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Ocena
osiggniecia naukowego, dorobku naukowego, dydaktycznego, organizacyjnego,
wspolpracy miedzynarodowej, popularyzatorskiej dr n. med. Aleksandry Wilk,
ubiegajgcej si¢ o nadanie stopnia doktora habilitowanego, dokonana zgodnie z decyzjg
Rady Doskonalosci Naukowej o powolaniu jako recenzenta w przewodiie
habilitacyjnym na stopien doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych
i nauk o zdrowiu, w dyscyplinie nauki medyczne.
Ocene przeprowadzono na podstawie otrzymanych dokumentow: autoreferatu, publikacji
stanowigcych  osiggnigcie  naukowe, wykazu publikacji naukowych, informacji
o osiggnieciach dydaktycznych, wspdtpracy naukowej i popularyzatorskiej oraz

szczegdlowego zestawienia osiggnig¢ naukowych.

SYLWETKA HABILITANTKI

Dr n. med. Aleksandra Wilk uzyskala w 2006 roku tytul magistra specjalnos¢:
biologia ogélna, po ukonczeniu Wydziatu Nauk Przyrodniczych Uniwersytetu
Szczecinskiego. W 2012 roku przyznano jej stopien naukowy doktora nauk medycznych
w zakresie biologii medycznej, na podstawie rozprawy doktorskiej, pt.: ,,Kadm, otow i rtec
w patologicznie zmienionych nerkach cztowieka” wykonanej w Katedrze i Zaktadzie Biologii
i Parazytologii Medycznej w ramach Studium Doktoranckiego na Wydziale Lekarskim
z Oddzialem Nauczania w Jezyku Angielskim na Pomorskim Uniwersytecie Medycznym
w Szczecinie. W latach 2014 — 2017 Habilitantka byla zatrudniona na stanowisku asystenta
a od 2017 roku do chwili obecnej pracuje na stanowisku adiunkta w Katedrze i Zaktadzie

Histologii i Embriologii Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie.



OCENA OSIAGNIECIA NAUKOWEGO

Osiggniecie  naukowe zatytulowane: ,Hepato- i nefrotoksyczno$¢ lekéw
immunosupresyjnych oraz ich wplyw na profil mikroelementéow w tkankach
i narzadach” stanowi sze$¢ publikacji o lacznym IF = 13,165, liczbie punktéw
MNiSW = 315:
1. Aleksandra Wilk, Dagmara Szypulska-Koziarska, Karolina Kedzierska-Kapuza,
Agnieszka Kolasa-Wotosiuk, Kamila Misiakiewicz-Has, Kazimierz Ciechanowski, Barbara
Wiszniewska. Effect of long-term immunosuppressive therapy on native rat liver morphology
and hepatocyte-apoptosis. Transpl. Immunol. 2018, vol. 50, s. 1-7.
IF=1,531, MNiSW=20.000
2. Aleksandra Wilk, Dagmara Szypulska-Koziarska, Karolina Kedzierska-Kapuza, Jerzy
Sienko, Agnieszka Kolasa-Wotosiuk, Kazimierz Ciechanowski, Barbara Wiszniewska. The
comparison of parameters of oxidative stress in native rat livers between different
immunosuppressive regimens. Med. Sci. Monit. 2019: vol. 25, s. 8242-8247.
[F=1,980, MNiSW=70.000
3. Aleksandra Wilk, Barbara Wiszniewska, Anna Rzuchowska, Maciej Romanowski, Jacek
Roézanski, Marcin Stojewski, Kazimierz Ciechanowski, Elzbieta Kalisinska. Comparison of
copper concentration between rejected renal grafts and cancerous kidneys. Biol. Trace Elem.
Res. 2019: vol. 191, nr 2, s. 300-305.
[F=2,431, MNiSW=70.000
4. Aleksandra Wilk, Barbara Wiszniewska, Dagmara Szypulska-Koziarska, Paulina
Kaczmarek, Maciej Romanowski, Jacek Roézanski, Marcin Stojewski, Kazimierz
Ciechanowski, Matgorzata Marchelek-Mysliwiec, Elzbieta Kalisinska. The concentration of
vanadium in pathologically altered human kidneys. Biol. Trace Elem. Res. 2017: vol. 180, nr
155125,
IF=2,361, MNiSW=15.000
5. Aleksandra Wilk, Dagmara Szypulska-Koziarska, Matgorzata Marchelek-Mysliwiec,
Wojciech Glazek, Barbara Wiszniewska. Serum selenium, iron, zinc and copper
concentrations in renal transplant recipients treated with mycophenolate mofetil. Biol. Trace
Elem. Res. 2020 Feb 18. doi: 10.1007/s12011-020-02074-2. [Epub ahead of print]
IF=2,431, MNiSW=70.000 |
6. Aleksandra Wilk, Barbara Wiszniewska. Arsenic and selenium profile in erythrocytes of
renal transplant recipients. Biol. Trace Elem. Res. 2019 Dec 23. doi: 10.1007/s12011-019-
02021-w. [Epub ahead of print]
[F=2,431, MNiSW=70.000
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We wszystkich publikacjach wiaczonych do osiagnigcia naukowego dr Wilk jest pierwszym
autorem, a jej deklarowany udzial w zakresie od 65% do 80% jest odzwierciedlony
w o$wiadczeniach zlozonych przez wszystkich wspétautoréw. Habilitantka szczegétowo
opisala swdj udziat w tworzeniu kazdej publikacji, ktéry obejmowat: zamyst koncepcji pracy,
zaplanowanie, nadzorowanie i wykonanie badan biochemicznych, immunohistochemicznych,
morfologicznych, opracowanie i zebranie ankiet, analiz¢ statystyczna, opracowanie
i interpretacje wynikéw, przeglad literatury, napisaniu manuskryptéw, przeprowadzeniu cyklu
publikacyjnego prac - udzielenie odpowiedzi na pytania recenzentéw, wprowadzenie
poprawek i przygotowanie wersji ostatecznej pracy.

