Recenzja osiggniecia naukowego pt. ,Wybrane czynniki wptywajace na wyniki
transplantacji- alogenicznych komdrek krwiotwérczych” oraz aktywno$ci naukowej,
dydaktycznej i organizacyjnej dr med. Agnieszki Piekarskiej, adiunkta w Klinice

Hematologii i Transplantologii UCK, Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego

Podstawowe dane o Kandydatce

Dr med. Agnieszka Piekarska ukonczyta Wydziat Lekarski Akademii Medycznej
w Gdansku w roku 2001 uzyskujac dyplom lekarza z wyréznieniem ‘Primus Inter
Pares’. Po odbyciu stazu podyplomowego, w latach 2003 — 2003 byta doktorantkg w
Klinice Hematologii i Transplantologii, SPSK nr 1 ACK Akademii Medycznej w
Gdansku. Nastepnie zostata zatrudniona w Klinice Hematologii i Transplantologii
Uniwersyteckiego  Centrum  Klinicznego (UCK), Gdanskiego Uniwersytetu
Medycznego, poczagtkowo w latach 2006 — 2009 jako mtodszy asystent, pdzniej w
latach 2010 — 2018 na stanowisku adiunkta i starszego asystenta a od roku 2019 do
chwili obecnej pracuje jako starszy wyktadowca/adiunkt dydaktyczny w tej jednostce.
W roku 2008 uzyskata tytut doktora nauk medycznych (obrona z wyréznieniem),
nadany przez Rade Wydziatu Lekarskiego Akademii Medycznej w Gdansku. Tytut
rozprawy doktorskiej: ‘Wplyw rekonstytucji immunologicznej na ksztaftowanie sie
odpornosci przeciwzakaznej u chorych po przeszczepieniach allogenicznych komadrek
macierzystych hematopoezy”. Jest specjalista chorob wewnetrznych (od 2009),
hematologii (od 2013) i transplantologii klinicznej (od 2017). W trakcie pracy
zawodowej odbyta trzy staze w zagranicznych osrodkach naukowych i akademickich:
w roku 2003 jako stypendysta Rzadu Francuskiego w Laboratoire d’Immunologie,
Hépital Universitaire Rangueil, Toulouse, Francj; w roku 2012 - staz kliniczny na
Oddziale Hematologii, Szpital Kliniczny Uniwersytetu J W Goethe we Frankfurcie nad
Menem i w roku 2017 - staz naukowy jako stypendysta Rzadu Francuskiego w
Laboratoire de Génétique des Hémopathies, Institut Universitaire du Cancer-

Oncopole, Toulouse, Francja.

Dr Agnieszka Piekarska aktywnie dziata w towarzystwach naukowych, szczegolnie
chcatabym podresli¢ jej dziatalno$¢ w grupie roboczej Transplant Complications WP

EBMT oraz Infectious Diseases WP EBMT European Society for Blood and Marrow



Transplantation (EBMT). Jest cztonkiem cztonkiem zespotu ekspertéw: ERS Task
Force for the development of ERS/EBMT consensus clinical practice guidelines on
pulmonary chronic graft versus host disease. W ramach miedzynarodowej wspotpracy
transplantologdw i pulmonologéow pracuje nad konsensusem dotyczacym ptucnej
postaci przewlektej choroby przeszczep przeciw gospodarzowi (cGVHD). Jest obecnie
zaangazowana w realizacje dwoch projektéw Anti-thymocyte globulin as graft-versus-
host disease prevention — survey of clinical practice in EBMT centers. A study from the
Transplant Complications Working Party (TCWP) of EBMT oraz IDWP-EBMT survey
on the management of Clostridioides difficile infections in patients after allogeneic
hematopoietic cell transplantation. Od 02.2019 roku dr Agnieszka Piekarska
uczestniczy w realizacji projektdw dotyczacych epidemiologii, kryteriow
diagnostycznych, problemoéw socjoekonomicznych, immunoterapii i biomarkeréw
cGVHD w ramach COST Action CA17138 Eurograft Integrated European Network on
Chronic Graft Versus Host Disease (cGVHD).

