosciowego,
sterujgcego nasileniem reakcji zapalne;.

Problem loséw modyfikowanego oksydacyjnie biatka - czy przewazajg procesy degradacji czy
kumulacji, przeanalizowatam w grupie dzieci z mizs w odstepie roku i opublikowatam w
indeksowanym czasopismie w postaci pracy oryginalnej Nr 1 : Renke J, Szlagatys A,
Hansdorfer-Korzon R, Szumera M, Kaminska B, Knap N, Popadiuk S, Szarszewski A, Wozniak
M. Persistence of protein oxidation products and plasma antioxidants in juvenile idiopathic
arthritis : a one-year follow-up study. Clin Exp Rheumatol 2007; vol.25, s. 112 - 114. W
badaniu oznaczano poziomy grup karbonylowych, enzyméw bariery antyoksydacyjnej w
erytrocytach (dysmutaza ponadtlenkowa - SOD, peroksydaza glutationowa — GPx) i tak zwany
TAS — total antioxidant status, czyli parametr obejmujacy enzymatyczne i nieenzymatyczne
elementy bariery antyoksydacyjnej w surowicy krwi 14 dzieci poddawanych leczeniu z powodu
wielostawowej postaci mizs o umiarkowanym nasileniu oraz u 30 dzieci zdrowych. Wszystkie
te oznaczenia wykonywano u dzieci z mizs bez zauwazalnej klinicznie i w badaniach
dodatkowych progresji choroby dwukrotnie w odstepie rocznym. Terapia obejmowata
podawanie niesterydowych lekdw przeciwzapalnych i okresowo kortykosteroidéw. Zadne z
dzieci nie pozostawato na leczeniu kortykosteroidami w czasie oznaczen i przez minimum 30
dni wczesniej. W badaniu nie zaobserwowano kumulacji grup karbonylowych po roku u dzieci
z mizs, co moze by¢ skutkiem efektywnej proteolizy w wieku rozwojowym i/lub efektywnosci
bariery antyoksydacyjnej. Aktywnos¢ erytrocytarna SOD byta istotnie wyzsza u dzieci chorych,
ale nie odnotowano jej wzrostu ani spadku po roku obserwacji. Aktywnos¢ GPx pozostawata
w zakresie referencyjnym zaréwno u dzieci chorych jak i u zdrowych. Zaobserwowano wzrost
poziomu TAS - po roku obserwacji byt on istotnie wyzszy niz w grupie dzieci zdrowych. Wzrost
wydolnosci bariery antyoksydacyjnej u dzieci z mizs w przebiegu leczenia moze mie¢ zwigzek
z efektywng terapig i/lub aktywacjg automechanizmdéw regulujgcych stres oksydacyjny. O
jakie mechanizmy mogtoby tu chodzi¢ i jaka jest w nich rola uktadu immunologicznego - to
stato sie przedmiotem dalszych badan. We wnioskach niniejszej pracy wskazywano na
mozliwos$é wykorzystania poziomu TAS do monitorowania skutecznosci terapii w aspekcie
rownowagi antyoksydacyjnej oraz na bardzo Sciste poddanie proceséw oksydacji kontroli
organizmu w wieku rozwojowym.

W pracy oryginalnej nr 2, opublikowanej w indeksowanym czasopi$émie: Zurawa-Janicka D,

Renke J, Popadiuk S, Skorko — Glonek J, Szumera M, Plata-Nazar K, Ulko P, Wozniak M,

Joanna Renke : Autoreferat



Lipinska B. Preferential immunoglobulin oxidation in children with juvenile idiopathic
arthritis. Scand J Rheumatol 2006, vol.35, s.193-200 wykazatam, ze frakcjg z najwieksza
zawartoscig oksydacyjnie modyfikowanego biatka w przebiegu przewlektego stanu zapalnego
towarzyszgcego miodzienczemu idiopatycznego zapaleniu stawéw sg gammaglobuliny. W
pracy tej przebadaliSmy grupe 25 dzieci z mtodzieiczym idiopatycznym zapaleniem stawow
(mizs) oraz 13 dzieci zdrowych. Badano zawartos¢ grup karbonylowych jako wskaZnika
modyfikacji oksydacyjnej w elektroforetycznie rozdzielonych frakcjach biatek surowicy krwi.
Poziom grup karbonylowych we frakcji gammaglobulin byt dwukrotnie wyzszy u dzieci z mizs
w porownaniu z grupg dzieci zdrowych. Odnotowano rowniez istotnie wyzszg modyfikacje
oksydacyjng albuminy; w grupie dzieci z postacig systemowg mizs zarédwno we frakcji
albuminy, jak i we frakcji gammaglobulin poziom grup karbonylowych byt dwukrotnie wyzszy
niz w grupie dzieci zdrowych. W grupie pacjentdéw z postacig skagpostawowg mizs, w ktorej
najczesciej stwierdza sie serologicznie cechy autoimmunizacji, poziom karbonyli we frakcji
gammaglobulin byt 2,5 raza wyzszy niz w grupie dzieci zdrowych, ponadto w tej grupie chorych
nie odnotowano modyfikacji oksydacyjnej we frakcji albuminy. W grupie badanej odnotowano
rowniez pacjentdow z mizs i prawidtowym catkowitym poziomem grup karbonylowych w
surowicy, przy réwnoczesnie silnie zaznaczonej oksydacyjnej modyfikacji frakcji
gammaglobulin lub albuminy. Ta obserwacja moze by¢ interpretowana jako zjawisko swoistej
oksydacyjnej modyfikacji biatka, czyli modyfikacji kontrolowanej przez uktad immunologiczny.
Modyfikacja oksydacyjna moze by¢ takze wstepem do odpowiedzi immunologicznej na
nieprawidtowe biatko, a w rezultacie do postepujgcej autoimmunizacji.