W tym zakresie spelnione zostaly wymagania stawiane rozprawom habilitacyjnym.

Tematyka badawcza publikacji stanowiacych osiagnigcie naukowe jest istotna ze
wzgledu na poszukiwanie mozliwosci ograniczania niekorzystnych nastgpstw stosowania
lekéw immunosupresyjnych po przeszczepach narzadéw. Rozszerzenie oceny uszkodzen
watroby i nerek spowodowanych immunosupresja i proba wskazania mechanizméw ich
powstawania w zakresie wptywu na procesy oksydacyjne, apoptoze i wybrane mikroelementy
moze w przyszlosci umozliwi¢ ustalenie nowatorskiego postgpowania terapeutycznego.
Ponadto, moze da¢ podstawe do precyzowania doboru zestawow lekow w zaleznosci od
predyspozycji odpowiedzi biorcy na terapig, ze szczegblnym uwzglednieniem skladu
(niedoboréw/nadmiaru) mikroelementéw indywidualnie u kazdego pacjenta. W tym zakresie
jest to oryginalne spojrzenie na ustalanie schematéw terapii celowanych na zmniejszenie
ryzyka odrzucenia przeszczepu. Takie podejscie wymaga dalszych dokladnych analiz, ale
stanowi cenng zachete do tworzenia innowacyjnych schematéw diagnostyczno-
terapeutycznych, a wyniki takich analiz mogg by¢ szczegolnie wazne w zakresie
farmakoekonomicznych aspektéw terapii. Publikacje wiaczone w sktad osiggnigcia sg spojne
tematycznie.

W tym zakresie spelnione zostaly wymagania stawiane rozprawom habilitacyjnym.

Stosowanie lekéw immunosupresyjnych w transplantologii jest bardzo dobrze opisane.
Niestety terapia ta obarczona jest olbrzymim ryzykiem licznych dziatan niepozadanych
z powaznymi konsekwencjami zdrowotnymi. Dostgpne schematy igczenia lekéw maja
udokumentowang zasadno$é synergistycznego dzialania, ale mimo tego, wcigz mozliwym
niepowodzeniem terapii jest odrzucenie przeszczepianego narzadu przez biorcg. Taki rezultat
leczenia powoduje narazenie na olbrzymie ryzyko utraty zycia, zdrowia oraz wysokie koszty

