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1. Imig i nazwisko: AGNIESZKA PIEKARSKA

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe — z podaniem podmiota nadajacego stopien, roku ich
uzyskania oraz tytulu rezprawy doktorskiej.

6.07.2001: uzyskanie tytulu lekarza, Wydziat Lekarski Akademii Medycznej w Gdansku
(dyplom z wyrdznieniem ‘Primus Inter Pares’)

27.11.2008: uzyskanie tytulu doktora nauk medycznych, nadany przez Rad¢ Wydziah: Lekarskiego
Akademii Medycznej w Gdansku

Tytul rozprawy doktorskie): “Wphw rekonsiytucji immunologicznej na ksutalftowanie sie
odpornosci przeciwzakainej un chorych po prieszczepieniach allogenicinych komorek
macierZystych hematopoezy - obrona z wyréznienicm)

16.04.2009: uzyskanie tytuln specjalisty w dziedzinie chordb wewnetrznych, Pafstwowa Komisja
Egzaminacyjna, CEM Lodz

13.11.2013: uzyskanie tytuhn specjalisty w dziedzinie hematologii, Pafnstwowa Komisja
Egzaminacyjna, CEM Lodz

27.10.2017: uzyskanie tytutn specjalisty w dziedzinie transplantologii klinicznej, Panstwowa
Komisja Egzaminacyjna, CEM Lodz

3. Informacja o dotychczasowym zatrudnienin w jednostkach naukewych

10.2001-09.2002: staz podyplomowy w SPSK nrl Akademickie Centrum Kliniczne (ACK)
Akademit Medycznej w Gdansku

01.2003-28.02.2006: doktorant w Klinice Hematologii 1 Transplantologii, SPSK nr1 ACK
Akadernii Medyczne) w Gdansku

1.03.2006- 31.12.2009: mlodszy asystent w Klinice Hematologn 1 Transplantologii
Umwersyteckie Centrum Kliniczne (UCK), Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego

1.01.2010-31,12.2018; adiunkt 1 starszy asystent w Klinice Hematologii i Transplantologii UCK,
Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego

od 1.01.2019: starszy wykladowca/adiunkt dydaktyczny w Klinice Hematologii 1 Transplantologii
UCK, Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego

4. Oméwienie osiagnieé, o ktéorych mowa w art. 219 ust. 1 pkt. 2 Ustawy.

Tytul osiggniecia naukowego:

»Wybrane czynniki wplywajace na wyniki transplantacji alogenicznych komérek
krwiotwérczych”.

Na podstawie cykln publikaciji:



1. Pretransplantation use of the second-generation tyrosine kinase inhibitors has no negative
impact on the HCT ountcome.

Pickarska A, Gil L, Prejzner W, Wisniewski P, Leszczynska A, Gniot M, Komamicki M, Hellmann
A. Aon Hematol. 2015 Nov;94(11):1891-7. doi: 10.1007/s00277-015-2457-1.

Punktacja Impact Factor: 3.022

Mdj wkiad w powstanie taj pracy polegal na opracowaniu koncepcfi pracy, zebraniu danych
klinicznych, opracowaniu danych, interpretacji analizy statystycznej, opracowaniu wynikow,
przegladzie pismiennictwa, napisaniu manuskryptu, odpowiedzi na pytania recenzentow.

2. Colonization with multidrug-resistant bacteria increases the risk of complications and a fatal
outcome after allogeneic hematopoietic cell transplantation.

Sadowska-Klasa A*, Piekarska A*, Prejzner W, Bieniaszewska M, Hellmann A. Ann Hematol. 2018
Mar;97(3):509-517. doi: 10.1007/s00277-017-3205-5

* equally contributing authors

Punktacja Impact Factor: 2.85

Moj wkiad w powstanie taj pracy polegaf na wspdltworzeniu koncepcji pracy i zbieraniu danych
Klinicznych, prowadzeniu czesci pacjentdw w klinice i povadni, wspolpracy przy opracowywaniu danych
oraz interpretacfi analizy statystycznej i opracowaniu wynikéw, wspoltworzeniv manuskryptu,
odpowiedzi na pytania recenzentow.

3. Stan odzywienia chorych po transplantacji komérek krwiotworczych.
Kazmierczak-Stedlecka K.*, Piekarska A *, Lubieniecka-Archutowska E., Bicz M., Folwarski M.,
Makarewicz W., Zaucha JM. Acta Haematol. Pol. 2019 : vol. 50, nr 1, s. 1-9,

* equally contributing authors

Punktacja Impact Factor: —-
Punktacja ministerialaa: 20

Mdj whiad w powstanie taj pracy polegal na dopracowaniu koncepcji pracy, przeglgdzie pismienniciwa,
wspottworzeniu manuskryptu, pomocy w odpowiedzi na pytania recenzentow.

4. Immune Status Against Hepatitis B in Patients After Allogeneic Hematopoietic Cell
Transplantation-Factors Affecting Early and Long-Lasting Maintenance of Protective Anti-HBs
Titers.

Piekarska A, Wisniewski P, Lewandowski K, Gil L, Trzonkowski P, Bieniaszewska M, Zaucha
JM.Front Immuncl. 2020 Nov 24;11:586523. doi: 10.3389/fimmu.2020.586523

Punktacja Impact Facter: 5.085

Maj whkiad w powstanie taj pracy polegal na opracowaniu koncepcji pracy, zaplanowaniu przebiegu
hadan, zhieraniu materialu hiologicznego, prowadzeniu czesci chorych na oddziale | w poradni
transplantacyjnej, wykonaniu wszystkich prac laboratoryjnych poza rutvnowymi  badaniami
laboratoryjnymi, zebraniu i opracowaniu danych, wspoftworzeniu analizy statystycznej, opracowaniu
wynikow, przeglqdzie pismiennictwa, napisaniu manuskryptu, odpowiedzi na pytania recenzentow.
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Eaczna ocena osiagnigcia naukowege (cyklu publikacji):

Wskarnik ITmpact Factor: 10.957
Punktacja MNISW: 215

Wstepne wyniki powyzszych prac prezentowano na zjazdach:
¢ European Society for Blood and Marrow Transplantation (EBMT)
+ Polskiego Towarzystwa Hematologdw 1 Transfuzjologow (PTHIT)

Omdwienie celu naukowego wyzej wymienionych prac i osiagmietych wynikéw wraz z omowieniem

ich ewentualnego wykorzystania,

Wstep

Przeszczepienie  alogeniczvch komorek krwiotworczych  (allogeneic  hematopoietic  cell
transplantation; alloHCT) polega, w ogolnym zarysie, na zastgpieniu uktadu krwiotwdrczego pacjenta,
ukladem krwiotworczym dawcy po podaniu postgpowania przygotowujgcego (kondycjonowania).
Terapia ta ma zastosowanie w leczeniu rozrostowych choréb hematologicznych, wrodzonych i
nabytych zespolow niewydolnosci szpiku oraz defektdéw immunologicznych. Procedura alloHCT
obarczona jest ryzykiem powiklan, w tym s$miertelnych, z ktéorych we wczesnym okresie
potransplantacyjnym dominuja powiklania zwigzane z toksycznoscia kondycjonowania, infekcjami,
cytopeniami oraz zalezne od srodblonkéw. Po regeneracii szpiku dawey pojawiajg sie dodatkowo
powiklania immunologiczne, w tym przede wszystkim choroba przeszczep-przeciwko-gospodarzowi
{(graft-versus-host disease, GVHD). W zwiazku z utrzymujgcymi sie deficytamn  ukladu
odporno$ciowego, pacjenci przez wiele lat po alloHCT zagrozeni sa infekcjami, ktérych ryzyko zalezy
od wielu zmiennych, w tym zwigzanych z pacjentem, czasem od procedury transplantacyjnej,
nasileniem GVHD oraz ze skutecznoscig profilaktyki. Dlatego wiele czynnikéw wptywa na finalne
powodzenie procedury transplantacyjnej, ktorego miernikiem sg m.in. calkowite przezycie (overall
survival; OS), przezycie wolne od wznowy (relapse-free survival, RFS), $miertelnos¢ nie zwigzana ze
wznowg (non-relapse mortality, NRM) oraz przezycie wolne od wznowy 1 GVHD (GVHD-free,
relapse free survival, GRFS). Ciagly rozwdj wiedzy w tym obszarze, prowadzacy do lepszego
zrozumienia roli kazdego z wymienionych czynmkow, moze si¢ przekiadac na coraz lepsze wyniki
transplantacji.

