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Analizy dorobku naukowego, aktywnosci zawodowej i dydaktycznej dr. n. med.
Tomasza Wasniewskiego dokonatem na podstawie dokumentéw przestanych mi przez
Gdanski Uniwersytet Medyczny, ktore zostaty ztozone w Centralnej Komisji ds. Stopni i

Tytutéw Naukowych w 2019 roku.
Oswiadczam, ze z Habilitantem nie wigzg mnie zadne wspdlne aktywnosci naukowe.

Dr n. med. Tomasz Wasniewski ukonczyt Wydziat Lekarski Akademii Medycznej
w Gdansku w 1994 roku. Od poczatku swojej aktywnosci zawodowej zwigzany byt z
Wojewoddzkim Szpitalem Specjalistycznym w Olsztynie, przechodzac przez wszystkie
stanowiska asystenckie. W 2015 roku, po wygraniu konkursu objat stanowisko Ordynatora
Oddziatu Klinicznego Ginekologiczno-Potozniczego i Ginekologii Onkologicznej tegoz szpitala.
W trakcie swej pracy w 1998 rbku uzyskat I-szy stopnien, a w 2001 roku ll-gi stopien
specjalizacji w zakresie pofoznictwa i ginekologii. W 2011 roku zostat specjalista w dziedzinie

ginekologii onkologiczne;j.

Stopien doktora nauk medycznych w zakresie medycyny Habilitant uzyskat po obronie
rozprawy doktorskiej ,Retrospektywna ocena wybranych czynnikow prognostycznych u

chorych leczonych z powodu raka bfony sluzowej trzonu macicy”, przeprowadzonej przez Rade
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Wydziatu Lekarskiego Akademii Medycznej w Gdarisku w 2007 roku, ktérej promotorem byt

prof. dr hab. med. Janusz Emerich.

Na podkreslenie zastuguje duza aktywnos$¢ dydaktyczna Habilitanta, ktory od samego
poczatku witgczyt sie aktywnie w tworzenie nowego Wydziatu Lekarskiego na Uniwersytecie
Warminsko-Mazurskim w Olsztynie. W latach 2007 — 2012 byt adiunktem w Katedrze
Podstawowych Nauk Medycznych UWM, od 2012 adiunktem w Katedrze Ginekologii i
Potoznictwa Wydziatu Nauk Medycznych UWM, zas od 2013 petnit funkcje zastepcy
Kierownika Kliniki w Katedrze Potoznictwa, Perinatologii i Ginekologii Collegium Medicum
UWM w Olsztynie. Byt takze twdrcq i wieloletnim opiekunem Ginekologiczno - Potozniczego

Naukowego Kota Studenckiego przy Katedrze Ginekologii i Potoznictwa UWM w Olsztynie.

Interesujgce sg takze pozamedyczne osiggniecia dr. n. med. Tomasza Wasniewskiego.
W latach 2000 — 2004 ukonczyt studia doktoranckie na Wydziale Nauk Ekonomicznych
Uniwersytetu Warminsko — Mazurskiego w Olsztynie. Kandydat jest takze absolwentem
Panstwowe]j Szkoty Muzycznej w Olsztynie Pierwszego (1982) i Drugiego Stopnia (1987) w
klasie kontrabasu.

Habilitant odbyt liczne staze w wiodacych krajowych i europejskich osrodkach
ginekologii onkologicznej i endoskopowej — m.in. dwukrotnie dwumiesieczne kursy z zakresu
histeroskopii i laparoskopii w Spaarne Hospital w Haarlemie w Holandii w 1999 i w 2002 roku,

oraz szkolenie laparoskopowe w University Hospital of Clermont - Ferrand w 2003 roku.

Dr n. med. Tomasz Wasniewski aktywnie uczestniczy takze w dziatalnosci
srodowiskowych towarzystw naﬁkowych. W latach 2009 — 2015, przez dwie kadencje, petnit
funkcje Przewodniczacego Warminsko - Mazurskiego Oddziatu Polskiego Towarzystwa
Ginekologicznego. Od 2015 roku do chwili obecnej sprawuje funkcje Konsultanta
Wojewodzkiego w dziedzinie ginekologii onkologicznej dla wojewddztwa warminsko —
mazurskiego. Od 2015 roku jest takze statym cztonkiem Panstwowej Komisji Egzaminacyjnej
w dziedzinie ginekologii onkologicznej.

Habilitant jest aktywnym cztonkiem towarzystw naukowych - Polskiego Towarzystwa
Ginekologow i Potoznikéw, Polskiego Towarzystwa Ginekologii Onkologicznej, a takze
European Society of Gynaecological Oncology (ESGO). Byt jednym z inicjatorow powotania

Polskiej Grupy Onkologii Ginekologicznej (PGOG), zajmujacej sie badaniami klinicznymi na




terenie naszego kraju. Jest takze wspotzatozycielem i cztonkiem utworzonej w 2015 roku przez
Polskie Towarzystwo Ginekologii Onkologicznej Grupy Roboczej ds. Zachowania Ptodnosci u

Chorych Onkologicznych (Oncofertility).