Réwnolegle z dotychczas opisywanymi badaniami prowadzitam prace dotyczgce czynnikéw
regulujgcych stan zapalny i, zgodnie z wéwczas nowymi doniesieniami, pogtebitam analize roli
komoérek tucznych. Préba okreslenia zwigzku komdrek tucznych z przewlektym stanem
zapalnym realizowana byta w ramach grantu KBN 3PO5B00325, “Rola mastocytéw i ich
receptoréow adenozynowych oraz oksydowanych biatek surowicy w przewlektych stanach
zapalnych przebiegajgcych z autoagresjg — badania wieloosrodkowe”, ktérego bytam
wykonawca. W pracy oryginalnej nr 3: Renke J, Popadiuk S, Korzon M, Kaminska B,
Landowski P, Sznurkowska K, Szumera M, Wozniak M. Mucosal mast cells in inflammatory
bowel diseases during childhood opublikowanej w monografii : Recent advances in the
knowledge in children bowel diseases. Ed. M. Korzon, J. Walkowiak, B. Kaminska. S. 127-

134, Torun 2006, ISBN 978-83-7441-499-9, wykazatam, ze istnieje statystycznie istotna
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korelacja pomiedzy nasileniem stanu zapalnego sluzowki jelita grubego mierzonym w skali
Appleyard — Wallace, a liczbg sluzéwkowych komérek tucznych u pacjentéw z nieswoistym
zapaleniem jelit w wieku rozwojowym. Do niniejszego badania zakwalifikowatam 74 dzieci z
nieswoistym zapaleniem jelit (nzj). Grupa badana obejmowata 44 chtopcéw i 30 dziewczat w
wieku od 4 do 18 roku zycia. U 36 pacjentdw wczesniej, na podstawie obrazu klinicznego,
badania endoskopowego i histopatologicznego, rozpoznano wrzodziejgce zapalenie jelita
grubego (106 bioptatéw Sluzéwki jelita grubego), u 28 chorych — chorobe LesSniowskiego -
Crohna (77 bioptatdw), zas niespecyficzne zapalenie jelit u 10 pacjentéw (32 bioptaty
Sluzowki). W celu uwidocznienia komodrek tucznych bioptaty sluzéwki barwiono btekitem
toluidynowym, komérki liczono w 5 polach w przypadku kazdego bioptatu. Ponadto, sluzéwka
oceniana byta pod katem nasilenia stanu zapalnego zgodnie ze skala Appleyard — Wallace po
standardowym wybarwieniu. Wykazatam istotng korelacje wzrostu nasilenia stanu zapalnego
ze wzrostem liczby komdrek tucznych w Sluzéwce jelita grubego. Nie stwierdzitam istotnych
réoznic pomiedzy powyzszymi parametrami w poszczegélnych jednostkach chorobowych w
obrebie NZJ. Wykazany wzrost liczby komérek tucznych lokalnie, w obrebie zmienionej
zapalenie sluzéwki jelita grubego, stat sie podstawg do postawienia pytania jaki wptyw ma
nagromadzenie i aktywacja komérek tucznych na caty ustrdj, inaczej — jakie jest dziatanie
uktadowe tych dtugo zyjgcych komorek.

Okazjg do przeanalizowanie tego problemu stato sie podjecie przeze mnie wspodtpracy
z nowopowstatym Gdanskim Osrodkiem Leczenia Mastocytozy dziatajgcym w ramach
europejskiej sieci ECNM — European Competence Network on Mastocytosis. Zagadnienia
zwigzane z mastocytozg u dzieci, nad ktérymi pracujemy wspélnie z dr hab. n.med. Magdaleng
Lange, prof. dr hab. n.med. Markiem Niedoszytko i dr n. biol. Bogustawem Nedoszytko,
znajdujg sie w obrebie moich zainteresowan od roku 2004. Obserwacja tej rzadkiej jednostki
chorobowej — pierwsza klasyfikacja WHO zostata sformutowana w roku 2001 — byta i jest
niezwyktym doswiadczeniem klinicznym i naukowym. Pozwala ona na nawigzanie Scistej
wspotpracy miedzynarodowej, zardwno na polu klinicznym (prof. Luis Escribano, Uniwersytet
w Toledo, Hiszpania; prof. Mariana Castells, Harvard Medical School, USA), jak i scisle
naukowym (plan grantu naukowego dotyczgcego komdrek tucznych, Prof. Carlo Pucillo,
Universita Udine, Wtochy). Dzieki wieloletnim obserwacjom stale rosngcej grupy chorych
dzieci ze skdérng postacig mastocytozy i dwdch pacjentdw z bardzo rzadkg w wieku

rozwojowym postacig systemowg, zanotowano w Osrodku Gdanskim szereg interesujgcych
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spostrzezen. Znalazty one wyraz w szeregu prac oryginalnych, doniesien zjazdowych i
wystgpien ustnych, réwniez na corocznych spotkaniach grupy ECNM.

Mastocytoza jest heterogenng chorobg, ktéra zwigzana jest z akumulacjg komérek tucznych
w skorze i/lub innych narzgdach. Poczgtkowo choroba ta byta uwazana za bardzo rzadka, ale
z czasem okazato sie, ze przypadkdw mastocytozy skérnej, najczestszej w wieku rozwojowym,
jest wiecej, niz przypuszczano. Badanie tych chorych — zaréwno fizykalne jak i oceny
laboratoryjne — pozwalato na stopniowe odkrywanie wptywu nadmiaru komérek tucznych na
ustrdj, co przedstawiatam w kolejnych pracach.

W pracy oryginalnej nr 4, Lange M, Renke J, Glen J, Niedoszytko M, Nedoszytko B. Tryptaza
mastocytowa, interleukina 6 oraz indeks SCORMA jako wyktadniki ciezkosci przebiegu
mastocytozy u dzieci. Post Dermatol Alergol 2010; 27, 238-245, dokonatam pordwnania
przydatnosci dostepnych markeréow ciezko$ci przebiegu mastocytozy oraz poziomu
interleukiny 6 jako jednego z markerdow reakcji zapalnej w grupie badanych przez nas dzieci.

Do oceny zakwalifikowaliSmy 65 dzieci (25 dziewczat i 40 chtopcéw)w wieku od 3 miesigca
zycia do 17 lat, srednia wieku 4,37, z mastocytozg. Grupe kontrolng stanowito 30 zdrowych
dzieci (12 dziewczynek, 18 chtopcow) w podobnym wieku. Mastocytoza skéry byta
rozpoznawana na podstawie standardowych kryteriow diagnostycznych — obrazu klinicznego
i badania histopatologicznego wycinka skéry. Mastocytoza uktadowa byta rozpoznawana na
podstawie badania histopatologicznego szpiku. We wszystkich analizowanych przypadkach
przeprowadzono: 1) oznaczenie metodg fluoroimmunoenzymatyczng stezenia tryptazy —
jednego z produktéw degranulacji komodrek tucznych, waznego markera ciezkosci choroby, 2)
metody ELISA poziomu interleukiny 6 - silnie prozapalnej cytokiny, stymulujgcej wzrost
produkcji przeciwciat, zjawiska autoimmunizacyjne. Wykonano réwniez szereg badan
podstawowych, w tym oznaczenia aminotransferazy alaninowej i asparaginowej,
dehydrogenazy mleczanowej, morfologii krwi z rozmazem oraz badanie ultrasonograficzne
jamy brzusznej. U dzieci powyzej 5 roku zycia, z tryptazg powyzej 20 ng/ml wykonano badania
densytometryczne kos¢ca. Do badania nasilenia zmian skérnych wykorzystano indeks
SCORMA (Scoring Mastocytosis Index). Odnotowatam pozytywng zalezno$¢ pomiedzy
poziomem interleukiny 6, poziomem tryptazy a wartoscig indeksu SCORMA. Ponadto,
zaobserwowatam istotnie wyzszy poziom interleukiny 6 u pacjentéw z wspodtistniejgcymi z
mastocytozg zaburzeniami mineralizacji ko$éca (osteoporoza, osteopenia — 7 dzieci) w

