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doktora nauk medycznych Anny Wardowskiej

Dr Anna Wardowska w 2005 roku ukoriczyta studia na Miedzyuczelnianym Wydziale
Biotechnologii Uniwersytetu Gdanskiego i Akademii Medycznej w Gdarisku, na kierunku
Biotechnologia. W roku 2009 na Wydziale Lekarskim z Oddziatem Stomatologicznym Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego, uzyskata stopieri doktora nauk medycznych w dziedzinie biologia
medyczna, specjalno$¢ immunologia, bronigc rozprawe doktorska pt.: ,Immunomodulacyjne
wtasciwosci nowych pochodnych muramylodipeptydu (MDP) i tuftsyny”. Praca doktorska byta
realizowana w ramach odbytych w latach 2005 — 2009 dziennych studiéw doktorskich w Akademii
Medycznej w Gdarisku.

W latach 2011 - 2012 dr Anna Wardowska byta zatrudniona na stanowisku asystenta
w Zaktadzie Immunologii Klinicznej i Transplantologii, Wydziatu Lekarskiego, Gdarskiego
Uniwersytetu Medycznego. Z kolei, w latach 2010 — 2018 pracowata na stanowisku adiunkta
w Zaktadzie Immunologii Klinicznej i Transplantologii, Wydziat Lekarskiego, Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego. Od roku 2018 do chwili obecnej jest adiunktem w Zakfadzie Embriologii

w Katedrze Anatomii, Wydziatu Lekarskiego, Gdariskiego Uniwersytetu Medycznego.

Ocena osiggniecia naukowego

Przedstawione do oceny ,osiggniecie naukowe” stanowi monotematyczny cykl 4 prac
(3 oryginalne i 1 przegladowa) opublikowanych w latach 2019 - 2020, pod wspdlnym tytutem:

»Molekularne i epigenetyczne podfoze tocznia rumieniowatego trzewnego — wybrane aspekty
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biologii komérek dendrytycznych i limfocytéw B”. Ww. cykl publikacji ujetych w tzw. ,osiagnieciu
naukowym” posiada faczny wskaznik IF = 14,391, a warto$¢ punktowa wg MNiSW wynosi 320. We
wszystkich artykutach ,z cykiu” Kandydatka jest pierwszym autorem. Na podstawie analizy
oswiadczenn autora oraz wspétautordw mozina wywnioskowaé, ze Kandydatka odgrywata we
wszystkich publikacjach cyklu wiodaca role w ich przygotowaniu oraz opublikowaniu.

Cykl prac zawartych w ,0siggnieciu naukowym” dotyczy niezwykle istotnego zagadnienia
zwigzanego z probg czesciowego wyjasnienia molekularnych oraz epigenetycznych mechanizméw,
bedacych podtozem w patogenezie tocznia rumieniowatego trzewnego (ang. systemic lupus
erythematosus - SLE). Habilitantka w swoich eksperymentach skupita sie na badaniach zwigzanych
gtéwnie z biologig komérek dendrytycznych oraz limfocytéw B u chorych z SLE. Zaréwno obszar jak
i metodyka, przeprowadzonych przez kandydatke doswiadczer zawiera sie w nowoczesnym nurcie
nauki z zakresu choréb autoimmunologicznych, ktére w dalszym ciggu (mimo intensywnych badan),
nie zostaly do korfica poznane, a co za tym idzie s znaczgcym problemem oraz wyzwaniem
terapeutycznym we wspdtczesnej medycynie. W SLE, najczesciej wystepujacg forma jest odmiana
nerkowa, w ktérej poditozem objawéw jest odktadanie sie w kiebuszkach nerkowych tzw.
komplekséw immunologicznych (przeciwciato skierowane przeciwko wtasnemu antygenowi), co
prowadzi w konsekwencji do niewydolnosci nerek. Przypuszcza sie, ze podstawg patomechanizmu
powstawania SLE jest zaburzenie funkcjonowania uktadu immunologicznego, przejawiajace sie m.
in. spaczong regulacjg systemu aktywacji limfocytéw B przy wspétudziale komérek dendrytycznych,
odpowiadajacych za rozréznianie wtasnych i obcych czgstek antygenowych oraz prezentowanie ich
w narzadach limfatycznych.