Wraz z rozwojem w zakresie farmakoterapti nowotwordw pojawiaja sie nowe leki, ktore umozliwiaja
oslagniecie remuisji choroby zasadniczej, ale z drugiej strony, ze wzgledu na mozliwa kumulacje
toksycznosci oraz efekt immunomodulujacy, ich wplyw na wyniki transplantacji jest niepewny.
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Przelomem w terapii przewleklej biataczki szpikowe] (chronic myeloid leukemia, CML) byly inhibitory
kinazy tyrozynowej (tyrosine kinase inhibitor; TK1), ktorych pierwszym przedstawiciclem byl imatynib.
Nastepnie wprowadzono 11 generacje TKI (TKI2): dazatynib 1 nilotynib. Leczenie celowane zmienito
catkowicie podejscie do terapii pacjentow, gdzie wezesniej standardem postepowamia 1 jedyng metody
umozliwiajaca wyleczenie z choroby byla procedura alloHCT. Wysoka skutecznosé wobec komorek
nowotworowych CML spowodowala zawezeme wskazan do alloHCT do zdefiniowanych sytuacji
Kinicznych: diagnozy w zaawansowanej fazie CML 1j. akceleracji (acceleration phase; AcP) lub kryzy
blastycznej (blast crisis, BC) oraz opornosci lub znacznej nietolerancii TKI. Opierajgc si¢ na profilu
stosowanych lekow, mozna bylo obawia¢ si¢ skumulowanej toksycanoser kardiologicznej, watrobowej, w
tym choroby weno-ckluzyinej (venooclusive disease: sinus obstructive syndrome;, VOD/SOS) watroby,
zaburzefi immunologicznych oraz opdznionego wszezepienma. Nalezalo brac rowniez pod uwage mozliwosé
selekcy przez TKI bardzigj agresywnych klonow biataczkowych, z dodatkowymi aberracjami, co mogloby
przyczymacé st¢ do wickszej czgstosei wznéw choroby po transplantacji. Wreszcie niejasnym aspektem byt
potencjalny wplyw na wyniki transplantacji przeszczepiania pacjentow generalnie starszych oraz w bardzigj
zaawansowanym stadium CML w pordéwnamiu do wczesniejszej grupy historyeznej. Dane dotyczace
imatynibu wskazywaly na bezpieczenstwo procedury alloHCT przeprowadzonej po tej terapii, jednak
nieznany byl wptyw TKIZ2 1 byl to jeden z pierwszych czynnikow poddanych wnikliwej analizie.
Kolejnym bardzo 1stotnym czynnikiem wplywajacym na wezesna 1 pdzng NRM po alloHCT sa infekgje.
Wynikaja one z przedhuzonej ciezkiej neutropenii, uszkodzema barier anatomicznych oraz zaburzen
odpornosci humoralnej i komorkowej. Zwickszona przepuszezalnosé przewodu pokarmowego w okresie
zapalenia blony §luzowej po kondycjonowaniu, nlatwia bakteriom kolomizwjacym przewod pokarmowy
translokacj¢ do krwi i wywolywanie zakazenia ogélnoustrojowego. Odslanianie i prezentowanie antygenow
biorcy komérkom immunokompetentnym dawcy sprzyja rozwojowi aloreaktywnosci. Flora bakteryjna
przewodu pokarmowego ma z kolei wplyw na dojrzewanmie uktadu immunologicznego 1 reguluje
odpowiedzi immunologiczne. U pacjentdw poddawanych alloHCT z powodu ekspozycji na
wysokodawkowang chemioterapie i szerokospektralng antybiotykoterapie czesto dochodzi do utraty
roznorodnosct mikrobioty przewodu pokarmowego, czego doskonalym wskaznikiem jest kolonizacja
wieloopornymi bakteriami (mudtidrug-resistant bacteria; MDRRB). Szczegdlnie niekorzystne wydaje sie
zastosowanie antybiotykéw obejmujacych swoim spektrum aktywnosci bakterie beztlenowe, poniewaz
nieselektywnie eliminowane sa korzystne szezepy Clostridiales. Dane dotyczace wplywu kolonizacji
MDRB. oraz rodzaju antybiotykoterapii na wyniki procedury transplantacyjnej nie byly jednoznaczne i
temat ten stat si¢ kolejnym przeanalizowanym zagadnieniem.

Innym waznym problemem dotykajacym chorych poddanych alloHCT jest utrzymanie prawidlowego stanu
odzywienia. W okresie wczesnym po transplantacji, powiklania ze strony przewodu pokarmowego po
postgpowaniu  przygotowawczym {nudnosci, wymioty, biegunka, zapalenie §luzéwek jamy ustnej)



prowadzg do zmmiejszonej podazy pokarmu 1 zaburzen wchlaniama. Nastleniu medozywiema sprzyja
znacznie zwigkszony katabolizm, rozwd) GVHD zaréwno w formie ostrej (acure GVHD; aGVHD), jak 1
przewleklej (chronic GVHD, c¢GVHD) oraz infekcje bakteryjne, wirusowe i grzybicze. U chorych
hospitalizowanych, niedozywienie negatywnie wplywa na jako$¢ ich zycia, zwieksza koszty leczenia,
wydhiza czas pobytu w szpitalu oraz jest przyvczyng przedwcezesnych zgonéw, Opublikowane analizy
wskazuja na negatywny wplyw zardwno otylosci, jak 1 niedozywienia na OS5 1 NRM po alloHCT, przy czym
sklad i1 droga prowadzenia zywienia moze modyfikowaé ryzyko rozwoju infekeyi i GVHD po alloHCT.

Dysfunkcja uktadu immunologicznego | zwigzane z tym powiklania infekcyjne stanowia powaszny problem
po alloHCT, wplywajacy na chorobowos¢ i NRM. Dodatkowo dochodzi do utraty odpornosci
poszczepienne]. Problem ten rozwigzano tworzac intensywne schematy immunizacji pacjentow
transplantacyjnych, ktdrzy jednak znacmie gorzej odpowiadajg na szczepienia w poréwnanin ze zdrows
populacja. Ponadto, sg nicliczne dane odnosnie trwatosci ochronny poszczepiennej po alloHCT. Zalezy to
od wiely zmiennych, w tym od immunogennosci szczepionki, leczenia immunosupresyjnego oraz cGVHD.
W krajach z utrzymujgcym si¢ ryzykiem zakazema wirusem zapalemia watroby typu B (hepatitis B virus,
HBV} podczas procedur medycznych, immumizacja rekombinowanym antygenem powierzchniowym
(rHBsAg) jest szczegolnie istotna. Problem rozwoju odpornoscei u biorcow alloHCT stat sie jeszeze bardzie)
palacy w dobie pandemn COVID-19, Diatego tak wazna stala sie dla mnie identyfikacja klinicznych i
mmunologicznych czynnikéw determinujacych odpowiedz na szczepienie rHBsAg i utrzymywanie si¢

ochronnego miana przeciwcial.

Cele;

W swojej dzialalnosci naukowej zajetam sie wybranymi czynmkami, ktore na réznych etapach procesu
transplantacyjnego moga wplynac na jego ostateczny wynik, w tym przede wszystkim na chorobowosé
1 NRM po alloHCT. Cele te zrealizowatam poprzez projekty opublikowane w kolejnych latach, opisane

ponizej:

Publikacja 1

W pierwszym projekcie przeprowadzilismy dwuosrodkowe prospektywne badanie obserwacyjne
obejmujace 28 pacjentow z CML, poddawanych alloHCT po ekspozycii na przynajmniej dwie linie TK1,
analizujgc OS, NRM, toksycznos¢ narzadowa, GVHD oraz dodatkowo wskazniki progresji lub wznowy.
Wymiki:

U wszystkich pacjentow za wyjatkiem jednego doszto do wszczepienia z mediang czasu 19 dni. W grupie
pacientow w CP1 oraz CP2/AcP, OS wynosito odpowiednio 92.9 oraz 85.7%, natomiast 6 pacjentow

przeszczepianych w BC-CML zmarto we wezesnym okresie po alloHCT. Osiemnastu pacjentow osiggnelo



gigboka remisj¢ molekularng (MR*® fub MR*Y), natomiast wskaznik wznowy dla calej grupy wynosit
29.6% 1 byl najwyziszy w BC-CML. Mediana czasu do progresji (time to progression;, TTP) romita sie
znaczaco zaletnie od fazy CML przed alloHCT (p=0.046), najlepszej odpowiedzi osiggnictej po
transplantacji (p=0.009) oraz rozwoju cGVHD (p=0.038).

W badanej grupie NRM wynosita 7.1, 12.5 oraz 50% dla pacjentow przeszczepianych odpowiednio w CP1,
CP2/AcP oraz BC, a zwigzana byla z VOD/SOS lub powiklaniami GVHD. Zgon z powodu VOD)/SOS
wystgpit u 2 (7%) pacjentéw w BC, natomiast u 5 (17.9%} obserwowano tagodng lub umiarkowana postaé
VOD/SOS, bez istotnego statystycznie wplywu dtugoscei trwania terapii TKI2 na NRM. Ostra postaé¢ GVHD
zdiagnozowano u 7 z 27 pacjentow (25.9%), a ¢cGVHD u 9 z 21 pacjentow (42.9%).

Publikacja 2

Przeprowadzilismy analizg retrospektywna wplywu kolonizacji MDRB oraz rodzaju antybiotykoterapii u
120 pacjentow poddanych alloHCT w latach 2012-2014 w Klinice Hematologii i Transplantologii w
Gdansku na wyniki procedury transplantacyjnej, ze szczegdlym uwzglednieniem infekcji bakterynych,
GVHD, OS oraz NRM.

Wyniki:

Kolonizacje MDRB stwierdzono u 42.5% pacjentéw przyjmowanych na Oddzial Transplantacyjny lub w
trakeie hospitalizacyi. Pomimo profilaktyki przeciwbakteryjnej ciprofloksacyna, 91% pacjentow rozwinelo
infekeje udokumentowane mikrobiologicznie, a infekeje wywotane MDRB dotyczyly 32.5% pacjentow.
Najczestszym patogenem MDRB wywolujagcym infekcje byla K. preumoniae wytwarzajaca ESBL
(extended-spectrum heia-lactamases). Wezesnigjsza kolonizacja MDRB miala istotny statystycznie wplyw
na mfekcje wywotane MDRB (p<0.001), a w szczegolnosci bakteriemie (16% vs. 6%; p=0.038), sposrod
ktorych rowniez najczgstszym patogenem byla K. pneumoniae ESBL (69%). Zakazenia wystepowaly
glownie w okresie agranulocytozy, ale rowniez u pacjentow z aGVHD (p=0.014) i ¢<GVHD (p=0.002) oraz
chorych >40 roku zycia (p=0.002). W okresie obserwacji 41% pacjentéw zmarto i byly to zgony wywotane
wznowa (13%), infekcjami (10%), powiklaniami GVHD (14%), GVHD i infekcjami (3%). Kolonizacja
MDRB miata negatywny wptyw na OS 2 lata po HCT (64% vs. 47%; p=0.034) oraz $miertclnosé zwiazang
z mfekejami (p<0.001).

W badanej grupie obserwowano trend do wyzszego wskaznika aGVHD w grupie skolonizowanej MDRRB,
natomiast znamiennie wyzszy byt odsetek aGVHD w grupie pacjentéw skolonizowanych wigcej niz jednym
patogenem MDR (p=0.046). Metronidazol otrzymato 17 pagjentow po HCT, najczeéciej jako terapic
zakazenia C. difficile. Stosowanie metronidazolu korelowalo z wyzszym wskazmikiem aGVHD (p<0.001) i
nizszym OS (p=0.002). W analizie wieloczynnikowej, na redukcje OS miaty wplyw alloHCT od dawcy
niespokrewntonego (HR 2.2; p—0.01) oraz terapia metronidazolem (HR 3.0; p=0.001), natomiast odwrotny
wplyw miat wiek <40 lat (HR 0.3; p=0.0002)



Publikacja 3

W moje) pracy klinicznej, prowadzenie optymalnego leczenia zywieniowego uznalam za istotny element
opieki potransplantacyjnej, bezposrednio i wieloaspektowo przekladajgcym sic na wyniki procedury
alloHCT. Duzym wyzwaniem jest prawidlowa ocena stanu odzywienia oraz odpowiednie dopasowanie
drogi, kalorycznosci 1 sktadu zywienia.