poréwnaniu z innymi dzie¢mi z mastocytozg bez tych zaburzen. Obserwacje opublikowane w
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przedstawianej pracy wykazywaty scisty zwigzek pomiedzy nasileniem zmian skdrnych, czyli
posrednio liczbg komédrek tucznych akumulowanych w skérze i/lub szpiku a stezeniem
prozapalnej cytokiny oraz tryptazy, proteazy uwalnianej z mastocytéw na drodze degranulacji.
Rzucaty rowniez swiatto na wptyw nadmiaru komaérek tucznych na réwnowage metaboliczng
w zakresie mineralizacji koséca.

W kolejnej pracy oryginalnej nr 5 : Lange M, Niedoszytko M, Renke J, Glen J, Nedoszytko B.
Clinical aspects of pediatric mastocytosis — a review of 101 cases, Journal of the European
Academy of Dermatology and Venerology 2013, 27, 97-102, dokonatam podsumowania
obrazu klinicznego naszych pacjentéw z mastocytozg w wieku rozwojowym. Analiza dotyczyta
100 dzieci ze skérng mastocytozg; u 84 rozpoznano posta¢ MPCM — maculopapular cutaneous
mastocytosis, u 10 — mastocytoma i u 6 — posta¢ DCM — diffuse cutaneous mastocytosis oraz
jednej pacjentki z mastocytozg uktadowg. U zdecydowanej wiekszosci pacjentéw (94%)
zmiany skorne pojawity sie w pierwszym roku zycia, az u 31% dzieci zmiany skérne byty
widoczne w momencie narodzin. W przypadku mastocytozy systemowej zmiany skérne
pojawity sie w 6 roku zycia. W analizowanym okresie (2002-2009) dojrzatos¢ piciowaq
osiggneto szescioro pacjentéw grupy badanej; u dwojga z nich zaobserwowano petng regresje
zmian skérnych. U znacznej grupy badanych dzieci z mastocytozg skérng obserwowano
objawy zalezne od mediatoréw uwalnianych z komadrek tucznych — napadowe zaczerwienienie
u 29%, swiad u 68%, biegunki u 22%, bole gtowy u 18%, spadki cisnienia tetniczego u 16%,
wstrzgs anafilaktyczny u 6% dzieci. Obserwowano réwniez inne objawy poza skorg —
hepatomegalie u 10%, uogdlnione powiekszenie weztéw chtonnych u 5%, zaburzenia
mineralizacji u 6% dzieci z CM. Pacjentka z mastocytozg systemowag prezentowata wszystkie
powyzsze objawy, w ktérych na pierwszy plan wysuwata sie bardzo nasilona osteoporoza,
ponadto znacznego stopnia eozynofilie. Badanie mutacji KIT D816V byto negatywne, gen
fuzyjny FIP1L1-PDGFR-a byt nieobecny, co pozwalato na wykluczenie wspotistnienie biataczki
eozynofilowej. Wyniki dokonanej analizy obrazu klinicznego wskazywaty na znaczne
zaangazowanie caftego ustroju zwigzane z istotg mastocytozy, jakg jest nadmiar komoérek
tucznych i wptyw uwalnianych przez nie mediatoréw na ustréj — hepatomegalia i
powiekszenie weztéw chtonnych na aktywacje ukfadu immunologicznego, zaburzenia
mineralizacji ko$éca — odchylenia metaboliczne.

Kolejnym, niezwykle interesujgcym aspektem zaobserwowanym przeze mnie w grupie dzieci

z mastocytozg byta zwiekszona - w pordwnaniu z populacjg dzieci zdrowych - czestos¢
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przejsciowej hipogammaglobulinemiii dzieciecej. Moje doniesienie na ten temat w postaci
listu do redakcji zostato opublikowane w indeksowanym czasopismie Pediatric Allergy and
Immunology 2016, (27), 320-322: Hypogammaglobulinemia in children and toddlers with
mastocytsis — a new aspect to analyse? Renke J, Lange M, Dawicka J, Adamkiewicz-Drozynska
E, oraz w szerokiej formie w pracy oryginalnej Nr 6: Renke J, Lange M, Dawicka J,
Adamkiewicz-Drozynska E. Transient hypogammaglobulinaemia of infants in children with
mastocytosis — strengthened indications for vaccinations. Centr Eur J Immunol 2016; (3),
282-286. W populacji dzieci zdrowych czestos¢ przejsciowej hipogammaglobulinemii waha sie
wedtug réznych zrédet pomiedzy 0,061 a 1,1 przypadkéw na 1000 urodzen, czyli okoto 0,11 %.
W niniejszej pracy u o$miorga (10,81%) sposrdd 74 najmtodszych dzieci ze skdrng postacig
mastocytozy stwierdzono przejsciowe obnizenie poziomu immunoglobuliny G. Poziom ten
osiggnat wartosci prawidtowe po 4 roku zycia, co spetnia kryteria ESID (European Society for
Immunodeficiencies Registry, 11 maj 2015) rozpoznania przejsciowej hipogammaglobulinemii
dzieciecej. U czesci dzieci obserwowano wspofistnienie przejsciowego obnizenie poziomu
immunoglobuliny M i A. Wszyscy pacjenci z hipogammaglobulinemig mieli prawidtowe
wartosci limfocytozy, nie notowano u nich powaznych infekcji. Tylko jeden z pacjentéow w
grupie mastocytozy z hipogammaglobulinemia prezentowat najciezszg forme skérng — DCM,
u pozostatych rozpoznano forme MPCM. W pracy poruszytam rédwniez aspekt praktyczny,
dotyczacy koniecznosci realizacji szczepienn ochronnych u pacjentéw z mastocytozg. Zmiany
skdrne, nawet w przebiegu DCM, nie sg przeciwwskazaniem do szczepien — wszyscy nasi
pacjenci zostali zaszczepieni, u siedmiorga program zrealizowano z opdznieniem, u zadnego z
dzieci nie obserwowano powaznych objawdw niepozgdanych. Dodatkowym argumentem za
realizacjg jak najszerszej immunizacji profilaktycznej u dzieci ze skdrng postacig mastocytozy
jest obserwowany w niniejszej pracy wyzszy odsetek dzieci z przejSciowa
hipogammaglobulinemia dzieciecg — obnizenie poziomu gammaglobulin moze by¢ czesciowo
rekompensowane wzrostem ich réznorodnosci, co mozna osiggngé miedzy innymi za pomocg
szczepien ochronnych. W dyskusji zamieszczonej w niniejszej pracy wyrazitam potrzebe
dalszych badan immunologicznych u chorych z mastocytozg, rowniez ze wzgledu na notowane
w grupie pacjentow dorostych, zwiekszenie czestosci choréb autoimmunologicznych. W pracy
oryginalnej Nr 7 Renke J, Kedzierska — Mieszkowska S, Lange M, Nedoszytko B, Liberek A,
Plata-Nazar K, Renke M, Wenta T, Zurawa — Janicka D, Skérko — Glonek J, Lipiriska B. Immune