Celem przeprowadzonych przez kandydatke badan byto: ,poznanie i scharakteryzowanie
zmian fenotypowych, molekularnych i epigenetycznych prowadzqcych do zmienionej aktywnosci
komdrek dendrytycznych i limfocytow B w toczniu rumieniowatym trzewnym oraz préba ocena
wptywu tych zmian na progresje choroby”.

W swoich eksperymentach habilitantka zastosowata nowoczesny warsztat metodyczny,
wykorzystujacy narzedzia zaawansowanej biologii molekularnej: izolacja komérek krwi obwodowej
z wykorzystaniem metody immunomagnetycznej, fenotypowanie ww. komérek za pomoca
cytometrii przeptywowej, analiza ekspresji wybranych genédw na poziomie RNA — metoda real-time
PCR, badania poziomu metylacji DNA. Ponadto, kandydatka przeprowadzita analize stezenia

wybranych cytokin w surowicy pacjentéw zakwalifikowanych do badan.
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Na szczegdlne podkreslenie zastuguje fakt, ze wszystkie publikacje stanowiace ,osiggniecie
naukowe” zostaty zrealizowane w ramach projektu NCN nr 2012/05/D/NZ5/01224, ktérego dr Anna
Wardowska byta kierownikiem.

Przedstawiony do recenzji cykl 4 prac zostat juz poddany wnikliwej ocenie merytoryczne;j,
czego wyrazem jest ich publikacja w czasopismach ze wskaznikiem IF na poziomie 1,420 — 5,085.
W zwigzku z powyiszym, recenzentowi pozostaje skomentowanie osiggnietych wynikow,
szczegblnie w aspekcie nowatorstwa oraz mozliwosci zastosowania uzyskanych rezultatéw
w praktyce klinicznej.

Zaprezentowane osiggniecie naukowe jest nowoczesnym podejsciem do zagadnien
zwigzanych z prébg wyjasnienia znaczenia zmian fenotypowych oraz molekularnych w komérkach
dendrytycznych oraz limfocytach B, odpowiedzialnych za etiopatogeneze i progresje tocznia
rumieniowatego trzewnego. Habilitantka podjefa sie tematyki badarn dotad wcale lub bardzo skapo
poruszanej w dostepnym pismiennictwie, co niezbicie zaswiadcza o nowatorskim charakterze
przeprowadzonych przez Nig eksperymentow.

Dr Anna Wardowska wykazata m. in., ze:

- zmniejszony odsetek plazmacytoidalnych komérek dendrytycznych (pDC) we krwi obwodowej oraz
poziom ekspresji IRF-1 mogg by¢ swoistymi markerami postepujacej niewydolnoséci nerek
w przebiegu SLE

- analiza subpopulacji limfocytéw B krwi obwodowej moze byé pomocha w monitorowaniu
przebiegu SLE

- w SLE dochodzi do licznych zaburzen w funkcjonowaniu komérek dendrytycznych, a szczegélnie ich
odmiany mieloidalnej (mDC), o czym $wiadczy m. in. nasilenie ekspresji takich genéw jak: APRIL, E2-
2, MBD2, PD-L1 w ww. komodrkach.

Podsumowujac, mozna obiektywnie stwierdzi¢, ze Kandydatka wykorzystujgc zaawansowane
metody biologii molekularnej, przeprowadzita nowatorskie badania o znaczacym aspekcie
klinicznym, ktérych rezultaty w przysztosci moga zaowocowaé skuteczniejszymi podejéciami

terapeutycznymi w leczeniu schorzenia jakim jest toczen rumieniowaty trzewny.