W pracy pogladowe; przygotowane] wspolnie ze specjalisty dietetyki oraz farmaceutami szpitalnymi,
przedstawiliSmy przyczyny rozwoju niedozywienia oraz omowilismy, na podstawie pismiennictwa, wplyw
zaburzen odzywienia na wyniki transplantacji. Niedozywienie przeklada si¢ przede wszystkim na nizszy
OS wynikajacy z wyzsze] NRM oraz nizszego RFS, natomiast NRM u chorych z otyloscig wynika gioéwnie
z aGVHD. Podkreslilismy znaczenie regularnego monitorowania stanu odzywienia podczas hospitalizacji
oraz w opiece potransplantacyjnej, poniewaz ulega ono pogorszeniu wraz z uptywem czasu po transplantacii
i pojawieniem si¢ GVHD. Opisalismy metody oceny stanu odzywienia za pomoca wskaznika BMI, skali
NRS 2002 oraz SGA, przy czym ta ostatnia jest najbardziej dokladnym narzedziem dzieki uwzglednieniu
zmian w przyjmowaniu pokarmu oraz obrz¢kéw. Kompleksowo podsumowaliémy metody zywienia
doustnego, w tym diet¢ tzw. fortyfikowana za pomoca doustnych suplementéw zywieniowych (oral
nutritional supplements; ONS), metody zywienia dojelitowego (enteral nutrition, EN) oraz pozajelitowego
(parenteral nuirition, PN). W okresie wezesnym po HCT nalezy jak najduzej prowadzi¢ zywienie doustne
1, przy braku przeciwwskazan, podja¢ probe EN, poniewaz udowodniono, ze wplywa to pozytywnie na
integralno$¢ bartery jelitowej, roznorodnosé¢ mikrobioty oraz redukcje zakazen i aGVHD w poréwnaniu z
PN. Gdy zywienie droga przewodu pokarmowego jest niemozliwe lub nie pokrywa zapotrzebowania
biatkowo-kalorycznego, nalezy rozpoczaé PN, stosujac metody ograniczajace ryzyko ,,zespotu ponownego
odzywienia” (refeeding syndrome), ktore szczegdlowo opisalismy. W pracy poréwnalismy preparaty
wybranych kompletych ONS oraz stosowane w PN. Opisalismy rekomendowang kalorycznosé oraz sktad
mieszaniny zywieniowej do PN, metody nadzoru nad chorym, w tym zapobiegania hiperglikemii, oraz
scharakteryzowalismy specyficzne skladniki odzyweze o moztiwym dziataniu protekcyjnym (glutamina)
oraz przeciwzapainym (kwasy omega-3). Na koniec przedstawilismy sposoby modyfikacji miokrobioty jelit
za pomoca prebiotykéw, probiotykow i przeszezepiania mikroflory jelitowej oraz ich mozliwy wplyw na
infekgje oraz GVHD.

Publikacja 4

Przeprowadzitam prospektywne badanie obejmujaca pacjentow z naturalnie nabyta odpomoscia oraz
poddanych zindywidualizowanemu cyklowi szczepiei p/HBV po alloHCT, ktére byto czescig wdrozonego
w klinice kalendarza szczepien opracowanego na podstawie migdzynarodowych wytycznych, Analiza
objetam stan serologiczny przed transplantacja z uwzglednieniem immunizacji dawcow, w okresie po

allolICT a przed szczepieniami, oraz diugoterminows obserwaci¢ po zakonczeniu programu szczepiet.




Wyniki:

Trzydziestu pacjentéw (62.5%) bylo zaszczepionych rHBsAg przed transplantacja z 53% odpowiedzia
serologiczng. 1 rok po transplantacji anty-HBs byly wykrywalne u 40% biorcow, w tym w ochronnym
mianie >10 mIU/ml u 15% chorych. W analizie jednoczynnikowej, miano anty-HBs >10 mIU/ml u dawcow
(p=0.006) oraz skuteczne szczepienie biorcow przed alloHCT mialy wplyw na utrzymywanie sig
odpomosci p/HBV 6 miesigcy 1 | rok po alloHCT (odpowiednio, p=0.025 1 p=0.04). (Rycina 1)

W analizie wieloczynnikowej, 6 miesiecy po alloHCT statystycznie istotny wplyw mialo szczepienie przed
alloHCT (OR 8.9) oraz 6 miesigcy i 1 rok po alloHCT naturalne nabycie odpomosci (odpowiednio, OR
13.11 OR 5.09).

Rycina 1. Ochrona p/HBV do 1 roku po alloHCT w zaleznosci od immunizacji przed transplantacja biorcy
(R; recipient) oraz dawcy (D; donor).

Zacienione obszary reprezentujg 95% przedzialy ufnosci. Wykresy linijne oznaczajg $rednie warto$ci miana anty-HBs w
zaleznosci od statusu odpornosci p/HBV biorcy 1 dawcy przed alloHCT.

- None — dawca nie immunizowany czynnie lub immunizowany nieefektywnie (anty-HBs < 10 mIU/mL) I biorca
nieimmunizowany

- R - tylko biorca immunizowany '

- D - tylko dawca immunizowany

- RD — zarowno dawca jak 1 biorca immunizowani czynnie

Wazrost miana anty-HBs 3 miesiace po alloHCT jest wywotany bierng immunizacja za pomoca gamma-globuliny
anty-HBs podanej pacjentom z anty-HBs < 10 mIU/mL przed transplantacja.
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Po alloHCT, 42 pacjentow bylo immunizowanych wg zindywidualizowanego schematu 0-1-2-6-(12)
miesigcy, przy czym przynajmniej pierwsza dawka szczepionki byla podwojna (40ug). W calej grupie
uzyskano serokonwersj¢. Zaszczepionych podzielono w zaleznosci od odpowiedzi serologicznej na stabo
(SO; 28.7%), dobrze (DO; 38%) 1 bardzo dobrze odpowiadajacych (BDO; 33.3%). Ponadto obserwacji
dhlugoterminowej 7z mediang 16.5 lat podlegato 6 pacjentéw nie wymagajacych immunizacji tHBsAg: 5 po
przebyciu zakazenia HBV (anty-HBc+, anty-HBs+) oraz 1 pacjent po adoptywnym transferze odpornosci.
W analizie wieloczynnikowej, cigzka posta¢c cGVHD (OR=15.5) oraz wczesniejsza immunizacja dawcy
(OR=0.13) byly niezaleznymi predykatorami odpowiednio stabej i dobrej odpowiedzi na szczepienie.
Dtuzszy czas po transplantacji (grupa pdzna) byl odwrotnie zwiazany ze SO (OR=0.43), ale efekt nie

o0siggnal znamiennosci statystycznej. (Rycina 2)

Rycina 2 Struktura grupy badanej przedstawiona pod katem znaczacych réznic miedzy grupami odpowiedzi
na szczepienie, z uwzglednieniem czynnikow zaleznych od pacjenta, dawcy oraz transplantacii.

| PATIENTS VACCINATED n= 62 I'_'I PATIENTS EXCLUDED® n=14 ]

l M( EARLY VACCINATION GROUP n= 19 }_—‘ PATIENTS INITIALLY NONVACCINATED WITH rHBsAg*® n=3

LSTUD\' GROUP n= 48
LATE VACCINATION GROUP n=29 PATIENTS INITIALLY NONVACCINATED WiTH rHBsAg*® n= 3

| PATIENTS VACCINATED WITH rHBsAg n= 42 l

| Patient anti-nBv (| nonvaccinated
| status prior to HCT

i
: J il | o § _ ASSRERSS T e
{ 67% 33% 1 L 47% —[ 53% { | 9% h 919 | Donor antl-HBV
Fak & _ o | | status prior to HCT
LW } = Early group

S | | RS T TR | =
l 31% j 69% | [ | e Tiene from HCT ) Late group
|
|

71%

71 vaccinated

to vaccination

] Mmild

50% | 37% - | 33% | oasx - CGVHD [ Moderate
8 - . B Severe

* Reasons for exclusion: reduced intensity canditioning regimens, ralapse and/for death
“* Patients with naturally acquired immunity against HBV or with solely adoptive transfer of anti-HBV immunity

W dlugoczasowej obserwacji, w grupie szczepionej mediana miana anty-HBs wynosita 230 mIU/ml, przy
czym 13 pacjentéw (9 z grupy SO, 4 z DO) wymagato reimmunizacji dawka przypominajaca rHBsAg z
powodu obnizania si¢ miana przeciwcial (p<0.0002). Wezesniejsza przynaleznos¢ do grupy SO miata
znaczacy wplyw na utrzymywania si¢ odpowiedzi poszczepiennej (OR 0.17) przy medianie czasu
obserwacji 11.5 lat. W grupie nie szczepionej nie obserwowano odwrotnej serokonwersji, a mediana miana

anty-HBs wynosita 561.5 mIU/ml, przy czym 2 pacjentow wymagato dawki rHBsAg z powodu obnizenia
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miana anty-HBs. Pacjenci z cigzka cGVHD wykazywali trend do utrzymywania nizszego miana antyHBs
pomimo wysokiego wskanika retmmunizaciji.

Wszyscy pacjeuci BDO posiadali liczbg komorek CD4+ >02 x 10%L. Spoéréd pacjentow SO, 63% nie
osiagnelo warto$ei naiwnych limfocytow T >0.03 x 10°/1. (p=0.057). Przeprowadzanie programu szczepien
miato efekt immunomodulujacy na subpopulacje limfocytéw B i T oraz profit cytokin Th1/Th2, przy czZym
efekt ten byt zalezny od historii cigzkiej cGVHD oraz rodzaju odpowiedzi na szczepienie p/HBV.