nieefektywnego dziatania medycznego. Z wyzej wymienionych powodéw poszukiwanie




przyczyn odrzucenia przeszczepu pomimo prawidlowo  zastosowanych  terapii
immunosupresyjnych oraz mozliwo$ci wczesnego wskazania zagrozenia odrzucenia
przeszczepu w tym modyfikacja doboru lekéw podawanych w okreslonych zestawach, sg
moim zdaniem bardzo istotnymi zagadnieniami w praktyce transplantologiczne;.
W  osiggnieciu  naukowym  Habilitantka  dokonata analizy = wpltywu  lekdw
immunosupresyjnych, z uwzglednieniem ich podzialu wedtug protokotéw stosowanych
klinicznie, na budowe morfologiczng, wybrane aspekty procesu apoptozy, parametry stresu
oksydacyjnego oraz profil mikroelementéw szczegdlnie istotnych w obszarze odpowiedzi
antyoksydacyjnej w tkankach i narzadach szczuréw oraz ludzi. Zasadniczym celem
badawczym Habilitantki bylo wykazanie zmian w tkankach i narzadach wywotanych
podaniem jednoczasowo kilku lekéw immunosupresyjnych ujetych w protokotach szeroko
stosowanych w klinice. Takie ujecie celu badawczego pozwolilo na odzwierciedlenie
realnych klinicznie sytuacji. Zakres osiggnigcia naukowego jest kontynuacjg zainteresowan
tematycznych ujetych w dysertacji doktorskiej i kolejnych badaniach, w ktérych uczestniczy
Habilitantka. Celami szczegdtowymi publikacji stanowiacymi osiggnigcie naukowe, bylo:
— zbadanie wptywu lekéw immunosupresyjnych (zestawOw preparatow) najczescie]
stosowanych u pacjentdbw po przeszczepieniu nerki na apoptoze hepatocytow

i parametry stresu oksydacyjnego watroby szczuréw (praca 1 i 2);

— zbadanie stgzenia miedzi (Cu) i wanadu (V) w nerkach (osobno dla czesci korowej
i rdzeniowej) pobranych od pacjentéw po odrzuceniu przeszczepu oraz nerkach
zmienionych nowotworowo a takze analiza wptywu czynnikow biologicznych oraz

srodowiskowych na stezenia Cui V (praca 3 i 4);

— ocena wplywu lekéw immunosupresyjnych na stezenia: zelaza (Fe), selenu (Se),
cynku (Zn) i Cu w surowicy oraz stezen arsenu (As) i Se w erytrocytach krwi biorcow

nerki (praca 5 i 6);

Omowienie wynikow badan ujetych w publikacjach poprzedza krétkie i bardzo og6lne
wprowadzenie na temat lekéw immunosupresyjnych stosowanych w  transplantologii.
Habilitantka pobieznie wskazala mechanizmy lekéw immunosupresyjnych i tylko te aspekty
ich dziatan niepozadanych, ktore sa przedmiotem badann w ramach publikacji stanowigcych
osiggniecie naukowe. Nastepnie krotko opisata role mikroelementow, ktorych stezenie badata.
W tej czgsci dr Wilk wskazuje na zasadno$¢ badania zestawu lekéw immunosupresyjnych
a nie jednego wybranego leku. Podkre§la réwniez znaczenie badania stgZzenia

mikroelementdéw w czesci korowej i rdzennej nerek odrzuconych i nerek usunigtych
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z powodu procesu nowotworowego. Okreslita w publikacjach nr 5 i 6 cel oznaczen
wybranych-mikroelementéw w surowicy i erytrocytach.
Materiat i zastosowane metody badawcze umozliwity realizacj¢ postawionych celow.
Wykazala, ze okreslone zestawy lekow immunosupresyjnych warunkuja odmienne dziatania
w badanym zakresie. Zestawy zawierajace takrolimus najsilniej indukuja apoptoze
hepatocytow szczuréw (praca 1) i oksydacje lipiddw w watrobie szczura zobrazowang
poprzez wzrost stezenia aldehydu malonowego (MDA) (praca 2). W zakresie wynikéw
dotyczgcych oceny stezen mikroelementow: odnotowano mniejsze stezenia Cu, V w korze
i rdzeniu nerek odrzuconych mimo leczenia immunospuresyjnego (praca 3, 4), zestawy lekow
zawierajgce mykofenolan mofetylu spowodowaly zwigkszenie stgzenia Cu i Fe, obnizenie Se
w surowicy (praca 5) i w erytrocytach (praca 6) oraz wzrost stezenia As Ww erytrocytach
pacjentow po przebytej transplantacji nerki (praca 6).  Podsumowujgc osiggnigcie
Habilitantka stusznie podkre$la, ze rezultaty badan poszerzaja wiedze z zakresu hepato-
i nefrotoksykologii, a takze transplantologii w zakresie zmian wywotywanych przez leki
immunosupresyjne w nerkach, watrobie i we krwi. Podkresla zasadno$¢ oznaczania stezen
wybranych mikroelementow celem wykrycia wczesnych niedoboréw i uwazno$¢ doboru
zestawu lekow zapobiegajacych odrzuceniu przeszczepu.

Osiagniecie naukowe zawiera wyniki oryginalnych badan i stanowi znaczacy

wkiad w rozwoj dyscypliny nauki medyczne.