Ocena dorobku naukowego (bez osiggniecia naukowego)

Dr Anna Wardowska (nie uwzgledniajagc prac z cyklu ,osiagniecia naukowego”) jest
wspodtautorem 32 publikacji petnotekstowych o tacznej wartosci IF = 67,550 (MNiSW = 1197), gdzie

w 7 jest pierwszym autorem oraz w 5 drugim autorem (wg Biblioteki Gtéwnej Uniwersytetu
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Medycznego w Gdarisku). Jest takie autorem lub wspétautorem szesciu monografii. Biorac pod
uwage catoksztatt dorobku publikacyjnego, wynik jest zadawalajgcy i w opinii recenzenta spetniajgcy
kryteria do nadania stopnia doktora habilitowanego w dyscyplinie ,Nauki Medyczne”. Poparciem
tego stwierdzenia niech beda pozostate dane bibliometryczne, tzn. liczba cytowan (bez autocytowar
217) oraz Indeks Hirscha H = 9, opublikowanych prac wg Web of Science Core Collection.

Tematyka pozostatego dorobku naukowego Pani dr Anny Wardowskiej dotyczy
nastepujacych zagadnien:

1. Pochodne tuftsyny oraz MDP — badania funkcjonalne i immunologiczne

2. Badania nowych peptyddéw — wtasciwosci immunologiczne

3. Badania transkryptomiczne komérek skory — regeneracj;a tkanek

4. Badania komdrek macierzystych — implikacje kliniczne

5. Biologia i wtasciwosci limfocytow Treg w transplantologii

W ramach powyZej przedstawionej tematyki badawczej, prowadzonej przez Kandydatke,
powstato szereg wartosciowych publikacji, ktérych analize bibliometryczng przedstawitem na
samym poczatku niniejszego rozdziatu mojej recenzji. Ponadto, Habilitantka mogta realizowaé ww.
tematyke badawcza dzigki duzej aktywnosci w pozyskiwaniu projektéw naukowych. Byta m. in.
kierownikiem projektu finansowanego przez Narodowe Centrum Nauki (NCN) ,Zmiany
epigenetyczne w  toczniu rumieniowatym trzewnym - znaczenie metylacji DNA”
(2012/05/D/NZ5/01224). Ponadto, byta wykonawca w jednym projekcie NBiR oraz POIG, a takze w 4
grantach NCN oraz 6 MNiSW.

Ocena dorobku dydaktycznego i popularyzatorskiego oraz wspdtpracy miedzynarodowej

Dr Anna Wardowska w latach 2005 — 2008 prowadzita zajecia ze studentami | roku Wydziatu
Lekarskiego oraz kierunku Zdrowia Publicznego Akademii Medycznej w Gdarisku (AMG)
z przedmiotu: Techniki Medyczne, Fizjoterapia, Histologia z Cytofizjologig. W okresie 2006 — 2008
zajecia fakultatywne z ww. studentami oraz ze studentami Wydziatu Farmaceutycznego AMG:
Metody barwienia komoérek i tkanek, Teoria i praktyka, Zasady morfometrii i cytometrii. Ich
zastosowanie w badaniach naukowych i diagnostyce medycznej. W tym samym czasie zajecia
dydaktyczne ze studentami kierunku lekarskiego English Division | roku Wydziatu Lekarskiego AMG —
Histologia w jezyku angielskim. W latach 2009 - 2013, prowadzita zajecia dydaktyczne ze
studentami IV roku Woydziatu Lekarskiegp GUMed oraz studentami 1l roku Wydziatu

Farmaceutycznego GUMed — specjalno$¢ Analityka Medyczna - Immunologia i Immunopatologia
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laboratoryjna. Od 2014 do 2018 roku realizowata dydaktyke w ww. zakresie w jezyku angielskim. Od
2018 roku do chwili obecnej prowadzi seminaria i ¢wiczenia dla | roku na kierunku lekarskim
(polsko- i anglojezyczny), potoznictwo, Wydziat Lekarski GUMed oraz Wydziat Nauk o Zdrowiu
GUMed, z przedmiotu Embriologia.

Dr Anna Wardowska byta takze w 2016 roku opiekunem pracy magisterskiej Patrycji Dawid,
realizowanej w Oddziale Medycyny Laboratoryjnej, Analityki Medycznej GUMed - ,Analiza
fenotypowa limfocytéw B u pacjentdw z toczniem rumieniowatym trzewnym”, finansowanej
w ramach projektu 2012/05/D/NZ5/01224.