Dr n. med. Tomasz Wasniewski byt promotorem 24 prac licencjackich na Wydziale
Nauk o Zdrowiu Uniwersytetu Warminsko - Mazurskiego w Olsztynie (do 2019 roku).
Uczestniczy takze w szkoleniu mtodych adeptow ginekologii i potoznictwa, bedac

kierownikiem specjalizacji 4 lekarzy, a takze 2 lekarzy z ginekologii onkologicznej.

W zakresie pozyskiwania grantéw i sSrodkow na dziatalno$¢ naukowg na wyrdznienie
zastuguje udziat w projekcie STRATEGMED 2015, w ktorym Habilitant byt pierwszym
wspotwykonawcgy i liderem zadania nr 1 pt. ,Zorganizowanie unikalnego systemu zbierania i
przechowywania materiatu biologicznego”, w wieloosrodkowym badaniu Narodowego
Centrum Badan i Rozwoju: Stworzenie referencyjnego modelu Diagnostyki Personalizowanej
Guzow Nowotworowych w oparciu o analize heterogennosci guza z wykorzystaniem
biomarkeréw genomowych, transkryptomu i metabolomu, oraz badan obrazowych PET/MRI,
jako narzedzia do wdrazania monitorowania terapii zindywidualizowanej MOBIT study

(Molecular Biomarkers for Individualized Therapy).

Ocena osiggniecia naukowego

Oceniane osiggniecie ﬁaukowe sktada sie z cyklu 3 prac oryginalnych oraz 1 pracy
przeglagdowej, o wspdlnym tytule ,,Nowe biomarkery molekularne patologicznych zmian
btony sluzowej trzonu macicy”. Sumaryczny wspotczynnik oddziatywania Impact Factor (IF)
dla catego osiggniecia wynosi 8,621, za$ liczba punktow MNiSW (wedtug nieprzeliczonej na
obecnie obowigzujaca klasyfikacjg) —80. W dwdch pracach Habilitant jest pierwszym autorem,
w jednej drugim (z zaznaczonym w pracy rownowaznym pierwszym wspotautorstwem), i w
jednej trzecim. Prace ukazaty sie w latach 2015 — 2019, po uzyskaniu przez Habilitanta stopnia

doktora nauk medycznych.

Rak btony $luzowej trzonu macicy jest narastajgcym problemem ginekologii

onkologicznej. Aktualnie to najczestszy nowotwor zenskich narzgdow rodnych. W 2020 roku




w Polsce odnotowano 9869 nowych przypadkow, i az 2195 zgonéw z powodu tej choroby.
Liczba zachorowan corocznie wzrasta, a gildwnym powodem tego wydaja sie by¢ wydtuzenie
zycia i zwiekszenie odsetka otytosci w Europie. Pomimo faktu, iz znane sg liczne czynniki ryzyka
wystgpienia tego nowotworu, mimo wzglednie duzej skutecznosci leczenia i zazwyczaj niskiego
stopnia zaawansowania choroby w momencie jej rozpoznania, nadal liczba zgonéw w Polsce

przewyzsza srednig europejskg (11 vs 7.7 / 100 tys.).

Szczegétowa analiza czynnikéw prognostycznych raka endometrium doprowadzita w roku
2009 do zmiany klasyfikacji stopni zaawansowania tego nowotworu przez FIGO, uwzgledniajgc
obecnos$¢ tzw. czynnikéw kliniczno-patomorfologicznych. Rozwdj biologii molekularnej, a zwtaszcza
genomiki, doprowadzit do podwazenia dotychczasowego podziatu rakéw endometrium
zaproponowanego przez Bockmana juz w 1983 roku na dwa gtéwne typy: typ | — endometrioidalny
(hormonozalezny, zwigzany z otytoscia, dotyczgcy mtodszych pacjentek, lepiej rokujgcy), i typ
Il = nieendometrioidalny (niezalezny od hormondw, bez zwigzku z otytoscig, o gorszym
rokowaniu). W 2006 roku dzieki wspdlnej inicjatywie dwdch amerykanskich instytucji:
National Cancer Institute oraz National Human Genome Research Institute, powotano projekt
The Cancer Genome Atlas (TCGA). Jego gtéwnym celem byto opracowanie profilu
genetycznego nowotworow cztowieka. Na podstawie analizy genomu raka btony Sluzowej
trzonu macicy w 2013 roku wyrdzniono 4 typy molekularne raka endometrium uwzgledniajgce
mutacje w zakresie genu POLE, niestabilnos¢ mikrosatelitarng, oraz mutacje w zakresie genu
p53, roznigce sie nie tylko pod wzgledem genetycznym, ale takze odznaczajace sie innym

rokowaniem.