OCENA DOROBKU NAUKOWEGO

Dorobek naukowy dr A. Wilk poza publikacjami wigczonymi w skiad osiagniecia
naukowego obejmuje:
- 7¢prac oryginalnych opublikowanych w czasopismach posiadajacych wskaznik IF,
- 3 prace oryginalne opublikowane w czasopismach nieposiadajacych IF,
- 2 prace pogladowe opublikowane w czasopismach posiadajacych IF,
- 2 prace pogladowe opublikowane w czasopismach nieposiadajacych IF
- 2 rozdziaty w podrecznikach,
- 15 streszczen zjazdowych (w tym 1 ze zjazdu migdzynarodowego).
Habilitantka deklaruje swdj udziat w tworzeniu tych publikacji w nastgpujacym zakresie:
przygotowywania materiatu do eksperymentéw, wykonanie badan, brzeglqd literatury, analiza
wynikow 1 graficzne ich przedstawienie, udzial w redagowaniu pracy. Punktacja ww.
dorobku wynosi: IF= 16,752, MNiSW = 465. W siedmiu publikacjach Habilitantka jest
pierwszym lub drugim autorem. Praca doktorska dr A. Wilk obejmowala oceng stezen

kadmu, ofowiu i rtgci w patologicznie zmienionych nerkach cztowieka. Po uzyskaniu stopnia



doktora nauk medycznych Habilitantka rozszerzyla swoje zainteresowania naukowe.
Tematyka badan jest réznorodna ale najwigcej publikacji dotyczy oceny roli mikroelementow
w indukeji patologii, dzialania lekéw immunosupresyjnych na watrobg u cigzarnych
szczurzyc. W mojej ocenie dorobek nie jest imponujacy. Umiejetne precyzowanie nowych
zagadnien badawczych w tematyce narastajacego zanieczyszczenia srodowiska budzi uznanie.
Wyniki jej badan wskazuja na szerokie aspekty faczenia wptywu srodowiska z intoksykacjg
ludzi.
Wszystkie aspekty zainteresowan Habilitantki prowadzone byty we wspolpracy, co pozwala
stwierdzié, iz dr A. Wilk nabyla doswiadczenie do kierowania zespotami badawczymi.
Catkowity dorobek naukowy Dr Aleksandry Wilk stanowi facznie 37 prac naukowych:

e 16 publikacji oryginalnych,

e 4 publikacje pogladowe,

e 2 rozdzialy w podrecznikach

e 15 streszczen zjazdowych
o facznym wspotczynniku oddziatywania IF = 29,917; liczbie 780 punktéw MNiISW.
Wedlug bazy Web of Science (Core Collection) w dniu 12 marca 2020r. liczba cytowan
publikacji wynosita 52, a Indeks Hirscha publikacji = 4.
Kierowanie oraz udzial w miedzynarodowych i krajowych projektach badawczych

Habilitantka byla kierownikiem projektu uczelnianego grantu (MB-431-45/11)

»Kadm, oféw i rte¢ w patologicznie zmienionych nerkach cztowieka” w ramach Studium

Doktoranckiego. Projekt zostat zakonczony rozprawa doktorska i publikacjg.

Uzyskane nagrody naukowe

Dr Aleksandra Wilk uzyskata nagrody za osiagnigcia naukowe przyznawane przez
Rektora Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie w latach 2014, 2017 1 2018.
Inna dzialalno$¢

W ramach konferencji naukowych wyglosita cztery referaty o tematyce intoksykacji
metalami ciezkimi i efektach dziatania dlugotrwalej terapii immunosupresyjnej na watrobe.
Dr Wilk brala czynny udziat w kilkunastu konferencjach gtéwnie krajowych. Habilitantka od
2015 roku jest cztonkiem Polskiego Towarzystwa Histochemikow i Cytochemikow (PTHC).
Jest wspotautorkg 2 rozdziatébw w podrecznikach. Byla opiekunem 2 prac magisterskich
i recenzentem 3 prac magisterskich. Jest promotorem pomocniczym przewodu doktorskiego
~Wplyw preparatéow zawierajacych §luz §limaka na regeneracj¢ skéry z cechami
fotostarzenia” mgr Justyny Wojnarowicz, przewod doktorski wszczety na Wydziale Nauk

o Zdrowiu Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie. Recenzowala prace



w oémiu uznanych czasopismach o randze migdzynarodowej. Odbyta szkolenia i ma
wszystkie -uprawnienia niezbedne do planowania i wykonywania eksperymentow na
zwierzetach laboratoryjnych.