Osobiscie mam przyjemnos¢ wspotpracowac z dr Agnieszkg Piekarskg w ramach
Sekcji ds. Zakazen PALG, ale jest ona rowniez aktywnym czionkiem Sekgji
Transplantacyjnej oraz Sekcji ds. ostrych biataczek limfoblastycznych. Uczestniczy
zarowno w realizacji projektow naukowo-badawczych jak rowniez w opracowywaniu
rekomendacji PALG.

Dr med. Agnieszka Piekarska jest Cztonkiem Polskiego Towarzystwa Hematologow i
Transfuzjologdw (PTHIT) i Polskiej Federacji Osrodkéw Transplantacji Szpiku
(PEOTS)

Ocena osiggniecia naukowego: ,Wybrane czynniki wptywajace na wyniki transplantac;ji

alogenicznych komorek krwiotworczych” (zgodnie z art. 219 ust. 1 pkt. 2 Ustawy)

Osiagniecie naukowe obejmuje cykl 4 publikacji (3 prace oryginalne i 1 praca
pogladowa) o tgcznym IF: 10.957, punktacja MNiSW - 215. Dr Agnieszka Piekarska
jest pierwszym autorem w kazdej publikacji. W kazdej z nich jej wkiad jest bez
watpienia wiodacy i obejmuje m. in. koncepcje pracy, interpretacje analiz
statystycznych i napisanie/wspoéttworzenie manuskryptow. Tematyka prac jest
niezmiernie istotna z punktu widzenia klinicznego. Procedura alogenicznej

transplantacji komorek krwiotwérczych (alloHCT) stanowi szanse na wyleczenie



okreslonych nowotworowych oraz nienowotworowych choréb hematologicznych,
obcigzona jest jednak licznymi powiktaniami. Chorobowos¢ i $miertelno$¢ zwigzane z
sama procedurg wptywajg w istotny sposéb, obok nawrotu choroby podstawowej na
niepowodzenie leczenia. Z powyzszych wzgledow identyfikacja czynnikow, ktére moga
mie¢ wplyw na ostateczny wynik transplantacji pozwolitaby w bardziej optymalny

sposob zaréwno kwalifikowa¢ chorych do alloHCT jak i prowadzi¢ opieke po zabiegu,

W pierwszej publikacji cyklu (Ann Hematol. 2015) autorzy oceniali wptyw
wczesniejszego stosowania inhibitoréow kinaz tyrozynowych (IKT) na wyniki alloHCT u
chorych na przewlekig biataczke szpikowa (CML). Od kilkunastu lat ta grupa lekdw
stanowi standard leczenia CML, a alloHCT wykonywana jest jedynie u waskiej chorych
u ktorych nie powiodto sie leczenie IKT z powodu opornosci, nietolerancji lub progresji
choroby do fazy akceleracji lub ostrej biataczki. Sg to obecnie sytuacje rzadkie, ale
alloHCT jest jedyna opcjg stwarzajgca szanse poprawy rokowania u chorych na CML
po niepowodzeniu leczenia ITK. Dr Piekarska i wspétpracownicy na podstawie oceny
28 chorych na CML poddanych alloHCT wykazali, ze procedurg mozna bezpiecznie
przeprowadzi¢ u chorych po wczeéniejszym leczeniu ITK 2. generacji. W przypadku
kryzy blastycznej przed kwalifikacjg do alloHCT nalezy dazy¢ do zmniejszenia klonu

biataczkowego i doprowadzi¢ do fazy przewlektej CML.

Tematem drugiej pracy opublikowanej w Ann Hematol w roku 2018 jest ocena wptywu
kolonizacji bakteriami wieloopornymi ((multidrug-resistant bacteria, MDRB) na wyniki
transplantacji. Przeprowadzono analize 120 chorych poddanych alloHCT w latach
2012-2014 i wykazano, ze kolonizacja ma negatywny wptyw na catkowite przezycie po
alloHCT i $miertelno$¢ zwigzang z zakazeniami. Kolonizacja stanowi najbardziej
prawdopodobne zrédio zakazen w czasie neutropenii, w zwigzku z czym informacja o
wczeséniejszej kolonizacji powinna by¢ kluczowa przy wyborze empirycznej
antybiotykoterapii. Kolejnym waznym wnioskiem jest opisany przez autorow zwigzek

miedzy stosowaniem metronidazolu a czestym wystepowaniem ostrej GVHD.