Osiagniecie naukowe dr. n. med. Tomasza Wasniewskiego doskonale wpisuje sie wiec
w trend poszukiwania nowych biomarkeréw molekularnych raka btony $luzowej trzonu
macicy. Cykl prac habilitacyjnych dotyczacy roli kwasu lizofosfatydowego w I-szym
endometrioidalnym typie tego‘ nowotworu, oraz innych patologicznych zmianach w
endometrium, np. w torbielach endometrialnych jajnikéw, oraz udziatu szlaku
WNT/B-katenina w molekularnym mechanizmie proceséw nowotworowych w btonie $§luzowej

trzonu macicy, sg bardzo ciekawg, innowacyjng i odkrywczg koncepcjg autora.

Kwas lizofosfatydowy (LPA) jest prostym, naturalnie wystepujgcym fosfolipidem,

ktorego dziatanie biologiczne odbywa sie za posrednictwem transbtonowych receptoréw




sprzezonych z biatkami G (LPAR1/EDG2, LPAR2/EDG4, LPAR3/EDG7, LPAR4/P2Y9 oraz
LPAR5/GPR92). Uczestniczy w wielu procesach fizjologicznych w organizmie, m. in. proliferacji
i roznicowaniu komorek, przekazywaniu sygnatow miedzy komorkami, ale takze w procesach
patologicznych np. w nowotworzeniu. Na podstawie literatury Habilitant wytypowat ten
zwigzek jako potencjalny marker molekularny, charakteryzujagcy sie mozliwoscia

autoparakrynnego dziatania w etiopatogenezie raka btony sluzowej trzonu macicy.

Autor w swoich pracach wiaczonych do osiaggniecia habilitacyjnego opisat ekspresje
czterech réznych typow receptoréow dla LPA (LPAR), oraz enzymow biorgcych udziat w syntezie
kwasu (autotaksyna — AX i fosfolipaza A2 — PLA2) zaréwno w prawidtowej btonie sluzowej
macicy, w typie | raka endometrium, oraz endometriozie. W przypadku receptorow dla LPA
(LPAR1, LPAR2, LPAR4), oraz dwéch gtéwnych enzymdw biorgcych udziat w syntezie kwasu
(AX, PLA2), wykazano ich wyzszg ekspresje, zarbwno na poziomie mRNA, jak i biatka w
chorobowo zmienionym endometrium, w poréwnaniu do tkanki zdrowej. W rakach
endometrium wykazano najwyzszg ekspresje dla LPAR1 i LPAR2. Wykazano takze, iz ekspresja
receptorow LPAR i fosfolipazy A2 byty bezposrednio zalezne od stopnia zréznicowania
histologicznego nowotworu. Ciekawym spostrzezeniem byfta takze korelacja pomiedzy
ekspresjg LPAR1, LPAR2 i PLA2 a wiekiem pacjentek onkologicznych, a takze ekspresja mRNA
dla LPAR1 i biatka dla LPAR2, oraz mRNA dla LPAR3 z indeksem masy ciata. Wykazano takze
zaleznosc¢ ekspresji badanych czynnikéw sciezki sygnatowej LPA z wystepowaniem cukrzycy i
nadci$nienia. Wyniki te zostaty poparte badaniami nad udziatem LPA w patogenezie
endometriozy, u pacjentek z torbielami endometrialnymi jajnikow.

Jednym z gtdwnych czynnikdéw ryzyka w etiopatogenezie raka btony sluzowej trzonu
macicy jest przedtuzona ekspozycja na estrogeny niezrownowazona dziataniem progesteronu.
Habilitant w swoim osiggnieciu ‘poddaf analizie zaleznos$¢ syntezy i dziatania LPA od status
hormonalnego badanych tkanek. W przeprowadzonych badaniach okreslono zwigzek
pomiedzy ekspresjg dwoch gtownych receptorow dla LPA (LPAR1 i LPAR2), jako potencjalnych
markeréw progresji nowotworu, a odpowiedzialnego za proliferacje SRD5A2, jak réowniez
antyproliferacyjnego CYP19A1. Zbadano rowniez koncentracje LPA, ekspresje jego receptoréw
i enzymow biorgcych udziat w syntezie kwasu (autotaksyna — AX i fosfolipaza A2 — PLA2), a
takze korelacje z receptorami dla estrogenow i progesteronu w endometriozie wystepujacej u

pacjentek z torbielami endometrialnymi jajnikdw. W ciekawej analizie wykazano, pozytywne