response against HtrA proteases in children with cutaneous mastocytosis. Acta Biochimica
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Polonica Vol. 65, 2018, wykazatam, ze u dzieci ze skdrng postacig mastocytozy (CM) powstaje
istotnie wiecej przeciwciat przeciw biatkom rodziny HtrA niz u dzieci zdrowych. Biatka HtrA
regulujg wiele funkcji komdrkowych zwigzanych ze stresem komérki, m.in. apoptoze. Utrata
funkcji tych biatek prowadzi do inicjacji onkogenezy, proceséw neurodegeneracyjnych,
przewlektych zmian zapalnych. Z tego wzgledu biatka rodziny HtrA sg uznawane za potencjalny
cel strategii terapeutycznych. Wykazano, ze HtrA 1 jest wydzielane konstytutywnie,
niezaleznie od degranulacji, z komérek tucznych. W niniejszej pracy oznaczono metodami
ELISA i Western — blotting, poziomy przeciwciat przeciwko HtrA1l, 2, 3, 4 u 36 dziecizCM i u
62 dzieci zdrowych w réznych grupach wiekowych. Wykazano statystycznie wyzszy poziom
przeciwciat anty — HtrA 1 i anty - HtrA 3 w grupie dzieci ze skdérng mastocytozg, poziomy
przeciwciat anty — HtrA 2 byly poréwnywalne u dzieci zdrowych i u chorych, zas w przypadku
poziomdw anty — HtrA 4 obserwowano tendencje do obnizania sie u dzieci chorych. Ponadto,
w osobno dokonanej analizie 34 dzieci w réznych grupach wiekowych wykazano, ze poziomy
przeciwciat anty HtrAl i 3 rosng z wiekiem, notowano rowniez niewielki wzrost anty — HtrA4
w grupie dzieci starszych. Poziom anty - HtrA 2 nie ulegat zmianie w zaleznosci od wieku.
Przeciwciata anty-HtrA po przetransportowaniu do tkanek mogg tworzy¢ kompleksy
immunologiczne z antygenem i stymulowac¢ odpowiedz zapalng. Komdrki tuczne mogg by¢ w
konsekwencji aktywowane przez dopetniacz; anafilatoksyny C3a i C5a s3 silnymi mediatorami
degranulacji komérek tucznych, zas w przypadku neutrofili C5a stymuluje ich mobilnos$¢ i
zdolnosci adhezyjne. Ponadto, zwiekszanie przepuszczalnosci naczyn przez C5a moze
dopetnia¢ obraz stanu zapalnego wywotywanego przez odpowiedz na wydzielane przez
nagromadzone komarki tuczne biatka rodziny HtrA.

W pracy przegladowej Nr 8 Renke J, Kedzierska-Mieszkowska S, Lange M, Nedoszytko B,
Wasilewska E, Liberek A, Renke M, Niedoszytko M, Witkowski J, Skérko — Glonek J, Lipinska
B. Mast cells in mastocytosis and allergy — important player in metabolic and immunological
homeostasis. Advances in Medical Sciences , Vol. 64/1, March 2019 podsumowatam na
podstawie najnowszego pisSmiennictwa oraz witasnych badan i obserwacji klinicznych role
komoérek tucznych jako czynnika, ktéry miedzy innymi poprzez mediatory zapalne wptywa
zarbwno na procesy metaboliczne jak i immunologiczne w ustroju. Analiza zostata
przeprowadzona na podstawie danych dotyczacych mastocytozy i choréb alergicznych, w
ktérych patogenezie komoérki tuczne odgrywajg zasadniczg role. W pracy szczegdtowo

opisatam znaczenie komédrek tucznych w odpowiedzi zapalnej, ich udziat w patogenezie astmy
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oskrzelowej i atopowego zapalenia skdry, wptyw na mineralizacje kosé¢ca zaréwno u chorych
z mastocytozg, jak i w alergii. Akumulacja komoérek tucznych wptywa réwniez, co potwierdzaja
dane z piSmiennictwa i obserwacje wtasne, na procesy immunologiczne w ustroju.

Badania dotyczgce roli komérek tucznych w przewlektym stanie zapalnym sg nadal
przeze mnie kontynuowane. Obecnie, wraz z zespotem Katedry Biochemii Ogodlnej i
Medycznej, analizujemy znaczenie immunizacji skierowane] przeciwko innym biatkom
regulujgcym procesy zapalne i apoptotyczne u pacjentdw z mastocytozg skdérng. Naszg grupe
badang poszerzylismy, we wspotpracy z Poradnig Alergologiczng dla Dzieci UCK, réwniez o
chorych z alergiami, w ktdrych patogenezie istotne sg komodrki tuczne. Uzyskalismy

interesujgce wyniki, manuskrypt dotyczacy tego zagadnienia jest obecnie w przygotowaniu.

Podsumowanie

Przewlekty proces zapalny jest istotnym czynnikiem patogenetycznym wielu chordb, nie tylko
tych definiowanych jako choroby zapalne. Jego skutkiem jest modyfikacja zwigzkow
chemicznych, ktdre mogg ulegaé akumulacji w ustroju oraz zwiekszanie nasilenia reakcji
autoimmunologicznych i progresja choroby. Nie ma jednoznacznej odpowiedzi, ktére
elementy uktadu immunologicznego decydujag o nasileniu stanu zapalnego i jego
podtrzymywaniu. W ostatnich latach duze znaczenie przypisuje sie komérkom tucznym —
mastocytom — zaréwno jako niezwykle istotnemu elementowi odpowiedzi immunologicznej,
jak i regulatorowi stanu zapalnego. Istnieje wiele prac eksperymentalnych i pojedyncze
doniesienia kliniczne analizujgce ten temat. Niniejsze osiggniecie obejmuje obserwacje
kliniczne wskazujgce na znaczenie oksydacyjnej modyfikacji biatka i istotng role komadrek
tucznych w przewlektym stanie zapalnym.