W zakresie popularyzowania nauki, Kandydatka wielokrotnie angazowata sie organizujac m.
in.: Medyczny Dzieri Nauki - organizacja stoiska popularnonaukowego dla mtodziezy ,Nowoczesne
terapie biologiczne”, Gdansk, 26.05.2017; Projekt Zdolni z Pomorza przeznaczony dla ucznidw szkét
ponadgimnazjalnych realizowany w ramach Regionalnego Programu Operacyjnego Wojewddztwa
Pomorskiego na lata 2016-2021.

Dr Anna Wardowska byta réwniez cztonkiem: Komitetu Organizacyjnego 14-tego Zjazdu
Polskiego Towarzystwa Immunologii Doswiadczalnej i Klinicznej, Gdarisk, 16-18.06.2011 oraz
Komitetu Organizacyjnego 13-tego Miedzynarodowego Kongresu Polskiego Towarzystwa
Histochemii i Cytochemii ,,ICHC2008”, Gdarisk, 23-28.08.2008.

Kandydatka odbyta liczne szkolenia i staze naukowe, krajowe oraz zagraniczne doskonalgc
swoj warsztat badawczy — m. in. staz naukowy w Transplantation Research Immunology Group,
Nuffield Department of Surgery, University of Oxford, 01.02-27.02.2009, 15.10.—14.11.2008.

Habilitantka jest takze laureatka licznych nagréd oraz wyrdzniert naukowych, z ktérych
najwazniejsze to: nagroda zespofowa naukowa Il stopnia Rektora GUMed za rozwdj analizy
transkryptomicznej komoérek macierzystych tkanki ttuszczowej z uzyciem unikatowych modeli
bioinformatycznych, Gdarisk, 2019; Nagroda zespotowa naukowa Il stopnia Rektora GUMed za
badania nad mechanizmami dziatania lekéw przeciwnowotworowych i powstawania opornosci,
Gdansk, 2018 oraz Nagroda Migdzynarodowego Towarzystwa Przeszczepienia Narzadéw — 2010

ESOT Basic Science Travel Grant, 2010.

Whiosek koricowy

Whikliwa analiza cafoksztattu dziatalnosci naukowej, dydaktycznej oraz organizacyjnej,
przedstawionej w dostarczonych recenzentowi dokumentach pozwala na sformutowanie wniosku

koricowego niniejszej oceny.
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Chciatbym dodatkowo podkresli¢, ze dokumentacja przestana do recenzji jest wzorowo
przygotowana, co pozwolito oceniajagcemu swobodnie i efektywnie poruszaé sie w zakresie
poszczegodlnych rozdziatéw.

Pani dr Anna Wardowska jest dojrzatym i w petni samodzielnym naukowcem, mogacym
prowadzi¢ indywidualne tematy badawcze, ktére beda prawidtowo realizowane oraz prezentowane
w Swiecie naukowym. Kandydatka stworzyta wfasny warsztat badawczy, opierajac sie na
zaawansowanych metodach biologii molekularnej i jest w stanie z powodzeniem ksztatci¢ miodg
kadre na bazie swoich osiagnie¢.

W zwigzku z powyiszym, na podstawie Ustawy z dnia 20 lipca 2018 roku Prawo
o Szkolnictwie Wyzszym i Nauce (Dz.U. z 2020 r. poz. 85 z poZniejszymi zmianami) wnioskuje
0 nadanie Pani dr n. med. Annie Wardowskiej stopnia naukowego doktora habilitowanego.

Majac na uwadze nowatorski charakter przedstawionego osiggniecia naukowego oraz jego
realne implikacje w aspekcie postepowania terapeutycznego, wnioskuje do Wysokiej Rady Nauk

Medycznych Gdariskiego Uniwersytetu Medycznego o wyrdznienie go.
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Wroctaw, dn. 22.02.2021 Prof. dr hab. Piotr Dziegiel
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