Trzecia praca cyklu opublikowana w Acta Hematol Pol w roku 2019 to artykut
przeglagdowy dotyczacy leczenia zywieniowego - bardzo waznego w aspekcie opieki
potransplantacyjnej. W pracy opisano metody zywienia doustnego i dojelitowego oraz

pozajelitowego, przedstawiono zasady prawidfowej oceny stanu odzywienia oraz



odpowiednie dopasowania drogi, kalorycznosci i skltadu zywienia. Praca zostata
przygotowana wspolnie ze specjalistg dietetyki oraz farmaceutami szpitalnymi.

Ostatnia, czwarta praca cyklu dotyczy powiktan infekcyjnych zwigzanych z procedurg
alloHCT. Autorzy przeprowadzili prospektywng analize pacjentéw z naturalnie nabytg
odpornoscig przeciw HBV oraz poddanych zindywidualizowanemu cyklowi szczepien
p/HBV po alloHCT (0 — 1 — 2 — 6 — 12 miesiecy) i wykazali, ze szczepienie dawcow
przeciw HBV wptywa na lepsza odpowiedz u biorcow przeszczepu. Podwojne dawki
szczepionki nalezy rozwazy¢ u chorych nie immunizowanych przed HCT. U chorych

stabo odpowiadajgcych nalezy stosowac zintensifikowany program szczepien.

Podsumowujac, moja ocena osiggniecia naukowego jest bardzo wysoka, zaréwno w
odniesieniu pod podjetego, bardzo aktualnego klinicznie tematu jak i uzyskanych
wynikow w odniesieniu do poprawy wynikdéw allogenicznej transplantacji komérek
krwiotwérczych i poprawy jakosci zycia chorych. Dr med. Agnieszka Piekarska
odegrata niewatpliwie wiodaca role w opracowaniu koncepcji wszystkich projektow, ich

przeprowadzeniu oraz przygotowaniu manuskryptow.

Ocena dziatalnosci naukowej

Dorobek naukowy dr med. Agnieszki Piekarskiej zgodnie z analizg
bibliometryczng przeprowadzong przez Biblioteke Gtéwna Gdanskiego Uniwersytetu
Medycznego obejmuje (poza pracami wchodzacymi w sktad osiagniecia naukowego)
33 petnotekstowe publikacje, w tym 13 prac oryginalnych w czasopismach z IF, 11
prac oryginalnych w czasopismach bez IF oraz 8 prac pogladowych/kazuistycznych i
1 list do redakcji. O wysokim poziomie naukowym prac $wiadczy ich publikacja w
czasopismach hematologicznych, takich jak: Bone Marrow Transp (IF-4,7), Hematol
Oncol (3,4), Sci Rep (3,99). Indeks Hirscha Habilitantki wedtug wynosi 6, a liczba
cytowan (bez autocytowan) wedtug Web of Science wynosi 96. Wyrazem duzej
aktywnosci naukowej Habilitantki jest rowniez jej czynny udziat w wielu zagranicznych
i polskich i konferencjach naukowych. Dr Piekarska jest autorem i wspotautorem 35
komunikatow naukowych, w tym 8 prezentowanych na zjazdach zagranicznych i 27 na
zjazdach krajowych. Habilitantka wygtosita pie¢ wyktadéw plenarnych na

konferencjach miedzynarodowych. O dynamicznym rozwoju naukowym Habilitantki w



ostatnim czasie $wiadczy fakt, ze wiekszo$¢ publikacji w Jej dorobku powstata po
uzyskaniu stopnia doktora, IF prac opublikowanych po doktoracie wynosi 51,271
(przed doktoratem 5,643).