W prezentowanym cyklu prac wykazatam:

1. wgrupie dzieci z mtodzieiczym idiopatycznym zapaleniem stawdw - utrzymywanie sie
produktow oksydacyjnej modyfikacji biatka na statym, wyziszym niz w grupie
kontrolnej, poziomie po okresie rocznej obserwacji, przy wzroscie wydolnosci bariery
antyoksydacyjnej,

2. cechy wybidrczej/swoistej modyfikacji oksydacyjnej biatka, dotyczacej przede
wszystkim frakcji gammaglobulin, u pacjentdw z mtodziediczym idiopatycznym

zapaleniem stawoéw, zwtaszcza z postacig skgpostawowg i systemowg,
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3. istotny wzrost liczby komérek tucznych, towarzyszacy zmianom zapalnym i
proporcjonalny do ich nasilenia, oceniany w badaniach histopatologicznych sluzéwki
pacjentéw w wieku rozwojowym z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego albo
chorobg Lesniowskiego — Crohna,

4. wzrost poziomu silnie prozapalnej interleukiny 6 oraz tryptazy mastocytarnej u
pacjentéw z nasilonymi zmianami skérnymi oraz zaburzeniami mineralizacji ko$éca w
przebiegu mastocytozy skdrnej u dzieci, co wskazuje na istotny wptyw masy komadrek
tucznych na procesy zapalne i/lub metaboliczne w ustroju,

5. zwiekszenie czestosci przejsciowych hipogammaglobulinemii w grupie dzieci ze
zwiekszeniem masy komodrek tucznych w przebiegu mastocytozy skérnej w
poréwnaniu z dzie¢mi zdrowymi, co moze $wiadczyé o wptywie tych komodrek na
procesy immunologiczne i dodatkowo wskazywa¢ na zasadnos$¢ zwiekszania ich
réznorodnosci poprzez immunizacje,

6. obecnos¢ autoprzeciwciat przeciw wydzielanym konstytutywnie z nadmiaru komérek
tucznych biatkom z rodziny proteaz serynowych HtrA: HtrAl i HtrA3 — regulatorom
apoptozy, ich poziom byt istotnie wyzszy niz w grupie dzieci zdrowych, co moze miec
zwigzek z obserwowanymi w mastocytozie powiktaniami zapalnymi,

7. nadmiernie liczne i/lub nadmiernie aktywne komérki tuczne wptywajg na réwnowage
metaboliczng i immunologiczng ustroju.

Wobec wcigz niewystarczajgcych mozliwosci terapii choréb autozapalnych, pogtebianie

wiedzy o ich mechanizmach patogenetycznych moze zaowocowac¢ odnalezieniem

elementdw, ktére mogtyby byé poddane modulacji i zmieniac ich przebieg .
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5. Omdwienie pozostatych osiggnie¢ naukowych i zawodowych

5.1 Analiza bibliometryczna:

Sumaryczna wartosc¢ Impact Factor 56,375
po uzyskaniu stopnia doktora 43,615
Sumaryczna wartos¢ punktéw MNiSW 631,75
po uzyskaniu stopnia doktora 616,75
Liczba cytowan wedtug Web of Science 177
bez autocytowan 170
Indeks h wedtug Web of Science 6
Liczba cytowan wedtug Scopus 239
bez autocytowan 224
Indeks h wedug bazy Scopus 7

Po odjeciu 8 prac stanowigcych podstawe osiggniecia naukowego punktacja uzyskana po
doktoracie wynosi:

Impact Factor = 43,615

MNiSzW = 475,75

5.2 Pozostate projekty naukowe

W obrebie moich zainteresowann naukowych, poza zagadnieniami réwnowagi
oksydacyjnej i roli komérek tucznych w przewlektych stanach zapalnych, znajdujg sie
zagadnienia obejmujace trzy podstawowe kierunki:

5.2.1. Ztosliwe guzy lite u dzieci - leczenie, ryzyko nawrotu choroby, réwnowaga
oksydacyjna u dzieci w trakcie i po leczeniu ztosliwych guzéw litych.
5.2.2. Zmienno$¢ obrazu klinicznego u dzieci z wrodzonymi niedoborami odpornosci i
innymi chorobami immunologicznymi.
5.2.3 Znaczenie proteaz serynowych rodziny HtrA w procesach fizjologicznych i w
patogenezie chordb.

5.2.1. Ztosliwe guzy lite u dzieci.

Problemy onkologii dzieciecej staty sie przedmiotem moich zainteresowan od czasu
podjecia przeze mnie pracy (1995) w Klinice Gastroenterologii i Onkologii Dzieciecej AMG,

Kier. Prof. dr hab. med. Maria Korzon (obecnie Klinika Pediatrii , Gastroenterologii,
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Hepatologii i Zywienia Dzieci GUMed, Kier. Prof. dr hab. med. Agnieszka Szlagatys —
Sidorkiewicz). Pracowatam w zespole z prof. Marig Korzon, dr med. Stefanem
Popadiukiem, dr med. Anng Liberek, dr med. Matgorzatg Szumera, dr med. Katarzyng
Sznurkowska, dr Jackiem Gotebiewskim oraz z zespotem prof. dr med. Michata WozZniaka,
woéwczas z Katedry Biochemii, nastepnie kierownika Katedry Chemii Ogdlnej GUMed.
Pracujgc w Klinice miatam okazje prowadzi¢ pacjentéw z guzami zarodkowymi,
osteosarcoma, hepatoblastoma, miesakiem Ewinga, a jednoczesnie kontynuujac prace
laboratoryjng kolejno w Katedrach Biochemii i Chemii Ogdlnej w ramach studium
doktoranckiego, analizowatam uszkodzenia oksydacyjne biatek u pacjentéw w wieku
rozwojowym z chorobg nowotworowg. Praca ta, mimo ze nie byta tematem przewodnim
moich studiéw, zaowocowata licznymi krajowymi i zagranicznymi doniesieniami
zjazdowymi oraz szeregiem artykutéw, m.in. :

S. Popadiuk, M. Korzon, J. Renke, M. Wozniak: Ocena aktywnosci reakcji
wolnorodnikowych na podstawie analizy peroksydacji biatek w powigzaniu z catkowitg
ochrong przeciwutleniaczowg krwi u dzieci z chorobg nowotworowg, Wiad. Lek 1998, 51,
107-122;

R. Hansdorfer-Korzon, A. Jankowska, J. Renke, A. Szlagatys-Sidorkiewicz: Stres
oksydacyjny jako czynnik wywotujgcy oraz modyfikujgcy w przebiegu przewlektego
obrzeku limfatycznego po mastektomii, Nowotwory J Oncol 2006, 56, 700-703;

S. Popadiuk, J.Renke, M. WozZniak, M. Korzon: Poziom stresu oksydacyjnego na podstawie
analizy utleniania biatek osocza oraz aktywnosci enzymatycznej bariery antyoksydacyjne;j
u dzieci po leczeniu choréb nowotworowych. Med. Wieku Rozw 2006, 10, 849-854;

S. Popadiuk, J. Renke, M. Wozniak, M. Korzon: Czy chemioterapia i radioterapia ma wptyw
na poziom stresu oksydacyjnego u dzieci ze ztosliwymi guzami kosci? Med. Wieku Rozw.
2006, 10, 855-859.