Dyskusja

Podczas kwalifikacji chorego do procedury alloHCT uwzgledniamy klasyczne czynniki ryzyka oparte
na zwalidowanych skalach prognostycznych, do ktérych nalezy m.in. uwzgledniajacy choroby
towarzyszace HCT-CI (hematopoietic cell transplantation-specific comorbidity index) oraz inne skale
opracowane dla konkretnych chorob, ktére pomagaja w podjeciu decyzji o zasadnosci wykonania
transplantacji u chorego. Istniejg jednak rowniez inne czynniki, ktorych znaczenie w ostatecznym
powodzeniu alloHCT niec moze byé zlekcewazone. Na NRM we wezesnym  okresie
potransplantacyjnym maja wptyw powiklania zwigzane z toksycznoscig kondycjonowania, infekcjami,
cytopeniami oraz zalezne od érodblonkow. Na wszystkie te elementy mogg oddzialywac terapie
stosowane przed transplantacja. Najczesciej stosowana jest strategia odstawiania terapti przewlektych
przed rozpoczeciem kondycjonowania lub w trakcie, jesli odstawienic wiaze sie z ryzykiem szybkiej
progresji choroby lub burzy cytokinowej. Dazatynib i nilotynib w naszym badaniu odstawiane byly
kilka dni przed kondycjonowaniem, co okazalo si¢ stuszna strategig. Klinicznie istotng obserwacja bylto
niestwierdzenie cigzkich postaci VOD/SOS oraz probleméw z wszezepieniem u pacjentéw z CP1 oraz
CP2/AcP-CML po terapii TKI2, a toksycznosé watrobowa i mediana wszczepienia byly poréwnywalne do
raportowanych po imatynibie. Inaczej sytuacja wygladata w przypadku pacjentow poddawanych alloBCT
w aktywnej BC-CML, u ktorych wystepowata znaczna toksycznosc narzadowa oraz wysoki wskaznik
wznowy. Poréwnujae pacjentéw z BC oraz CP2, optymalna strategia byloby zastosowanie np. klasycznej
chemioterapii, dajgcej szansg na osiagnigeie kolejnej CP | uwazne kontrolowanie glebokosci odpowiedzi u
tych pacjentéw po ailoHCT, aby odpowiednio szybko wdrosyé ponownie TKI z ewentualng infuzja
limfocytow dawcy (donor lymphocyte infusion; DLI).

Pagjent poddawany procedurom inwazyjnym na oddziale transplantacyjnym narazony jest na zakazenie
HBYV, co grozi cigzkim uszkodzeniem watroby. Z tego wzgledu podejmowane sg proby immunizacji
pacjentéw przed alloHCT, a w przypadku braku odpowiedzi stosuje sie immunizacj¢ bierng po przyjecin
na oddzial transplantacyjny. Pomimo wysokiej immunogennosci rHBsAg, okolo 5% zdrowych osoéb nie
odpowiada na szczepienie, a wskaznik ten jest wyZszy u pacjentow w stanie immunosupresji. Znaczenie ma

terapia poprzedzajgca szczepienie, schemat immunizacji, stosowana dawka antygenu oraz, jak wykazano w
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badanej grupic, efektywne szczepienie dawcy i biorcy przed alloHCT. U tych oséb jest szansa na dhuzsze
zabezpieczenie pacjenta po transplantacji, zanim bedzie mozliwos$é re-immunizacji, w poréwnaniu do
immunizacji biernej immunoglobulinami anty-HBs.

Bardzo istotnym elementem opieki we wezesnym okresie potransplantacyjnym jest dbato$é o prawidtowy
stan odzywicnia pacjenta, zapobieganie cigzkim powiklaniom infekcyjnym oraz wdrozenie odpowiedniej
terapii empirycznej w przypadku gorgezki neutropenicznej. Utrzymanie, jesli to mozliwe, jak najdhuze;
zywienia drogg przewodu pokarmowego korzystnie wplywa na integralnos¢ przewodu pokarmowego, co
powinno si¢ przelozy¢ na redukej¢ translokacji patogenow chorobotwérczych z przewodu pokamowego
do krwi. Jesli konieczne jest whaczenie choremu PN, dolaczenie do mieszaniny glutaminy moze
potencjalnie wplyna¢ na procesy regeneracji enterocytéw, natomiast dbatosé o normoglikemie podczas
wlewu PN zmniejsza ryzyko reakcji zapalnych i zakrzepowych. W $wietle nowych danych dotyczacych
immunoregulujacej roli mikrobioty jelitowej, wysokiego wskaznika kolonizacji MDRB i infekcji
bakteryjnych pomimo stosowania profilaktyki ciprofloksacyna, nalezy ponownie rozwazyé kwestie
rutynowego stosowania profilaktyki anlybibtykowej u pacjeniéw po alloHCT. Kolonizacja MDRB miala
istotny wptyw na infekcje w okresie potransplantacyjnym, zgony z powodu infekcji i OS 2 lata po alloHCT.
Wyzszy wskaznik smiertelnosci w grupie skolonizowanej mégt by¢ posrednio zwiszany z utrata
bioréznorodnosci mikrobioty, co ulatwia ekspansie w niszach jelitowych patogennym bakteriom.
Korzystniejszy dla sktadu mikrobioty zakres aktywnosci moze mie¢ profilaktyka ryfaksyming. Istnieja tez
doniesienia o korzystnym efekcie de-kolonizacji przed alloHCT za pomoca transplantacji flory jelitowe;.
Zwiazek kolonizacji z infekcjami wskazuje na potencjalny czynnik etiologiczny w przypadku wystapienia
gorgezki neutropenicznej 1 kolonizacja MDRB powinna by¢ waznym kryterium w wyborze empirycznej
antybiotykoterapit w celu redukcji NRM.

Po regeneracji ukiadu krwiotworczego u czgsci pacjentéw dochodzi do rozwoju aGVHD. Ciekawym
wynikiem w nasze] pierwszej analizie byt nieco nizszy wskazmik aGVHD w poréwananiu do pacjentéw
poddawanych alloHCT po terapii imatynibem, za co moze odpowiada¢ immunomodulujacy wplyw TKI2
przed transplantacja, szczegdlnie silny w przypadku dazatynibu. Na rozwdj aGVHD moze wphynaé
zaburzenie rownowagi migdzy procesami pro- i przeciwzapalnymi wywolane zmianami w skladzie
mikrobioty. W opublikowanych badaniach wykazano, ze zdominowanie flory jelitowej przez m.in.
enterokoki, a redukcja Firmicutes sp. (w tym Clostridiales), byt skorelowany z tozwojem aGVHD.
Wyttumaczy¢ to mozna faktem, ze krotkolaficuchowe kwasy thuszczowe, produkowane przez Clostridiales,
mogg indukowa¢ generowanie pozagrasiczych limfocytow T regulatorowych (Tregs) z komoérek naiwnych
w Scianie jelit. Z kolei enterokoki produkujg epiteliolizyny oraz toksyny, ktére zmniejszaja integralnosé
bariery jelitowej, promujac procesy zapalne, w tym immunologiczne. Ciprofloksacyna moze ograniczy¢
infekeje wywotane wrazliwymi patogenami G(-), natomiast sprzyja rozplemowi bakterii G{+). W naszej
grupie badanej nie wykazalismy bezposredniege zwiazku kolonizacji wankomycyno-opomymi
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enterokokami (vancomycin-resistant enterococci, VRE) 7 aGVHD, natomiast w przypadku kolonizacji
VRE i inng MDRB, wplyw byl istotny statystycznie. Dia homeostazy mikrobiomu znaczenie ma rowniez
rodzaj antybiotykoterapii zastosowanej do leczenia infekcji. W analizowanej grupie wykazalismy zwigzek
miedzy podawaniem chorym metronidazolu, a rozwojem aGVHD w stopniu  [1I/1V. Dodatkowo
metronidazol okazat sie nieskuteczny u wigkszodci pacjentow po alloHCT z zakazeniem C. difficile. W
zwiazku z pOwWyZSzym, korzystniejsze wydaje sig ieczenie 1 linii zakazenia C. difficile zgodne z
rekomendacjami dla grup wysokiego ryzyka, czyli wankomycyna lub fidaksomycyng. Szczegolnym
wyzwaniem dla klinicystow jest opicka nad pacjentem z aGVHD w postaci jelitowe]. Uporczywa biegunka
w krotkim czasie moze doprowadzi¢ do znac7nego niedoiywienia' pacjenta. W okresie tym rowniez, jesh
to mozliwe, nalezy utrzymac chociaz czesciowe zywienie doustne, uzupelnione o ONS. W przypadku
stosowania ONS nalezy dobrac preparaty wysokobiatkowe, kiore s3 dobrze tolerowane przez chorego 1 nic
nasilaja biegunki. Mozna podja¢ probg stosowatiia preparatéw doustnych specjalnego przeznaczenia o
dziataniu immunomodulujacym, ktére moga wspomagaé terapig immunosupresyjna dzigki zawartoscl
kwasow omega-3, nukleotydow lub TGF-B. Odpowiednig podaz dobowa pokarmu mozna uzupetnic
dotaczajac PN, w ktorego skladzie uwzglednié nalezy rowniez kwasy thuszczowe omega-3, ze wzglgdu na
dziatanie przeciwzapalne, ale rowniez z uwagi na wlatwione utrzymanie prawidlowych proporcji lipidéw w
mieszaninie zywieniowej u pacjentow z hipertrojglicerynemia. Korzystne moze by¢ tak7e zastosowanie
probiotykow z prebiotykami, ale rowniez samych postbiotykow, np. masianu.

Pacjenci po alloHCT przez wiele lat maja zwickszone ryzyko roznego typu powiklan, szczegdime w
przypadku rozwoju ¢GVHD. U pacjentow z cGVHD czestym problemem jest niedozywienie kaloryczno-
biatkowe, ktore trudno poddaje sig leczeniu Zywieniowemu 1 W mechanizmie blednego kota zwigksza
ryzyko innych powiklan, w tym infekcyjnych. Czgsto obserwowasa jest u tych chorych niewydolnos¢
zewnatrzwydzielnicza trzustki, ktora wymaga substytucji enzymoéw trzustkowycl. Modulacja mikrobioty
przewodu pokarmowego za pomoca ONS oraz prebiotykow, probiotykow i postbiotykow moze dodatkowo
wspomagaé terapi¢ imm unosupresyng.