Ocena aktywnosci naukowej (poza cyklem publikacji, o ktorych mowa w art. 219 ust.
1 pkt. 2 Ustawy)

Dorobek naukowy dr med. Agnieszki Piekarskiej obejmuje publikacje z
dziedziny hematologii i transplantacji komérek krwiotwdrczych z uwzglednieniem
powikian infekcyjnych. Najwazniejszg, w mojej opinii, cze$¢ dorobku naukowego
Habilitantki stanowig prace dotyczace diagnostyki, profilaktyki i leczenia zakazen u
pacjentow hematologicznych, w tym pacjentow po transplantacji komorek
krwiotwdrczych. Dr Agnieszka Piekarska aktywnie dziata w Sekcji Infekcyjnej PALG
jest wspotautorkg zalecen dotyczgcych szczepien zaroéwno u chorych poddawanych
transplantacji komorek krwiotwérczych, jak i ogélnie chorych hematologicznych (Acta
Haematol. Pol. 2017; Acta Haematol. Pol. 2018) oraz zalecen postepowania w
infekcjach grzybiczych (Acta Haematol. Pol. 2020). Warto zwrdcic uwage na
wartosciowe prace, ktore powstaty w ramach wspotpracy miedzy polskimi osrodkami
transplantacyjnymi dotyczace istotnych réznic w profilu zakazen po transplantacji
miedzy dzieémi i dorostymi pacjentami (Ann. Hematol. 2019), profilu zakazen u
chorych na szpiczaka poddawanych autoHCT (Transplant. Proc. 2020) oraz rzadkich
grzybic wywotanych przez Mucor. (Acta Haematol. Pol. 2020). W kolejnej pracy, ktora
powstata we wspotpracy z Politechnikg Gdanskg opisano przypadek pacjenta z
nawracajgca bakteriemig w czasie aplazji po chemioterapii i zidentyfikowano geny
papC, sfa, usp and cnfl, kodujgce czynniki wirulencji szczepu bakterii E£. coli
kolonizujgcej pacjenta, ktére utatwiaty jej translokacje (J. Appl. Genet. 2017).

Drugim waznym tematem publikacji dr med. Agnieszki Piekarskiej sg transplantacje
alogenicznych komorek krwiotwérczych, szczegdlnie w aspekcie rozpoznawania i
leczenia powiktann, zwtaszcza zwigzanych z chorobg przeszczep przeciw
gospodarzowi (GVHD). Warto podkreslic, ze czes¢ z tych publikacji powstata w
ramach realizacji projektéw Sekcji ds./ Transplantacji PALG oraz grup roboczych
EBMT (European Society for Blood and Marrow Transplantation). Efektem badan jest

opracowanie i przedstawienie klinicznej praktyki dotyczacej mikroangiopatii zwigzanej



z transplantacjg (Bone Marrow Transplant. 2019). Kolejng pracg rowniez dotyczacag
opieki nad chorymi po transplantacji jest przedstawienie wiasnych doswiadczen
osrodka gdanskiego dotyczacych rozpoznawania i leczenia ginekologicznych powiktan
po alloHCT (Ann. Hematol. 2020). Wspélnie z ginekologami Habilitantka opracowania
zalecenia dotyczace opieki nad kobietami po transplantacji szczegolnie pod katem
ginekologicznych objawow przewlektej GVHD oraz wtérnych nowotworéw (Acta
Haematol. Pol. 2019). Habilitantka uczestniczyta réwniez w badaniach nad innymi
powikfaniami w przebiegu cGVHD, jak zesp6t suchoéci jamy ustnej w przebiegu
cGVHD (J. Stomatol. 2011; J. Stomatol. 2014; Nowa Stomatol. 2016) oraz zespot
suchego oka. Dr med. Agnieszka Piekarska uczestniczyta w tworzeniu wytycznych
,Zapobieganie i leczenie ciezkiego zapalenia rogdéwki w przebiegu zespotu suchego
oka", ktore powstaty we wspdtpracy Polskiego Towarzystwa Hematologow i
Transfuzjologéw, Polskiego Towarzystwa Okulistycznego i Polskiego Towarzystwa
Reumatologicznego oraz konsensusu dotyczacego stosowania miejscowego

cyklosporyny (Klin. Oczna 2020).