Bratam czynny udziat w pracy Polskiej Pediatrycznej Grupy Guzéw Litych (PPGGL) w sekcji
guzow germinalnych. Moim zadaniem byto przettumaczenie na jezyk polski francuskiego
protokotu leczenia guzéw germinalnych, ktéry po modyfikacjach dokonanych przez
PPGGL stat sie programem obowigzujgcym w naszym kraju. Bratam réwniez udziat w
publikacji krajowych analiz dotyczacych niepowodzen w leczeniu ztosliwych guzow
germinalnych oraz wynikéw leczenia pierwotnych guzéw watroby u dzieci. Opisywatam

ciekawe przypadki pacjentéw z nietypowymi nowotworami lub zmianami przerzutowymi.
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A. Liberek, T. Korzon, W Bukowska, J. Renke: Gestational trophoblastic disease as a cause
of polysignificant nodular pulmonary lesions in 16-years —old patient. Case Rep. Clin Pract
Rev 2001, 2, 13-16;
M. Szumera, P. Czauderna, S. Popadiuk, J. Renke K. Sznurkowska, J. Gotebiewski, M.
Korzon: Przerzuty do ptuc w guzach litych u dzieci : obserwacje wtasne. Med. Wieku Rozw
2006, 10, 665-675.
We wspétpracy z zespotem Kliniki Chirurgii Dzieciecej analizowatam wstepne wyniki
laparoskopowej adrenalektomii w przebiegu zwojaka zarodkowego oraz dzielitam sie
doswiadczeniem leczenia powikfan resekcji watroby. W roku 2007 zlikwidowano Oddziat
Onkologii Dzieciecej w Klinice, ktéra zmienita nazwe na Klinike Pediatrii,
Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci. KoAczytam wdwczas specjalizacje z
immunologii klinicznej. W roku 2008 podjetam prace w Szpitalu Dzieciecym Polanki na
oddziale Interny Dzieciece;.

5.2.2. Zmienno$¢ obrazu klinicznego u dzieci z wrodzonymi niedoborami odpornosci oraz

innymi chorobami immunologicznymi.
Zainteresowania zwigzane z immunologig kliniczng wywodzity sie z obserwacji grupy
pacjentéw onkologicznych, u ktérych wprowadzano wéweczas jeszcze eksperymentalne
terapie preparatami przeciwciat monoklonalnych. Po zatrudnieniu w Szpitalu Dzieciecym
Polanki, ktory jest placéwka specjalizujgcg sie w pneumonologii i alergologii, miatam
okazje diagnozowa¢ chorych w wieku rozwojowym z podejrzeniem niedoboru
odpornosci. Po uzyskaniu przeze mnie specjalizacji z zakresu immunologii klinicznej (2009)
dyrekcja szpitala otworzyta Poradnie Immunologii Klinicznej dla Dzieci, w ktorej
prowadzitam pacjentéw ze wskazaniami do diagnostyki w kierunku niedoboru odpornosci
oraz z juz stwierdzonymi niedoborami. Pacjenci z niedoborami odpornosci prezentujg
szeroki wachlarz objawéw klinicznych, ktéry czesto wydaje sie nietypowy dla niedoboru,
zwtaszcza jesli jest zwigzany z autoimmunizacjg. Moja praca z tak réznorodng grupg
pacjentéw zaowocowata doktadnym opracowaniem procesu diagnostycznego i
terapeutycznego w kilku przypadkach klinicznych, co zostato opublikowane z moim
wspoétautorstwem w ,Praktycznym poradniku rozpoznawania choréb leczonych
preparatami immunoglobulin — Studium przypadkéw, czesci | i Il Wydawnictwa Medisfera

2014 2016.
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Szczegdtowe badania immunologiczne wykonywane sg w coraz wiekszej liczbie jednostek
chorobowych i w wielu opisywane sg istotne odchylenia. Mozna z pewng ostroznoscig
stwierdzié, ze w patogenezie wiekszosci choréb przewlektych procesy immunologiczne
odgrywaja bardzo istotng role. Dlatego, we wspdtpracy z zespotem dermatologéw,
alergologéw i immunologdw, opisatam kluczowe znaczenie limfocytdw regulatorowych w
patogenezie chordb skéry w cyklu trzech artykutéw opublikowanych w 2017 -

B. Nedoszytko, M. Lange, M. Sokotowska-Wojdyto J. Renke et al. ,The role of regulatory
T cells and genes involved in their differentiation in pathogenesis of selected
inflammatory and neoplastic diseases, Parts |, II, llI.

Post Alergol Dermatol 2017, 4, 285-294;

Post Alergol Dermatol 2017, 5, 405-417

Post Alergol Dermatol 2017, 5, 517-525.

- oraz w artykule opublikowanym w roku 2018: Nedoszytko B, Lange M, Renke J,
Niedoszytko M, Zabtotna M, Glen J, Nowicki R. The possible role of gene variant coding
nonfunctional Toll — like receptor 2 in the pathogenesis of mastocytosis. Int Arch Allergy
Immunol 2018;177, 80-86.

Obserwacja chorych z niedoborami odpornosci i wspotpraca w ramach Polskiej Grupy
Roboczej do spraw Pierwotnych Niedoborow Odpornosci stajg sie dla mnie okazjg do
przedstawiania i dyskutowania rzadkich przypadkéw na forum immunologéw. Miatam
taka okazje réwniez ostatnio, na XVI Zjezdzie Polskiego Towarzystwa Immunologii
Doswiadczalnej i Klinicznej w Warszawie, gdzie w ustnej prezentacji przedstawitam dwa
przypadki - pierwotnego i wtérnego niedoboru odpornosci przebiegajgcych z zespotem
utraty biatka. Obecnie zagadnienia zwigzane z immunologia kliniczng stanowia
podstawowg gatgz moich zainteresowan medycznych i praktyki lekarskie;j.