Chorobowosé i NRM po alloHCT wynikaja rowniez z dysfunkeji ukladu immunologicznego. W celu
redukcji ryzyka infekeji stosuje sie profilaktyke przeciwinfekcyjng przez okolo rok po alloHCT, natomiast
ulega ona wydtuzeniu u chorych z cGVHD. Zakazeniom mozna réwniez zapobiegac za pomoca szczepien
ochronnych. Program szczepieh u choryeh po alioHCT wdraza sic od 4-6 miesigca po transplantacji. W
przedstawionej w cyklu analizie pacjenci szczepieni byli w dwach grupach: wezesnej (<2 lat) i pozmej (32
lat) po alloHCT. Zaskakujacy moze byé 100% wskaznik serokonwersji po szczepieniu p/HBY w badane;j
grupie. Mozna to wythumaczy¢ sastosowaniem wszystkich znanych strategii poprawiajgcych odpowiedz
immunologiczna: podwojna dawka szczepionki 40pg do czasu uzyskania serokonwersji, zintensyfikowany
schemat szczepienia, oraz podawanie rHBsAg w polaczeniu z inmymi szczepionkami. Ponadto, fakt

szczepienia dawcow umozliwil adoptywny transfer odpornosci. W ponad 10-letnim czasie obserwacy
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naszych pacjentéw wykazaliémy stopniowe obnizanie si¢ odpornosci poszczepienngj, ktorego tempo
zalezalo istotnie od odpowiedzi na immunizacje po alloHCT. Zaden z pacjentow BDO nie wymagat dawek
przypominajacych, w przeciwienstwie do S0, ktorzy z tego wzgledu wymagaja scislego monitorowania.

Po podaniu, rHBsAg jest prezentowany przez limfocyty B komérkom Th2, ktore aktywowane indukuja
roznicowanie komérek B do plazmocytow wydzielajacych duze ilosci THBsAg, stymulujace komorki
pamigci B1T. Z tego wzgledu badane byly szczegdtowo parametry immunologiczne u biorcow alloHCT z
uwzglednieniem profilu cytokin Th1/Th2. Potwierdzilismy ze przyjeta wartosé komorek CD4+>0.2 x 10971
Jest optymalna do rozpoczecia szczepien, podobnic wazna wydaje sie zalezna od grasicy rekonstytucja w
zakresie naiwnych limfocytow T, ktore zapewniaja poszerzenie spektrum swoistosci antygenowvch.
Stwierdzone roznice w rekonstytucji immunologicznej miedzy grupa wezesng i pézna nie mialy ostatecznie
wplywu na wynik immunizacji, co potwierdza zasadnosé rozpoczecia szczepien p/HBV 6 miesiccy po
alloHCT zgodnie z rekomendacjami migdzynarodowymi. Cigzka cGVHD prowadzi do glebokich zaburzen
ukladu odpornosciowego i pomimo tego, ze pacjenci byli kwalifikowani do immunizacji po zakoficzenin
leczenia immunosupresyjnego, bez aktywnej postaci choroby, przebyta cigzka ¢cGVHD miata znaczacy
wplyw zaréwno na odpowied? poszczepienna, jak i utrzymywanie si¢ ochronnego miana przeciwciat.
Zgodnie z wytyczoymi nie nalezy odraczaé jednak szczepien u pacjentéw z GVHD, poza okresem

zaostrzenia choroby wymagajacym eskalacji leczenia immunosupresyjnego.

Waioski
Wiele czynnikow na rdznych etapach procesu transplantacyjnego moze wplynaé na jego ostateczny
wynik. Terapia TKI12 przed alloHCT jest bezpieczna i uzasadniona u pacjentéw w CP-CML. Zachecajace
wyniki OS po niepowodzeniu TKI2 u pacjentow w CP1 oraz CP2/AcP wskazujg na wazng role alloHCT w
terapii pacjentow z CML. U pacjentéw, u ktorych dochodzi do utraty remisji, mozna ponownie uzyskac
gleboka MR za pomocg DLI z lub bez wsparcia za pomoca TK1. Natomiast u pacjentéw w BC-CML przy
| opornoscl na TKI2, procedure nalezy poprzedzi¢ terapia redukujaca klon biataczkowy w celu osiggniecia
kolejnej CP, co daje szans¢ na nizsza NRM oraz osiagnigcie trwatej remisji po alloHCT.
Homeostaza ludzkiego mikrobiomu jest bardzo istotna u pacjentéw po alloHCT, jednak niezmiernie trudna
do utrzymania. Wyrazem zaburzenia tej homeostazy jest kolonizacja MDRB, kt6ra naraza pacjentow na
infekeje zagrazajace zyciu, ale rowniez powikiania immunologiczne po alloHCT. Potencialnie patogenne
kolomzujgce mikroorganizmy sg najbardziej prawdopodobna przyczyna goraczki neutropenicznej, dlatego
informacja o wezesniejszej kolonizacji MDRB powinna by¢ kluczowa w procesie doboru empirycznej
antybiotykoterapii. Nalezy ogranicza¢ ekspozycj¢ na metronidazol u pacjentow po alloHCT ze wzgledu na
znaczacy wplyw na O8, NRM 1 aGVHD poprzez indukowanie nickotzysinych zmian w bioroznorodnosei
mikrobioty jelitowej. Duze znaczenie w utrzymaniu integralnosci blony stuzowe jelit oraz bioréznorodnosci

mikrobioty ma zywienie droga przewodu pokarmowego oraz dobranie odpowiedniego skladu zywienia.

14



Niezmiernie istotna jest rutynowa ocena stanu odzywicnia 1 zapobieganie niedozywieniu, co wplywa na
redukcje NRM, ale rowniez na RFS.

Ograniczenie chorobowosci i NRM po alloHCT osiaga si¢ rowniez przez skuteczne zabezpieczenie chorego
przed infekcjami. Szczepienie pacjentéw 1 dawcow p/HBV przed alloHCT jest korzysme w wielu
aspektach, w tym zapewniajac ochrone we wezesnym okresie potransplantacyinym oraz pozwalajac na
uzyskanie lepszej odpowiedzi poszczepiennej u biorcow alloHCT. Podawanie podwojnych dawek rHBsAg
powinno byé¢ rozwazone u pacjentow z cGVHD oraz u biorcéw nie immumizowanych przed alloHCT lub
przeszczepianych od nicimmunizowanych dawcow. Zintensyfikowany schemat szczepienia p/HBV jest
dedykowany pacjentom SO na rHBsAg, ponadto grupa ta, podobnie jak pacjenci z wywiadem ¢iezkie)
¢GVHD, powinni podlega¢ monitorowaniu pod katem trwatosci odpowiedzi poszezepiennej ze wzgledu na

prawdopodobna koniecznos¢ re-immunizacii.

5. Infermacja o wykazywaniu sie¢ istotna aktywno$cia naukows realizowang w wiecej niZ jednej
uczelni, instytucji naukowej lub instytucji kultury, w szczegblnosci zagranicznej,

5.1. Analiza bibliometryczna dorobku naukowego przeprowadzona przez Biblioteke Gloéwna
Gdanskiego Uniwersytetu Medvcznego

Paczny Impact Factor 56.914
Przed doktoratem: 5.643

Po doktoracie: 51.271 (bez pubhikac)i wgtych w cykiu 40.314, w tym punktacja IF publikacji
orygmalnych, w kidrych kandydat jest pierwszym autorem 16.444)

Liczba cytowan

Laczna liczba cytowan 98 (bez autocytowan 96): zrddio IST Web of Science Core Collection
Laczna liczba cytowan 154 (bez autocytowan 141): Zr¢dio Scopus
Posiadany H-Index (Indeks Hirscha)
6 wg ISI Web of Science Core Collection
6 wg Scopus
Liczba punktow MNiSW: 1391

Przed doktoratem: 48
Po doktoracie: 1343 (bez publikacji ujetych w cyklu 1128)
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5.2. Kierownictwo projektu badawczego finansowanego ze 7rédel zewngtrznych, pozyskanego z
trybie konkursowym po uzyskaniu stopnia doktora

Kierownictwo projektu: Optimisation et standardisation de la méthode cytométrique d’évaluation de la
population des lymphocytes Tregs afin de surveiller de maniére immunologique la réponse aux thérapies
de la réaction chronigue du greffon contre I’hite aprés la transplantation du moelle osseuse.
(Optymalizacja i standaryzacja cytometrycznej metody oceny pepulacji limfocytéw Tregs do
nadzoru immunolegicznego nad terapig przewleklej choroby przeszczep-przeciwko-gospodarzowi po
transplantacji szpiku)

Finansowanie projektu uzyskane metoda konkursowg - stypendium Minsterstwa Spraw Zagranicznych
Rzadu Francuskiego z udziatern Campus France (CAMPUS FRANCE file no 907783.J)

Czas realizacji projektu; 19.11.2017-19.12,2017

Miejsce realizacji projektu: INSTITUT UNIVERSITAIRE DU CANCER DE TOULOUSE -
ONCOPOLE, TOULOUSE, FRANCE

Opracowana metoda zostala zwalidowana 1 wdrozona jako rutynowe badanie w Laboratorium Cytometrii 1
Cytomorfologii UCK, a publikacja zwienczajaca projekt ,Jdentification of circulating regulatory T
lymphocytes with membrane markers — a new multiparameter flow cytometry pretocol” jest

opublikowana w numerze 59/2/2021 Folia Histochemica et Cytohinlogica.

5.3. Szczegblowe omowienie aktywnodci naukowej poza cyklem publikaciji, o ktérych mowa w art.
219 ust. | pkt. 2 Ustawy.

5.3.1 HEMATOLOGICZNE CHOROBY NOWOTWOROWE [ NIENOWOTWOROWE
Jako aktywny klinicznie hematolog, we wspdlpracy z innymi klinikami lub zakladami w obrebie
Gdanskiego Uniwersytetn Medycznego oraz z hematologami zrzeszonymi w Polskiej Grupy d/s Leczenia
Biataczek u Dorostych (PALG; Polish Adult Leukemia Group) uczestniczytam w opisaniu mnteresujacych

zagadnien z zakresu chordb hematologicznych.

Owocem wspdlpracy w obrebie Gdafiskiego Uniwersytetu Medycznego byly m.in. dwie publikacje
dotyczace chloniakdw: Piekarska A.. i wsp. Mnogie nowotwory i transformacja Richtera u pacjenta z
rozpoznaniem chioniaka z malych limfocytow B: dvlematy diagnostyczno-terapeutyczne.(Acta Haematol.
Pol. 2013 : vol. 44, or 1, s. 67-73) oraz Blazewicz 1., Sokolowska-Wojdylo M., Piekarska A., 1 wsp.
Langerhans cell histiocytosis followed by folliculotropic myeosis fungoides. (Post. Dermatol. Alergol. 2017
t.34,nr 3, 8. 273-275).