Reasumujac, Habilitantka kierowata tylko jednym projektem realizowanym w ramach
Studium Doktoranckiego co znacznie ogranicza ujawnienie jej mozliwoéci organizowania
warsztatu badawczego oraz umiejetnosci naukowca. Istotna aktywnosé naukowa realizowata
tylko w jednej uczelni i nie uczestniczyla réwniez w zadnym stazu w instytucjach
naukowych. Jednak umiejetnie nawigzala wspolprace z kilkoma jednostkami w rodzime;j
uczelni oraz z Katedra i Klinikg Chirurgii Ogolnej i Transplantologii Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego.

Uwazam, ze dorobek naukowy spelnia cze$ciowo wymogi ustawy o stopniach i tytule

naukowym.

OCENA DZIALALNOSCI DYDAKTYCZNEJ, ORGANIZACYJNEJ

I POPULARYZATORSKIEJ

Habilitantka ma uprawnienia pedagogiczne. Prowadzi ksztalcenie w ramach
przedmiotu histologia, cytofizjologia i embriologia na Wydziale Lekarskim kierunek lekarski
i lekarsko — dentystyczny réwniez w jezyku angielskim oraz przedmiot histologia na
kierunkach: analityka medyczna i biotechnologia. Prowadzita réwniez ¢wiczenia, opracowata
materialy szkoleniowe zgodnie z zasadg réwnoéci szans i niedyskryminacji oraz
przeprowadzita zajecia obejmujace sposoby i metody rozbudzenia w mtodziezy ciekawosci,
kreatywnosci i checi poglebiania wiedzy w ramach projektu ,,Dziecigcy Uniwersytet
M¢dyczny Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie” w latach 2017, 2018,
20‘19, 2020. Brata udzial w szkoleniu dla dydaktykow prowadzacych zajecia w jezyku
angielskim, ktéry zakonczyta uzyskaniem certyfikatu w 2019 roku. Byta pomystodawczynig
zmodyfikowania i unowoczesnienia nauczania przedmiotu histologia poprzez wprowadzenie
systemu umozliwiajgcego ogladanie preparatow histologicznych w formie cyfrowej. Sama
stworzyla baze histologicznych preparatéw cyfrowych. Uzyskata fundusze z Senackiej
Komisji ds. Dydaktyki PUM, ktére umozliwity zrealizowanie projektu i wyposazenie sali
éwiczen w niezbedny sprzet w postaci komputerdw i monitoréw dla kazdego studenta.
Nawigzata i koordynowata wspétprace z Zakladem Przetwarzania Sygnatéw i Technologii
Mobilnych ZUT celem instalacji programu Irest umozliwiajacego sprawdzenie wiedzy
studenta (wejéciowka, kolokwium, egzamin koficowy) w formie on-line oraz z Dzialem

Informatyki PUM. Za dzialalno$¢ organizacyjna na rzecz rozwoju Uczelni za rok 2018/2019



otrzymata nagrode Rektora Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie.

W latach 2017, 2018, 2019 brata udziat w Zachodniopomorskim Festiwalu Nauki.

Dzialalno$¢ dydaktyczng, organizacyjna i popularyzatorska Habilitantki oceniam

jako znaczacq i spelniajaca wymogi ustawy o stopniach i tytule naukowym.

WNIOSEK KONCOWY

Osiagnigcie naukowe dr Aleksandry Wilk oceniam pozytywnie. Zbidr szesciu
publikacji jako podstawa osiagnigcia naukowego zawiera tresci i rezultaty badan,
sugerujacych nowe spojrzenie na diagnostyke¢ i dobor lekéw immunosupresyjnych
w transplantologii. Wyniki badan uzyskanych w ramach osiggnigcia naukowego moga
przyczynié si¢ do rozszerzenia diagnostyki u biorcy narzadu i dalszych wnikliwych badan
celem indywidualizacji doboru najbardziej efektywnego zestawu lekéw immunosupresyjnych
przeciwdziatajacych odrzuceniu przeszczepu.

Po zapoznaniu si¢ z autoreferatem, pracami naukowymi stanowigcymi osiggnigcie
naukowe, informacja o osiagnigciach dydaktycznych, wspdlpracy naukowej i popularyzacji
nauki, a takze wykazem publikacji, analiza bibliometryczng dorobku naukowego, uwazam, ze
zostaly spelnione przez Habilitantke wymogi ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule zakresie sztuki (Dz. U. z 2018r. poz.
1668).

Przedkladam Radzie Naukowej Dyscypliny Nauki Medyczne Pomorskiego
Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie wniosek o dopuszczenie dr n. med. Aleksandry

Wilk do dalszych etapow postepowania habilitacyjnego.

Prof. dr hab. n. med. Halina Car
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