Przedmiotem zainteresowan Habilitantki sa rowniez zagadnienia dotyczace
immunologii transplantacyjnej. Jest ona autorkg projektu, ktdérego celem byta
optymalizacja protokotu cytometrycznego do oceny limfocytéw T-regulatorowych we
krwi obwodowej. Projekt po uzyskaniu finansowania od Rzadu Francuskiego zostat
zrealizwany w Centrum Oncopole w Toulouse (Folia Histochem. Cytobiol. 2021 Jun 7)
Zaproponowany przez Habilitantke panel 9 markerdéw powierzchniowych zostat
nastepnie zwalidowany w grupie zdrowych ochotnikach oraz chorych z cGVHD w UCK
w Gdansku i ma zosta¢ wykorzystany do badan wieloosrodkowych prowadzonych w

ramach Sekcji Transplantacyjnej PALG dotyczacych terapii pacjentéw z cGVHD.

Pozostate publikacje dr med. Agnieszki Piekarskiej dotycza nowych postepowania
diagnostycznego i terapeutycznego w nowotworowych i nienowotworowych chorobach
hematologicznych. Szczegolnie wartosciowe sg moim zdaniem prace odnoszace sie
do nowotworéw ukfadu krwiotworczego. Habilitantka  uczestniczyta w
wieloosrodkowym badaniu klinicznym 1l fazy PALG, w ktérym oceniano skutecznos¢ i
toksycznos¢ |l wczesnej indukcji wg schematu CLAM. W badaniu wykazano, ze
intensyfikacja leczenia w 14 dobie cyklu u chorych z odsetkiem blastéw >10% w szpiku

pozwolita na uzyskaniu wyzszego wskaznika catkowitych remisji, co prowadzito do



poprawy przezycia m.in. poprzez umozliwienie przeprowadzenia alloHCT. Wyniki
badania zastaty zakwalifikowane w 2016 roku do prezentacji w trakcie sesji ustnej
zjazdu Amerykanskiego Towarzystwa Hematologicznego (ASH, American Society of
Hematology) i opublikowane w Leuk. Lymphoma 2020. W drugim projekcie PALG, w
ktorym uczestniczyta Habilitantka wykazano w analizie wieloczynnikowej Zze
zastosowanie schematu DAC poprawia przezycie pacjentdw z mutacjg IDH2. (Sci Rep.
2021).

Dr med. Agnieszka Piekarska brata udziat w badaniach dotyczgcych leczenia
azacytydyng chorych ze wznowa lub ryzykiem wznowy ostrej biataczki szpikowej po
alloHCT. Wykazano korzys¢ z zastosowania terapii, szczegodlnie jako pomostu do
drugiej alloHCT. (Eur. J. Haematol. 2021). Habilitantka opisata réwniez nowatorska
metode leczenia chemio-opornej wznowy ostrej biataczki limfoblastycznej po alloHCT
za pomocy niestandardowej terapii sktadajgcej sie m.in. z nilotynibu co umozliwito

uzyskanie remisji biataczki i przeprowadzenie 2. alloHCT (Oncol. Res. Treat. 2018).

Warto rowniez wspomnie¢ o badaniach nad chorobami rzadkimi, w ktdrych
uczestniczyta Habilitantka, takimi jak atypowa przewlekta biataczka szpikowa
(Hematol. Oncol. 2018), chorobg Castlemana (CD; Castleman disease) (J. Thorac.
Dis. 2019) czy nocnha napadowa hemoglobinuria (PNH; paroxysmal nocturnal
hemoglobinuria). Dr med. Agnieszka Piekarska jest pierwszg autorkg bardzo
warto$ciowej pracy przegladowej dotyczacej aktualnego stanu wiedzy na temat PNH
(Hematologia 2020) oraz wspotautorkg pracy oryginalnej w ktérej opisano polskie
dos$wiadczenia stosowania alloHCT w leczeniu PNH (Biol. Blood Marrow Transplant.
2020).

W mojej opinii dorobek naukowy dr med. Agnieszki Piekarskiej stanowi istotny
wktad w rozwdj nowych metod rozpoznawania i leczenia powikian alloHCT,
szczegolnie GVHD oraz powiktan infekcyjnych jak réwniez nowych metod leczenia
nowotworowych i nienowotworowych chorob hematologicznych, czego najlepszym
wyrazem sa publikacje wynikéw badan w renomowanych czasopismach
hematologicznych. Chciatabym podkresli¢, ze wiele z nich byto realizowane w ramach
wieloosrodkowych projektéow PALG i EBMT. Catos¢ dorobku naukowego Habilitantki
wskazuje na umiejetnos¢ tworzenia i konsekwentnej realizacji projektow naukowych o

wysokiej warto$ci poznawczej.