korelacje pomiedzy ekspresjg LPAR1 i LPAR2 oraz odpowiedzialnej za proliferacje SRD5A2 w
tkance chorobowo zmienionej, co sugeruje ze wewngtrznowotworowa synteza i metabolizm
estrogendw sg kluczowe w progresji raka endometrium typu |, sugerujgc jednoczesnie udziat
LPA w etiopatogenzie tego schorzenia. Rola LPA moze miec charakter pomocniczy w etiologii
progresji nowotworu endometrium poprzez wptyw na aktywno$¢ DHT. W pracy wykazano
takze zwigzek ekspresji receptorow LPAR, CYP19A1 i SRD5A2 z gtebokoscig inwazji miesniowki
macicy przez nowotwor, oraz stopniem zrdéznicowania histologicznego schorzenia. Badania
nad udziatem LPA w endometriozie wystepujacej u pacjentek z torbielami endometrialnymi
jajnikow wykazaty, ze najwyzsza ekspresja, dodatkowo skorelowana z ekspresja receptorow
steroidowych, jest obserwowana w przypadku receptoréow LPAR2 i LPAR4. Wedtug Autora
moze to potwierdza¢ wczesniejsze przypuszczenia, ze zarowno LPA, jak i jego receptory, moga
brac udziat w powstaniu tego schorzenia.

Praca przeglagdowa osiggniecia Habilitanta omawia bardzo ciekawe zagadnienie,
ktorym jest okreslenie udziatu biatek WNT i p-kateniny w procesie angiogenezy i
nowotworzenia endometrium. Sciezka sygnatowa zalezna od WNT jest potgczeniem kilku
odrebnych szlakéw, ktérych zréznicowana aktywacja zalezy od specyficznosci liganda WNT
oraz izoformy receptorow Frizzeled (Fzd), a takze warunkdw panujacych w komorce.
Poszczegdlne elementy tego szlaku budza duze zainteresowanie nie tylko naukowcéw, ale
takze firm farmaceutycznych, ze wzgledu na potencjalne wykorzystanie ich jako dobrych
celow do poszukiwania skutecznych lekéow. Z duig sprawnoscia naukowg w pracy
zaprezentowane zostaly najnowsze wiadomosci dotyczace badan nad rolg szlaku
WNT/B-katenina w chorobach nbwotworowych oraz perspektyw wykorzystania tej Sciezki w
terapii inhibitorami. Zasygnalizoyvane zostaty takze kierunki ewentualnych dalszych badan
Autorow dotyczgcych roli tego szlaku w raku btony sluzowej trzonu macicy.

W podsumowaniu nalezy uzna¢, iz cele i hipotezy wszystkich prac sg prawidtowo
sformutowane, zastosowano prawidtowe metody badawcze. Literatura zostata dobrana

zgodnie z trescig prac, obejmuje aktualne w danym temacie publikacje.

Nie mam zadnych zastrzezern merytorycznych do przedstawionego mi do oceny

osiggniecia naukowego.

Ocena pozostalego dorobku naukowego




Wedtug oceny bibliometrycznej przedstawionej przez Biblioteke Gtéwng Uniwersytetu
Warminsko-Mazurskiego w Olsztynie z 2019 roku, dorobek dr n. med. Tomasza
Wasniewskiego, bez osiggniecia naukowego, wynosit 16.451 Impact Factor i 236 punktéw
MNiSW (wedtug owczesnej klasyfikacji). Liczba cytowani z bazy Web of Science (bez
autocytowan) — 96, wedtug bazy Scopus - 127. Index Hirscha z bazy Web of Science — 7, za$

wedtug bazy Scopus - 7.

Gtownymi obszarami zainteresowan naukowych dr. n. med. Tomasza Wasniewskiego
poza osiggnieciem habilitacyjnym byfa zagadnienia zwigzane z onkologig ginekologiczng,

analgezjg pooperacyjng i medycyng rozrodu.

Whniosek koncowy

Osiagniecia naukowe dr. n. med. Tomasza Wasniewskiego oceniam wysoko, wnoszg
one istotny wktad w rozwoj nauki w dyscyplinie medycyna. Osiggniecie naukowe, dorobek i
doswiadczenie dydaktyczne, upowazniaja mnie do stwierdzenia, ze Kandydat w petni
zastuguje na awans naukowy. Habilitant spetnia kryteria art. 16 Ustawy z dnia 14 marca 2003
roku o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (
Dz. U. 2017.1789 ) w zw. z art. 179 ust. 2 i 3 ustawy z dnia 3 lipca 2018 r. Zwracam sie zatem
do Wysokiej Rady Nauk Medycznych Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego z wnioskiem
popierajagcym nadanie dr. n. med. Tomaszowi Wasniewskiemu stopnia doktora

habilitowanego.

MArvor™

™~ prof. dr hab. A. med.
| ANDRZEJ MALINOWSKI
Q)| specjalista ginekologii i potoznictwa,

g ginekologii onkologiczngj B
\O | endokrynologii ginekologicznei i rozrodcznici