W ramach wspdlpracy migdzyuczelnianej z hematologami aktywnymi w PALG, opisatam nowatorska

metode leczenia chemio-opornej wznowy po alloHCT ostre; biataczki limfoblastyczne; za pomoca
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niestandardowej terapii sktadajacej sie m.in. z nilotynibu ukierunkowanego na fendtyp BCR-ABLI-like, co
pozwolilo na uzyskanie kolejnej remisji biataczki i przeprowadzenie IT procedury alloHCT: Piekarska A ,
i wsp. Successful use of nilotinib in the therapy of a patient with a chemoresistant relapse of BCR-ABLI-
like phenotype acute lymphoblastic leukemia. (Oncol. Res. Treat. 2018 : vol. 41, nr 9, s. 550-553).
Kontynuujac te tematyke, doswiadczenia zwigzane ze stosowaniem w polskich osrodkach terapii
azacytydyna w przypadku wznowy hub ryzyka wznowy bialaczki szpikowej po alloHCT zaowocowaly
artykutem: Drozd-Sokotowska J., Gil L., Waszczuk-Gajda A, Madry K., Piekarska A_ 1 wsp. Azacitidine
use after allogeneic stem cell transplantation: results from the Polish Adult Leukemia Group. (Transplant.
Proc. 2016 : vol. 48, m"ﬁ, s. 1802-1805) oraz Drozd-Sokotowska J, Karakulska-Prystupiuk E, Biecek P,
Kobylinska K, Piekarska A, i wsp. Azacitidine for relapse of ucute myeloid leukemia or
myelodysplastic syndrome after allogeneic hematopoietic stem cell transplantation, multicenter PALG
analysis. (Eur. J. Haematol. 2021 Jul;107(1):129-136). Na podstawie analizy wykazaliSmy korzys¢ z tego
typu terapii, szczegOlnie jako pomostu do drugiej ratunkowej procedury alloHCT. Aktywnie
uczestmiczytam réwniez w wieloosrodkowym badaniu klinicznym I fazy, w ktorym w ramach PALG
oceniano skutecznosé i toksycznosé I wezesnej indukeji wg schematu CLAM, W badaniu dowiedziono, ze
intensyfikacija leczenia w 14 dobie cyklu u chorych z odsetkiem blastow >10% w szpiku kostnym pozwolila
na uzyskaniu wyzszego wskainika catkowitych remisji, co prowadzito do poprawy przezycia m.an. poprzez
umozliwienie przeprowadzenia alloHCT. Wyniki tego badania zaprezentowano w 2016 roku na sesji ustnej
zjazdu Amerykanskiego Towarzystwa Hematologicznego (ASH, American Society of Hematology), San
Diego, Blood; 2016 : Vol. 128, - Poster 213) oraz opublikowano w 2020 roku; Pluta A, Robak T,
Brzozowski K., Stepka K., Wawrzymak E., Krawczynska A., Czemerska M., Szmigielska-Kaplon A.,
Grzybowska-Izydorczyk O., Nowicki M., Stelmach P, Kuydowicz M., Gromek T., Hus M., Hellng G.,
Grosicki S., Bodzenta E., Razny M., Wojcik K., Bolkun L., Kloczko J., Knopinska-Posluszny W.,
Piekarska A, i wsp. Karly induction intensification with cladribine, cytarabine, and mitoxantrone (CLAM)
in AML patients treated with the DAC induction regimen ; a prospective, non-randomized, phase I1 study
of the Polish Adult Leukemia Group (PALG) (Leuk. Lymphoma 2020 : vol. 61, nr 3, s. 588-603). Z kolei w
projekcie PALG zwienczonym publikacja: Libura M, Bialopiotrowicz E, Giebel S, Wierzbowska A,
Roboz GJ, Piatkowska-Jakubas B, Pawelczyk M, Gorniak P, Borg K, Wojtas M, Florek 1, Mattakowska
K, Jazwiec B, Solarska I, Noyszewska-Kania M, Piechna K, Zawada M, Czekalska S, Salamanczuk Z,
Karabin K, Wasilewska K, Paluszewska M, Urbanowska E, Gajkowska-Kulik J, Semenczuk G, Rybka
J, Wrobel T, Ejduk A, Kata D, Grosicki S, Robak T, Pluta A, Kominek A, Piwocka K, Pyziak K, Sroka-
Porada A, Wrobel A, Przybylowicz A, Wojtaszewska M, Lewandowski K, Gil L, Piekarska A, 1 wsp.
IDH2 mutations in patients with normal karyotype AML predict favorable responses to daunorubicin,
cytarabine and cladribine regimen. (Sci Rep. 2021 May 11;11(1):10017), ocenialismy efekt dodania
kladrybiny do klasycznego schematu indukcyjnego DA (daunorubicyna, cytarabina) na wyniki leczenia w
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zaleznodci od statusu mutacji /DHI/2. W analizie wieloczynnikowej, zastosowanie schematu DAC
niezaleznie poprawiato przezycic pacjentéw z mutacjg /DH2 (HR = 0.6; p = 0.024), wskazujac na korzys¢
z dodania kladrybiny, co thumaczy¢ moze hypometylujaca aktywnosé kiadrybiny.

W zakres moich zainteresowan klinicznych i naukowych wchodza réwniez choroby rzadkie, Wspolpraca w
ramach PALG doprowadzita do zebramia danych dotyczacych chorych z rozpoznaniem atypowej
przewleklej bialaczki szpikowej oraz opracowania ich pod katem spelienia obowiazujgcych obecnie
kryteriow diagnostycznych, stawiajge rozpoznania alternatywne z kregu chorob mielodysplastycznych lub
mieloproliferacyjnych u czgdei z chorych. Dodatkowo podsumowano wyniki terapii, podkreslajac 1stotha
rolg allolICT: Drozd-Sokotowska J., Madry K., Waszczuk-Gajda A., Biecek P., Szwedyk P., Budziszewska
K.,Razny M., Dutka M., Obara A., Wasilewska E., Lewandowski K_, Piekarska A i wsp. Atypical chronic
myeloid leukaemia: a case of an orphan disease : a multicenter report by the Polish Adult Leukemia Group.
(Hematol. Oncol. 2018 : vol. 36, nr 3, 5. 570-575). Zrzadkich nienowotworowych chordb hematologicznych
w swoje) pracy naukowej zajmowalam si¢ takze choroba Castlemana (CD; Castleman disease) we
wspotpracy z Klinikg Chirurgii Klatki Piersiowej i Transplantacii, Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego
w Szezecime. We wspdlne) publikacji przeanalizowalismy serig przypadkéw CD pod katem aktualnych
kryteriow diagnostycznych oraz histopatologicznych, a takze wynikow 7astosowanych  opcji
terapeutycznych w Swietle najnowszych wytycznych: Wojtys M., Piekarska A , i wsp. Clinicopathological
comparison and therapeutic approach to Castleman disease : a case-based review. (J. Thorac. Dis. 2019 :
vol. 11, or 11, s. 4859-4874). Kolejng choroba rzadka w kregn moich zainteresowan klinicznych i
naukowych jest nocna napadowa hemoglobinuria (PNH; paroxysmal nocturnal hemoglobinuria). Na
podstawie piSmiennictwa i doswiadczen z badan kiinicznych, uaktualnitam stan wiedzy na temat PNH w
artykule pogladowym: Piekarska A., Lewandowski K. Nocna napadowa hemoglobinuria : aktualny stan
wiedzy, diagnostyka, dosigpne terapie i perspektywy na przyszlosé. (Hematologia 2020 - t. 11, nr 1, s. 30-
44). Ponadto w ramach PALG podsumowalismy bezpieczenstwo i skutecznosé procedury alloHCT w
leczeniu PNH: Markiewicz M., Drozd-Sokolowska J., Biecek P.. Dzierzak-Mistla M., Boguradzki P.,
Stantak M., Piatkowska-Jakubas B., Piekarska A. i wsp. Allogeneic hematopoietic stem cell transplantation
Jor paraxysmal nocturnal hemoglobinuria: multicenter analysis by the polish adult levkemia group. (Biol.
Blood Marrow Transplant. 2020 : vol. 26, nr 10, 5. 1833-1839).

532 TRANSPLANTACJE ALOGENICZNYCH KOMOREK KRWIOTWORCZYCH
Z uwagi na gléwny kierunek mojej pracy klinicznej zwiazany z transplantologia komorek krwiotworczych,
Zaangazowana jestem w szereg projektéw naukowych, realizowanych w ramach Sekcji ds./ Transplantacji

PALG oraz grup roboczych EBMT (Luropean Society for Blood and Marrow T ransplantation).
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Jednym z waznych klinicznic zagadniefn jest mikroangiopatia zwiazana z transplantacja, ktorego
problematyka diagnostyczng zajmowalismy w ramach Grupy Roboczej ds. Powiklan Transplantacyjnych
EBMT: Moiseev 1.8, Tsvetkova T., Aljurf M., Alnounou R.M, Bogard J., Chalandon Y., Drokov MY,
Dvimyk V., Faract M, Friis L.S,, Giglio F., Greinix H.T., Komblit B.T., Koelper C., Koenecke C.,
Lewandowski K., Niederwieser D., Passweg IR, Peczynski C., Penack Q. Peric Z., Piekarska A ., i wSD,
Clinical and morphological practices in the diagnosis of transplant-associated microangiopathy: a study
on hehalf of Transplant Complications Working Party of the EBM. (Bone Marrow Transplant. 2019 : vol.
54, nr7,s. 1022-1028).