Ocena osiggnie¢ dydaktycznych, organizacyjnych oraz popularyzujgcych nauke.

Dr med. Agnieszka Piekarska jest nauczycielem akademickim, prowadzi zajecia
(seminaria i C¢wiczenia) z zakresu hematologii oraz transplantacji komorek
krwiotworczych dla studentéw V roku Wydziatu Lekarskiego w jezyku polskim oraz w
jezyku angielskim (English Division) Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego oraz z
zakresu choréb wewnetrznych dla studentow VI roku Wydziatu Lekarskiego w jezyku
polskim oraz w jezyku angielskim (English Division). Petni ponadto funkcje
koordynatora V roku English Division. W latach 2012-2018 byta cztonkiem Komitetu
Redakcyjnego Egzaminu Testowego z Choréb Wewnetrznych dla V roku English
Division. Prowadzi opieke nad stazystami podyplomowymi, studentami programu
Erasmus oraz IFMSA. Zajmowata sie opiekga nad Kotem Naukowym przy Klinice
Hematologii i Transplantologii w latach 2004-2006, obecnie ponownie od roku 2018
roku aktywnie uczestniczy w jego pracach.

Byta kierownikiem specjalizacji 2 lekarzy w dziedzinie choréb wewnetrznych oraz 2
lekarzy w dziedzinie hematologii. Sprawuje ponadto opieke nad lekarzami
odbywajgcymi staz podyplomowy, prowadzi stazy specjalizacyjnych dla lekarzy
specjalizujgcych sie w chorobach wewnetrznych, w hematologii oraz transplantologii
kliniczne;j.

Dr med. Agnieszka Piekarska konsultowala medycznie polskie tumaczenie
przewodnika kieszonkowego Nocna Napadowa Hemoglobinuria PNH - (Sarah
MacPherson, Jane Mijovic Kondejewski 2017), opracowata internetowy program
edukacyjny pt. ,Kryteria diagnostyczne oraz strategia leczenia nocnej napadowej
hemoglobinurii” a od 2016 roku comiesieczne przygotowuje komentarze do publikacji
naukowych dotyczgcych transplantacji komdrek krwiotwérczych dla portalu

edukacyjnego - www.hematoonkologia.pl. Jest ponadto wspotautorkg podrozdziatu

VI.L INTERNY Szczeklika 2021: Przeszczepianie komorek krwiotworczych

Dr med. Agnieszka Piekarska byta cztonkiem komitetu organizacyjnego 20 Zjazdu

Polskiego Towarzystwa Hematologéw i Transfuzjologow, Gdansk, 2003.



Whiosek koncowy

W podsumowaniu opinii stwierdzam, ze dr med. Agnieszka Piekarska spetnia
kryteria stawiane kandydatom ubiegajacym sie o nadanie stopnia doktora
habilitowanego zgodnie z art. 219 Ustawy z dnia 20 lipca 2018r. (Dz. U. z 2021r. poz.
478 z p6zn. zm.) Wysoko oceniam zaréwno cykl publikacji stanowigcy osiggniecie
naukowe Habilitantki, jak i catoksztatt jej dziatalnosci naukowej, dydaktycznej i
organizacyjnej. Pragne podkreslic, ze Habilitantka jest cenionym specjalista w
hematologii, transplantologii a takze powiktan infekcyjnych wynikajacych z chordb
hematologicznych lub ich leczenia. Na uznanie zastuguje rowniez Jej wkfad i
zaangazowanie w dziatalno$¢ PALG oraz praca w grupach roboczych EBMT.
Uwazam, ze dr med. Agnieszka Piekarska posiada petne kwalifikacje do prowadzenia
samodzielnej pracy naukowo-badawczej i z petnym przekonaniem zwracam sie do
Rady Nauk Medycznych Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego o dopuszczenie jej do

dalszych etapow postepowania habilitacyjnego.
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