5.2.3. Znaczenie proteaz serynowych HtrA w procesach fizjologicznych i w patogenezie
choroéb.

W roku 2013 dotaczytam do zespotu biochemikdw, ktéry od wielu lat zajmuje sie miedzy
innymi rolg proteaz serynowych HtrA jako biatek antyapoptotycznych w patogenezie
choréb cztowieka oraz jako czynnika warunkujgcego zjadliwos¢é wielu bakterii. Po
uzyskaniu grantu Uniwersytetu Gdanskiego podjetam nowy temat badawczy, obejmujacy
badanie roli proteaz HtrA w patogenezie chordb u cztowieka. Czes¢ badan dotyczacych

HtrA w mastocytozie skdrnej u dzieci byta publikowana na spotkaniach naukowych i w
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pracy oryginalnej, ktora stata sie jednym z elementow osiggniecia naukowego. Badania te
sg obecnie poszerzane we wspotpracy z Katedrg Dermatologii, Wenerologii i Alergologii
UCK o grupe chorych dorostych oraz - we wspétpracy z Poradnig Alergologiczng dla Dzieci
UCK - o grupe dzieci z alergia.

Praca poglagdowa dotyczgca znaczenia proteaz serynowych w projektowaniu strategii
terapeutycznych ukazata sie w indeksowanym czasopismie w roku 2017.

J. Skérko-Glonek, D. Figaj, U. Zarzecka, T. Przepidra, J. Renke, B. Lipifiska: The Extracellular
Bacterial HtrA Proteins as Potential Therapeutic Targets and Vaccine Candidates. Curr
Med. Chem 2017, 24, 2174-2204.

Analiza HtrA w patologii cztowieka zaowocowata mozliwoscig dokonania krytycznej oceny
niektorych dotychczasowych doniesien dotyczacych aspektéw oznaczania tych u ludzi. W
ostatnim czasie opublikowatam zwigzany z tg tematyka list do redakcji:

S. Kedzierska — Mieszkowska, J. Renke: Comments on: "Placental HtrA3 is regulated by
oxygen tension and serum levels are altered during early pregnancy in women destined
to develop preeclampsia". The Journal of Clinical Endocrinology and Metabolism 2018,
doi: 10.1210/jc.2017-02680.

Jestem promotorem czterech prac magisterskich z tego zakresu tematycznego.

5.3. Udziat w projektach badawczych

”

e ,Rownowaga antyoksydacyjna u dzieci z zapalnymi chorobami tkanki tgcznej
Praca wtasna W - 84, Grant Akademii Medycznej w Gdansku

e _Rola mastocytow i ich receptorow adenozynowych oraz oksydowanych biatek
surowicy w przewlektych stanach zapalnych przebiegajgcych z autoagresjg —
badania wieloosrodkowe” 3PO5B 003 25, Grant KBN 2003 — wykonawca projektu

e, Okreslanie normy tryptazy u dzieci” Praca Wtasna W — 62, Grant Akademii
Medycznej w Gdansku 2007 — wykonawca projektu

e Interleukina 6 w surowicy krwi chorych z mastocytozq — ocena wartosci
diagnostycznej i prognostycznej w roznych postaciach choroby” Praca W-64,

Kierownik: Magdalena Lange, wspodtautor : Joanna Renke
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e Biatka stresowe HtrA oraz Hsp jako markery zaburzenia kontroli procesow

”n

apoptotycznych i zapalnych u pacjentow z mastocytozq”” Grant Uniwersytetu

Gdanskiego 2014, (,,Mtodzi Badacze”)
5.4 Pobyty w zagranicznych osrodkach naukowych
1992 wrzesien — staz studencki na oddziatach neonatologicznym i pediatrycznym
Szpitala Uniwersyteckiego w Burgos (Uniwersytet w Valladolid) , Hiszpania
1993 luty-lipiec — semestr studiéw na Il Wydziale Lekarskim Uniwersytetu Federico Il w
Neapolu , Wiochy
1994 sierpien/wrzesien — staz studencki na oddziatach nefrologii, kardiologii i pediatrii
Szpitala w Vittel, Francja
1999 kwieciern/maj - staz na Oddziale Onkologii i Hematologii Dzieciecej Szpitala w
Rennes, Francja; zapoznanie z programem leczenia miesaka kosSciopochodnego
wysokimi dawkami metotreksatu
5.5. Nagrody za dziatalnos¢ naukowg i dydaktyczna
Za swojq dziatalnos¢ naukowo-dydaktyczng otrzymatem nastepujgce nagrody i
wyroznienia:

e Zespotowa Nagroda Ministra Zdrowia za cykl 4 prac pt.: Molekularne mechanizmy
dziatania mediatordow stresu oksydacyjnego w etiopatogenezie ostrych i przewlektych
standw zapalnych.” Warszawa, 3. wrzesnia 2001

e Nagroda Dydaktyczna Zespotowa Il stopnia za przygotowanie i opracowanie
monografii w dziedzinie pediatrii, Gdansk, 18. grudnia 2009

e Woyrdznienie za osiggniecia dydaktyczne w konkursie im. Krzysztofa Celestyna
Mrongowiusza, Uniwersytet Gdanski, 20. marca 2017

5.6. Wygtoszenie referatdw na konferencjach tematycznych

e J. Renke, S. Popadiuk, M. Korzon, B. Kaliriska-Btach, M. Szumera : Dysmutaza
ponadtlenkowa u dzieci z mtodzieficzym idiopatycznym zapaleniem stawow. XXVIII
Ogodlnopolski Zjazd Pediatrow, Rzeszéw 16-18. czerwca 2005

e J. Renke, M. Lange: Pediatric patients with mastocytosis — characteristics and clinical
problems. ECNM Annual Meeting, Naples 3-4.11.2006

e M. Lange, J. Renke, B. Nedoszytko, M. Niedoszytko: Clinical aspects of paediatric
mastocytosis. ECNM Annual Meeting, Gdansk, 13-14.11.2009
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J. Renke, M. Lange: Antibody deficiences in children with mastocytosis —a new face of

the disease? ECNM Annual Meeting, Monachium 8-10.10.2015

e J. Renke, M. Lange: Presence of anti —HtrA antibodies in children with cutaneous

mastocytosis. Preliminary study. ECNM Annual Meeting, Verona 27-29.10.2016

e J. Renke, T. Stachowicz — Stencel: Therapeutic problems in systemic mastocytosis in

children. XIV Zjazd Polskiego Towarzystwa Immunologii Doswiadczalnej i Klinicznej,