We wspdipracy z ginekologami opracowalismy zatecenia dotyczace opieki nad kobietami po transplantacii,
z ktorych wigkszos¢ wskutek toksycznego efektu kondycjonowania na jajniki wymaga hormonalne; terapii
menopauzy oraz scistego nadzoru ginekologicznego pod katem ¢GVHD (gyn ¢cGVHD) oraz wtormych
nowotworow: Klasa L., Sadowska-Klasa A., Piekarska A., i wsp. Opieka ginekologiczna po transplantacyi
komarek krwiotwdrczyeh: zalecenia na podstawie pismiennictwa i wlasnych doswiadczen. (Acta Haematol.
Pol. 2019: vol. 50, nr 1, s. 10-14). Doswiadczenia dotyczace opicki ginekologicznej w zakresie
rozpoznawama powikian oraz wdrozonego postgpowania u pacjentek po alloHCT z naszej kliniki zostahy
zebrane i opublikowane: Klasa L., Sadowska-Klasa A., Piekarska A, Wydra D., Zaucha IM. The
management of gynecological complications in long-term survivors after allogeneic hematopoietic cell

transplantation : a single-center real-life experience. (Ann. Hematol. 2020 : vol. 99, nr 6, 5.1361-1368).

Wraz ze stomatologami z Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego zajmowalam sig kwestia suchosci jamy
ustnej w przebiegu ¢cGVHD. Zebrane i opracowane dane pochodzace od pacjentow naszej kliniki
zaowocowaly serig publikacji: Bogustawska-Kapata A., Kochanska B., Piekarska A, i wsp. Evaluation of
salivary glands secretion of patients in the late period after allogenic hematopoietic cell transplantation.
(J. Stomatol. 2011 : vol. 64, nr 7, 5. 443-456), Bogustawska-Kapata A_, Kochafiska B., Piekarska A . i wSp.
Subjective symptoms possibly associated with disorders of saliva secretion in patients in the late period
dafter allogeneic hematopoietic cefl transplamtation. (1. Stomatol, 2011; vol. 64, nr 8, s. 553-565),
Bogustawska-Kapata A., Kochanska B., Piekarska A., i wsp. Symptoms of xerostomia on physical
examination of patients in late period afier allogenic hematopoietic cell transplantation. (J. Stomatol. 2011
vol. 64, r 9, 5. 643-655), Bogustawska-Kapata A, Piekarska A, i wsp. Ucena wystepowania wybranych
objawbw suchosci jamy ustnej u pacjentéw z przewleklg postacig choroby "przeszczep przeciwko
gospodarzowi” (J.Stomatol.2014: vol.67, nr2, 5.175-194), Bogustawska -Kapata A., Piekarska A., i wsp.
Ocena stgzenia lizozymu i laktoferyny w Slinie pacjentow bgdgcych w péinym okresie po allogeniczne)
transplantacji komorek hematopoezy (HCT). (Nowa Stomatol. 2016 : R. 21, nr 2, 5. 83-93).

Inng czgsta postacig cGVHD jest zespét suchego oka jako efekt reakeji immunologicznej ukierunkowanej
na komorki gruczolow {zowych i aparatu ochronnego oka. Posta¢ oczna ¢GVHD wymaga $cisle)
wspoipracy z okulistami 1 wdrozenia odpowiedniej terapii miejscowej, w tym immunosupresyjnej. Efektem
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wspotpracy  Polskiego Towarzystwa Hematologéw 1 Transfuzjologéw, Polskiego Towarzystwa
Okulistycznego 1 Polskiego Towarzystwa Reumatologicznego bylo opublikowanie wytycznych
~Zapobieganie i leczenie cigzkiego zapalenia rogowki w przebiegu zespotu suchego oka™ oraz konsensusu
dotyczacego stosowania migjscowego cyklosporyny: Borkowski L., Dobrowolski D., Gil L., Gluszko P,
Grabska-Liberek 1., Misiuk-Hojto M., Mrukwa-Kominek E., Piekarska A, 1 wsp. Consensus statement on
the use of cyclosporin A in patients with severe keratitis in dry eye syndrome in ophthalmology,
rheumatology and hematology. (Klin. Oczna 2020 : vol. 122, nr 4, 5. 135-138). Istotne jest rowniez wsparcie
psychologiczne pacjentéw poddawanych alloHCT i ocena stanu psychicznego, niezbedna do zapewnienia
wilasciwe] opieki. We wspoltpracy z psychologiem opublikowatam dwie prace obejmujace) te zagadnienia:
Piekarska A., 1 wsp. Quality of life in chronic myeloid leukaemia patients afier haematopoietic cell
transplantation pretreated with second-generation tyrosine kinase inhibitors. (Wspdtez. Onkol. 2016 : vol.
20, nr 5, s. 414-417) oraz Jakitowicz Karolina, Piekarska A Czynniki psychologiczne istotne w procesie
transplantacyi komorek krwiotwairczvch. (Psychoonkologia 2014 . ¢ 18, nr 1, 5. 1-7),

Istotng dla rozwoju tolerancji immunologicznej komoérek dawcy wobec tkanek i komorek biorcy jest
subpopulacja hmfocytéw T regulatorowych (Tregs). W celu optymalizacji protokohu ¢cytometrycznego do
oceny Tregs we krwi obwodowej, stworzylam projekt, kiory po uzyskaniu finansowania od Rzadu
Francuskiego zrealizowatam w Centrum Oncopole w Toulouse. Zaproponowany przeze mmnie panel 9
markerow powierzchniowych byl pézniej zwalidowany w grupte zdrowych ochotnikach oraz chorych z
¢GVHD w UCK w Gdansku z planem wykorzystania do badan wicioo$rodkowych w ramach Sekgji
Transplantacyjnej PALG dotyczacych terapii pacjentow z ¢GVHD. Szczepoly procesu opracowywania
panelu zostaty opisane w publikacji: Piekarska A., i wsp. Identification of circulating regulatory T
lymphocytes with membrane markers - a new multiparameter flow cyfometry protocol. Folia

Histochem. Cytobiol. 2021 Jun 7

53.3 POWIKLANIA INFEKCYJINE U PACJENTOW H'EMATOLOGICZNYCH 1 PO
TRANSPLANTACI KOMOREK KRWIOTWORCZYCH

Jednym z nurtéw moich zainteresowan klinicznych i naukowych jest kwestia powiklan infekcyjnych i
mozliwosci zapobiegania ich rozwojowi. W ramach wspolpracy miedzyuczelnianej 2 Politechniky Gdariskg
zidentyfikowaliSmy geny pap(., sfa, usp and cnfi, kodujgce czynniki wirulencji szezepu bakterii E. coli
kolomzujace) pacjenta, ktore ulatwialy translokacje bakterii 1 odpowiadaty za wielokrotnie nawracajace
bakteriemie w trakcie aplazji po kolejnych cyklach leczenia chemioterapia: Krawczyk B, Sledzifiska A,
Piekarska A | 1 wsp.. Recurrent bowel-blood translocations of Escherichia coli with the unique virulence
characteristics over three-year period in the patient with acute myeloid leukaemia : case report. (J. Appl.
Genet. 2017 : vol. 58, nr 3, s. 415-418). W ramach wspdlpracy z Pracownig Badat Genetycznych w
Poznaniu, zaproponowaliémy warto$¢ progowa dia liczby kopii wirusa cytomegalii (CMV) wskazujacych
na replikacje wymagajgca wiaczenia terapii przeciwwirusowej: Kaniuka S., Piekarska A i wsp..
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Okreslenie progowej liczhy kopii wirusa CMV w reakcji PCR w czasie rzeczywistym wskazujgcej na
aktywnq replikacjg wirusowg u chorych po allogenicznej transplantacji komorek krwiotwdrczych. (Acta
Haematol. Pol. 2009 : t. 40, nr 3, s. 659-671).

Bardzo wazna czgdcig moich aktywnosdei jest wépéhworzenie zaleceft dotyczacych profilaktyki 1 leczenia
infekcji u pacjentéw hematologicznych 1 po transplantacji, ktore powstaja jako efekt wspotpracy miedzy
polskimi towarzystwami naukowymi. W ramach tej dziatalnosci powstaly wytyczne dotyczace szczepien
ochronnych: Piekarska A..i wsp. Szczepienia ochronne u chorvch doroslych po przeszczepieniu komorek
krwiotwérczych: zalecenia sekcji do spraw zakazefi PALG. (Acta Haematol. Pol. 2017: vol.48, nr 1, 5. 1-9);
Hus I, Piekarska A., 1 wsp. Szczepienia ochronne u dovosiyeh chorych na nowotwory hematologiczne oraz
u chorych z aspleniq : zalecenia PTHIT i sekcji do spraw zakazen PALG. (Acta Haematol. Pol. 2018 : vol.
49, nr 3, s. 93-101) oraz zalecenia postgpowania w infekcjach grzybiczych: Gil L., Katwak K., Piekarska
A 1 wsp. Antifungal management in adults and children with hematological malignancies or undergoing
hematopoietic cell transplantation:  recommendations of Polish Society of Hematology and Blood
Transfusion, Polish Society of Pediatric Oncology, and Hematology and Polish Adult Leukemia Study
Group, 2020. (Acta Haematol. Pol. 2020 : vol. 51, ar 2, 5. 60-72),

W ramach wspolpracy miedzy ofrodkami transplantacyjnymi dla dzieci 1 dorostych, zebralismy i
opracowalismy dane dotyczace profitu infekep po HCT. Wykazalismy istotne roznice miedzy tymi dwiema
grupami wickowymi: Czyzewski K., Styczynski J., Giebel S., Fraczkiewicz J, Salamonowicz M., Zajac-
Spychala O., Zaucha-Prazmo A., Drozd-Sokotowska J., Waszczuk-Gajda A., Dybko 1., Manko J., Zalas-
Wigcek P., Gatazka P., Wysocki M., Kowalczyk J., Wachowiak J., Gozdzik J., Basak G. W, Kalwak K.,
Adamska M., Hus M, Piekarska A., i wsp. Age-dependent determinants of infectious complications profile
in children and adults after hematopoietic celf transplantation: lesson from the nationwide study. (Ann.
Hematol. 2019: vol. 98, nr 9, s. 2197-2211). Kolgng wazng analizg przeprowadzong w ramach tej
wspolpracy bylo opisanie przypadkoéw rzadkich grzybic wywolanych przez Mucor: Styczyfski J.,
Czyzewski K., Fraczkiewicz ., Salamonowicz M., Piekarska A i wsp. Clinical spectrum and outcome of
invasive mucormycosis in children and adults: Polish experience of the decade 2010-2019. (Acta Haematol.
Pol. 2020 : vol. 51, nr 3, 5. 157-163). Analiza profilu zakazen u pacjentéw ze szpiczakiem plazmocytowym
poddanym procedurze konsolidacji wysokodawkowang chemioterapia wspomagang infuzjg autologicznych
komdrek krwiotworczych, zaowocowala publikacja: Waszczuk-Gajda A., Drozd-Sokotowska J., Basak
G. W, Piekarska A, 1 wsp. Infectious complications in patients with multiple myeloma afier high-dose
chemotherapy followed by autologous stem cell transplant: Nationwide Study of the Infectious
Complications Study Group of the Polish Adult Leukemia Group. (Transplant. Proc. 2020 : vol. 32, nr 7, s.
2178-2185).
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Informacja o osiagnieciach dydaktycznych, organizacyjnych oraz popularyzujacych nauke.

6.1 Opieka naukowo-dydaktyczna nad studentami

pelnienie funkcji koordynatora V roku English Division w zakresie przedmiotu hematologia
nauczanie (seminaria i ¢wiczenia) hematologii oraz transplantacji komoérek krwiotwoérczych
studentéw V roku Wydziatu Lekarskiego w jezyku polskim oraz w jezyku angielskim (English
Division)

dydaktyka w zakresie choréb wewngetrznych dla studentow VI roku Wydziatu Lekarskiego w jezyku
polskim oraz w jezyku angielskim (English Division)

Czlonek Komitetu Redakcyjnego Egzaminu Testowego z Chorob Wewnetrznych dla V roku
English Division w latach 2012-2018

opieka nad stazystami podyplomowymi, studentami programu Erasmus oraz IFMSA

opieka nad Kotem Naukowym przy Klinice Hematologii i Transplantologii w latach 2004-2006, od
reaktywacji kota naukowego w 2018 roku wspieranie pracy kofa i prowadzenie wspolnych

projektow

6.2 Opieka naukowo-dydaktyczna nad lekarzami

kierownik specjalizacji w dziedzinie choréb wewnetrznych - 2 lekarzy

kierownik specjalizacji w dziedzinie hematologii - 2 lekarzy

opieka nad lekarzami odbywajacymi staz podyplomowy

prowadzenie stazy specjalizacyjnych dla lekarzy specjalizujacych si¢ w chorobach wewnetrznych,

w hematologii oraz transplantologii klinicznej

6.3 Wspélautorstwo monografii dydaktycznych

Wspolautorstwo podrozdziatu VI INTERNY Szczeklika 2021: Przeszczepianie komorek
krwiotworezych

Opracowanie intemetowego programu edukacyjnego ,Kryteria diagnostyczne oraz strategia
leczenia nocnej napadowej hemoglobinurii”, wspolredagowanie zakladki dydaktycznej
..Iransplantologia” oraz od 2016 roku comiesieczne przygotowywanie komentarzy do publikacji
naukowych dotyczacych transplantacji komorek krwiotwoérczych dla portalu edukacyjnego -

Nl
1 en toonkolo
WWL LICITIAIOOIIKOLIOE1d DI

Nocna Napadowa Hemoglobinuria PNH — Przewodnik kieszonkowy (Sarah MacPherson, Jane

Mijovic Kondejewski) — konsultacja medyczna polskiego ttumaczenia, wydanie w 2017 roku
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6.4 Aktywny udzial w miedzynarodowych i krajowych konferencjach naukowych

Czynnie biorg udzial w krajowych 1 mi¢gdzynarodowych zjazdach, na ktorych prezentuje wyniki prac
whasnych i wyglaszam referaty naukowe.

Bytam wspdltautorem prac prezentowanych na ponizszych konferencjach:

20 Zjazd Polskiego Towarzystwa Hematologow i Transfuzjologow, Gdansk, 2003

10 Congress of the European Hematology Association, Stockholm, Sweden, 2005

21 7Zjazd Polskiego Towarzystwa Hematologéw 1 Transfuzjologow, Wista, 2005

22 Zjazd Polskiego Towarzystwa Hematologow 1 Transfuzjologow, Warszawa, 2007

37 Annual Meeting of the European Society for Blood and Marrow Transplantation, Panis, 2011

53 Annual Meeting of the American Society of Hematology, San Diego , USA, 2011

38 Annual Meeting of the European Society for Blood and Marrow Transplantation, Geneva, 2012
39 Annual Meetimg of the European Society for Blood and Marrow Transplantation, London, 2013
41 Annual Meeting of the European Society for Blood and Marrow Transplantation, Istambul, 2015
26 Zjazd Polskiego Towarzystwa Hematologdw 1 Transfuzjologow, Szezecin, 20135

2 Migdzynarodowa Konferencja Szkoleniowa Hematologia Kliniczna 1 Do$wiadczalna, Kazimierz
Dolny, 2016

42 Annual Meeting of the European Society for Blood and Marrow Transplantation, Valencia, 2016
43 Annual Meeting of the European Society for Blood and Marrow Transplantation, Marseilles, 2017
13 Kongres Polskiego Towarzystwa Transplantacyjnego, Warszawa, 2017

27 Zjazd Polskiego Towarzystwa Hematologdéw 1 Transfuzjologow, Warszawa, 2017

44 Annual Meeting of the European Society for Blood and Marrow Transplantation, Lisbon, 2018

3 Migdzynarodowa Konferencja Szkoleniowa Hematologia Kliniczna i Doswiadczalna, Kazimierz
Dolny, 2018

50 Congress of the International Society of Paediatric Oncology (SIOP), Kyoto, 2018

12 Konferencja Polskiej Grupy Raka Pluca, Warszawa, 2018

45 Annual Meeting of the Furopean Society for Blood and Marrow Transplantation, Frankfurt, 2019
28 Zjazd Polskiego Towarzystwa Hematologdw 1 Transfuzjologow, Lodz, 2019

61 Annual Meeting of the American Society of Hematology, Orlando , USA, 2019

46 Annual Meeting of the European Society for Biood and Marrow Transplantation, Madrid
(virtual}, 2020

47 Annunal Meeting of the European Society for Blood and Marmrow Transplantation, virtual, 2021



Bytam wykladowca na nastepujacych konferencjach migdzynarodowych:

IT Miedzynarodowa Konferencja Zakazenia w Hematologit 1 Transplantologii, Kazimierz Dolny,
05.2017; tytut wyktadu: Zakaienia OUN w transplantologii/ CNS infections in transplantology
T Migdzynarodowa Konferencja Zakazenia w Hematologii i Transplantologii, Kazimierz Dolny,
05.2019; tytul wykladu: Zakaienie Clostridium difficile po transplantacji alogenicznych komorek
krwiotworczych — polska analiza retrospekiywno / prospektywna

41 Congress of European Society for Clinical Nutrition and Metabolism, Krakéw, 09.2019; tytul
wykladu: Nutrition in haematological malignancies

22 Educational Course of the Infectious Diseases Working Party EBMT, Krakéw, 10.2019; tytul
wykladu: Analysis of clinical cases of respiratory viral infections

CEE Virtual Academy PNH; 02.2021; ; tytul wykladu: PNH in context of bone marrow failure /

aplastic anemia

6.5 Czlonkostwo w organizacjach 1 towarzystwach naukowych

e Czlonek Polskiego Towarzystwa Hematologdw 1 Transfuzjologow (PTHIT)

s Crlonek Polskiej Federacyi Osrodkow Transplantacyt Szpiku (PFOTS)

e Czionek Polskiej Grupy ds. Leczenia Biataczek u Dorostych (Polish Adult Leukemia Group -
PALG)- aktywne zaangazowanie w pracg Sekeji ds. Zakazen, Sekcji Transplantacyjnej oraz
Sekcji ds. Ostrych biataczek limfoblastycznych — w ramach tych sekcji opracowywanie
aktualnego protokohu leczenia biataczek limfoblastycznych, rekomendacy dotyczacych profilaktyki
1 leczenia zakazen u pacjentéw hematologicznych i po transplantacyi komorek krwiotwérezych oraz
realizacja projektow naukowo-badawczych

o Czlonek European Society for Blood and Marrow Transplantation (EBMT)- realizowanie
projektoéw badawczych z grupa robocza Transplant Complications WP EBMT oraz Infectious
Diseases WP EBMT

6.6 Staze w zagranmicznych osrodkach naukowych 1 akademickich

o 4.11-24.12.2003;. Staz naukowy jako stypendysta Rzadu Francuskiego — Laboratoire
d’Immunologie, Hopital Universitaire Rangueil, Toulouse, Francja

e 10-14.09.2012 - Stai kliniczny na Oddziale Hematologii, Szpital Kliniczny Umwersytetu J W
Goethe we Frankfurcie nad Menem

e 19.11-19.12.2017: Stai naukowy jake stypendysta Rzgdu Franmcuskiego — Laboratoire de
Génctique des Hémopathies, Institut Universitaire du Cancer- Oncopole, Toulouse, Francja
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6.7 Recenzowanie artykutow do czasopism krajowych i zagranicznych
e Acta Haematologica Polonica

e Journal of Infectiology

7. Tnne osiagnigcia

e 1.07.2006 — uzyskanie zespolowe) NAGRODY MINISTRA ZDROWIA za cykl publikacji
dotyczacych leczenia chorych z przewlekla biataczka szpikowa oraz zastosowania transplantacji
szpiku w leczeniu chordb rozrostowych uktadu krwiotworczego

e 0d 022019 roku zaangazowana jestem rowniez w inicjatywe COST Action CA17138 Furograft
Integrated European Network on Chronic Graft Versus Host Disease (¢cGVHD), finansowana
z funduszy europejskich, zrzeszajaca ekspertow z osrodkoéw akademickich, w ramach ktorej w
grupach roboczych realizujemy projekty zwiazane z cGVHD dotyczace epidemiologii, kryteriow
diagnostycznych, problemow socjoekonomicznych, immunoterapii i biomarkerow. Wraz z
cztonkami COST Eurograft cGVHD przygotowuje¢ aktualnie artykul pogladowy o fotoferezie
pozaustrojowej (ECP) oraz analize epidemiologiczng dotyczgcg podtypow ¢GVHD.

e Jestem czlonkiem zespolu ekspertow: ERS Task Force for the development of ERS/EBMT
consensus clinical practice guidelines on pulmonary chronic graft versus host disease. W
ramach mig¢dzynarodowej wspolpracy transplantologow i pulmonologéw powstaje konsensus
dotyczgey trudnego zagadnienia jakim jest plucna posta¢ cGVHD.

(podpis wnioskodawcy)
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