Gdansk, 16.-19.06.2011 (Chair)

e J.Renke, M. Szalewska, I. Zagozdzon: Irreplaceable flow cytometry: protein loss

syndromes, case study. XVI Zjazd Polskiego Towarzystwa Immunologii Doswiadczalnej

i Klinicznej, Warszawa, 8-10.06.2017

5.7 Cztonkostwo w miedzynarodowych lub krajowych towarzystwach

naukowych

e Polskie Towarzystwo Immunologii Doswiadczalnej i Klinicznej od 2003 roku
—do chwili obecnej

e EAACI-European Association of Allergology and Clinical Immunology 2005-
2012, ponowienie w 2018

e Polskie Towarzystwo Pediatryczne od 1995 do 2016

e Polskie Towarzystwo Immunogenetyczne 2009-2017

e Polskie Towarzystwo Biochemiczne 2018

5.8 Popularyzacja nauki

Wyktadowca na kursach dla farmaceutéw - szkolenie ciggte

a. Zastosowanie wlewoéw immunoglobulin w praktyce medycznej w Swietle

najnowszych badan — Izba Farmaceutéw, Olsztyn grudzien 2012

b. Farmakoterapia u dzieci — Wydziat Farmacji grudzien 2017, kwiecien 2018
Wykfadowca na kursach dla specjalizujgcych sie w immunologii klinicznej —
diagnostyka, : Immunoprofilaktyka i immunoterapia 2015, 2017
Wyktadowca ,Wyktady z Biologii Wspodtczesnej” 2014, Wydziat Biologii —
Mastocytoza u dorostych i dzieci.
Autorka artykutu ,Eksperymenty medyczne we Francji” Annales Academiae
Medicae Gedanensis 2000, wrazenia po pobycie na stazu w Rennes, na oddziale

onkohematologii dzieciecej
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e Autorka artykutu J. Renke, M. Sobkowiak, E. Wotowska ,Przypadki powaznych
dziatan niepozadanych po zastosowaniu farmakoterapii zaburzen zachowania i snu
u dzieci” Forum Medycyny Rodzinnej, ViaMedica 2011

e Autorka rozdziatdéw dotyczacych mastocytozy u dzieci w ksigzce pod redakcjg Ewy

Jassem i Marka Niedoszytko ,Mastocytoza —rozpoznanie i leczenie” Biatystok 2007

5.9 Dziatalnos¢ dydaktyczna w zakresie szkolenia dyplomowego i

podyplomowego

Od poczatku pracy w Klinice Pediatrii, Gastroenterologii i Onkologii Dzieciecej (1995 -2008)

Akademii Medycznej w Gdansku, a nastepnie w Katedrze Biochemii Ogdlnej i Medycznej
(poprzednio Katedrze Biochemii) (2013-2018) Uniwersytetu Gdanskiego, bardzo waing
czescig mojej dziatalnosci edukacyjnej byty i sg prowadzone przeze mnie zajecia dydaktyczne
ze studentami lll i IV roku Wydziatu Lekarskiego oraz studentami l, Il i lll roku kierunku Biologia
Medyczna studidw | stopnia, oraz | i Il roku studidw Il stopnia. Zajecia ze studentami Wydziatu
Lekarskiego obejmowaty nauczanie z zakresu propedeutyki choréb dzieci oraz
gastroenterologii dzieciecej — seminaria tematyczne i éwiczenia przy t6zku chorego, opieke na
kotem pediatrycznym w latach 2001-2003.
W roku 2013 zostatam zatrudniona na etacie adiunkta w Katedrze Biochemii, obecnie Katedrze
Biochemii Ogdlnej i Medycznej, na Wydziale Biologii Uniwersytetu Gdanskiego, w zwigzku z
otwarciem nowego kierunku studiow - Biologia medyczna. Wspdtprace naukowy z
6wczesnym kierownikiem Katedry, Profesor Barbarg Lipinskg i Zespotem Katedry
prowadzitam juz wiele lat wczesniej, przy okazji grantu KBN uzyskanego w roku 2003. Na
biologii medycznej prowadze szereg zaje¢ dydaktycznych. Program i tre$é¢ zajeé
przygotowatam na potrzeby nowego kierunku, aktualizuje je na biezgco. Prowadze
nastepujgce wyktady: propedeutyka choréb wewnetrznych (I rok), wstep do pediatrii (Il
rok), podstawy farmakologii klinicznej (I rok studia 2 stopnia); wyktady i ¢wiczenia:
immunologia kliniczna Ill rok, éwiczenia: metabolizm aspekty medyczne Il rok.

Jestem promotorem osmiu prac licencjackich (cztery ukoriczone - 2017, cztery w 2018);
czterech prac magisterskich (dwie ukoriczone 2016, 2017), dwie w toku. Ponadto bytam
recenzentem kilku prac licencjackich studentow Woydziatu Biologii oraz cztonkiem
licencjackich i magisterskich komisji egzaminacyjnych na Wydziale Biologii w Katedrze

Biochemii Ogdlnej i Medycznej Uniwersytetu Gdanskiego.
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Prowadze takze nauczanie w ramach stazy podyplomowych i specjalizacyjnych dla
diagnostéw. Bytam kierownikiem specjalizacji z zakresu pediatrii i immunologii klinicznej.
Kilkakrotnie bytam cztonkiem komisji egzaminacyjnej na egzaminie ustnym z pediatrii
powotana przez CEM i Konsultanta Wojewddzkiego ds. pediatrii z ramienia Izby Lekarskiej
w sesjach jesiert 2016, wiosna i jesienn 2017, wiosna 2018.

5.10 Organizowanie konferencji
Aktywnie uczestniczytam w przygotowaniu zjazdéw naukowych organizowanych przez
Klinike Pediatrii, Gastroenterologii i Onkologii Dzieciecej AMG, miedzy innymi — na samym
poczatku mojej pracy — 24-tego Zjazdu Polskiego Towarzystwa Pediatrycznego w Gdansku.
Bytam cztonkiem komitetu organizacyjnego:
e |V Ogdlnopolskie Sympozjum Polskiego Towarzystwa Gastroenterologii i Hepatologii
Dzieciecej w Gdarisku 12-14.05.2006 (kierownik sekretariatu)
e VIl Zjazdu Polskiego Towarzystwa Wakcynologicznego, Solidarni ze zdrowiem przez
Szczepienia, Gdarisk, 16-18.11.2017
Bytam cztonkiem komitetu naukowego oraz organizatorem jednej z sesji naukowych
e XIV Zjazdu Polskiego Towarzystwa Immunologii DoSwiadczalnej i Klinicznej 16-19.
czerwca 2011, Gdarisk
Bytam organizatorem i kierownikiem naukowym szkolenia

Pediatryczna medycyna paliatywna — zagadnienia kliniczne, Gdynia, 20.maja 2015
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