OCENA

Dorobku naukowego, monotematycznego cyklu publikacji pt.: “Ryzyko i patomechanizm rozwoju

nadcisnienia u dzieci po zakoriczonym leczeniu ostrej biafaczki limfoblastycznej” oraz dziatalnosci

naukowej, dydaktycznej i organizacyjnej dr n.med Tomasza Ociepy.

1) Dane osobowe i przebieg pracy zawodowej:

Dr med. Tomasz Ociepa ur 19.04.1971 roku, dyplom lekarza uzyskat w 1996 r w Pomorskiej
Akademii Medycznej w Szczecinie (aktualnie PUM). W roku 2007 uzyskat stopiert doktora nauk
medycznych na podstawie rozprawy pt.: ,Zmiany ekspresji biatek MDM2 i p53 w ostrej biataczce
limfatycznej u dzieci w czasie wstepnego leczenia glikokortykoidami” (promotor: prof. T. Urasinski).
Doktor T. Ociepa posiada specjalizacje z pediatrii oraz onkologii i hematologii dziecigcej. Od roku
1997 jest zatrudniony w Samodzielnym Publicznym Szpitalu Klinicznym nr 1 PUM, kolejno jako
asystent, adiunkt i obecnie jako starszy wyktadowca w poczatkowo | Klinice Pediatrii, a nastgpnie w

Klinice Pediatrii, Hemato-Onkologii i Gastroenterologii Dziecigce;j.
2) Ocena osiggnieci naukowego.

Dr n.med Tomasz Ociepa jako osiggniecie naukowe wykazat cykl 3 publikacji powigzanych
tematycznie o tgcznym Impact Factor 5,7555 oraz punktacji MNiSW 105. Okreélit je wspolnym
tytutemn ,Ryzyko i patomechanizm rozwoju nadcisnienia u dzieci po zakoriczonym leczeniu ostrej

biataczki limfoblastycznej”.
Tytuty tych prac przedstawiono ponizej:

1) Ociepa T et al. Prevalence and risk factor for arterial hypertension development in childhood
acute lymphoblastic leukemia survivors. J Pediatr Hematol Oncol, 2019

2) Ociepa T et al. Abnormal correlation of circulating endothelial progenitor cells and
endothelin-1 concentration may contribute to the development of arterial hypertension in
childhood acute lymphoblastic leukemia survivors. Hypertension Research 2016

3) Ociepa Tetal. CIMT does not identify early vascular changes in childhood acute

lymphoblastic leukemia survivors. Adv Clin Exp Med, 2020

W pierwszej pracy (J Pediatr Hematol Oncol 2019} wykazano, iz dzieci po zakoriczonym

leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej (OBL) sg w grupie ryzyka rozwoju systemowego

nadciénienia tetniczego (SNT). Do badar wigczono 81 pacjentéw w wieku 12 lat (mediana -od 5
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do 25 lat), bedgcych 5 lat w obserwacji (mediana - nie podano zakresu od - do) po zakoriczonym
leczeniu OBL oraz 52 zdrowych dzieci bedacych grupa kontrolna. U wszystkich wykonano badanie
Holter "cisnieniowy”. Wyniki przedstawiono jako wskaznik odchylenia standardowego (SDS), w
oparciu o formute dla sredniej liczonej metodg najmniejszych kwadrantéw (LMS) i w zaleznodci
od jego wartosci pacjentdw zakwalifikowano jako typu ,dipper” (o prawidiowym spadku nocnego
ci$nienia tetniczego, ,non —dipper” (o obnizonym/nieadekwatnym nocnym spadku ciénienia),
Lextreme — dipper” o zwigkszonym nocnym spadku cisnienia tetniczego oraz ,reverse dipper” o
wyzszych wartoéciach cignienia tetniczego w czasie snu niz w okresie czuwania. Sredni czas od
rozpoznania OBL do ustalenia rozpoznania SNT wynasit (5,1+/- 2,97 lat (mediana 5 lat). SNT
wystepowato znamiennie czesciej w grupie OBL niz w grupie kontrolnej (p=0,03). Wskaznik
nocnego spadku cisnienia tetniczego byt wiekszy w grupie kontrolnej, a pacjenciz OBL i SNT
cze$cie] prezentowali rytm dobowy ciénienia ,reverse — dipper” oraz ,extreme — dipper”.
Ponadto wykazano, ze srednie stezenie cholesterolu oraz LDL i z score BMI byly wyisze u tych
pacjentow z OBL, u ktérych rozpoznano SNT. Na podstawie tych badar Habilitant okreslit
czestosé wystepowania SNT u pacjentdw po leczeniu OBL na 37% oraz podkreslit koniecznos¢

regularnego monitorowania systemowego tetniczego ciénienia krwi.

W drugiej pracy (Hypertension Research 2016) analizowano mozliwe patomechanizmy SNT u
pacjentéw po przebytym leczeniu OBL. Badaniami objeto 88 pacjentdw po leczeniu OBL oraz 44
bedacych grupa kontrolng. Wykazano dodatnia korelacje pomiedzy stezeniem endoteliny-1 w
surowicy (ET1) oraz ujemna korelacje pomiedzy liczbg endotelialnych komérek progenitorowych
(EPC) a czasem obserwacji tylko u pacjentdw po leczeniu OBL, u ktérych rozwinetfo sie SNT. Nie
stwierdzono korelacji pomiedzy liczbg EPC a stezeniem ET1, ale tylko w grupie, u ktdrej
obserwowano SNT (korelacja taka wystagpita w grupie chorych bez SNT i w grupie kontrolnej).
Postulowano, ze uszkodzenie endotelium przy jednoczesnym zmniejszeniu EPC moze
wspétuczestniczy¢ w rozwoju systemowego nadcisnienia tetniczego u pacjentéw po leczeniu
OBL. Wydaje sie to przemawiaé za istnieniem bezposredniej regulacji (osi) pomiedzy EPCi ET1,

ktdra jest zaburzona u chorych po leczeniu OBL i z SNT.

W trzeciej pracy (Adv Clin Exp Med, 2020) u 81 pacjentow po zakonczonym leczeniu OBL i 52
dzieci w grupie kontrolnej wykonano pomiar grubosci bfony srodkowej i wewnetrznej tetnicy
szyjnej (CIMT) i okreslono przydatnosc tego parametru do wczesnej oceny dysfunkeji /zmian
miazdzycowych (rozwoju nadcisnienia tetniczego i profilu lipidéw w surowicy). Wartosci CIMT nie
byty istotnie wyzsze w grupie pacjentdw po leczeniu OBL 1z SNT, w porédwnaniu do pacjentdw po
leczeniu OBL i prawidtowym systemowym ci$nieniem tetniczym. Wartosci CIMT nie rdznity sie

istotnie w grupach pacjentéw po leczeniu OBL o krotszym (<5 lat) 1 diuzszym (>5 lat) follow-up.



Stusznie zauwazono, ze byé moze na te wyniki miat wptyw fakt, iz wigkszos¢ tych badan
przeprowadzono u dzieci i mtodziezy. Z drugiej strony stwierdzono istotne wigksze stgzenie
cholesterolu catkowitego i HDL w surowicy w grupie pacjentéw po leczeniu OBL w poréwnaniu
do grupy kontrolnej. Protekcyjny mechanizm HDL moze czgéciowo wyjasniac to zjawisko. Choc w
grupie pacjentdéw po leczeniu OBL wystepowat wigkszy z-score BMI w poréwnaniu do grupy
kontrolnej (p=0,01) to jednak istotng korelacje pomiedzy wartosciami CIMT a z-scorami BMI
stwierdzono jedynie u grupy kontrolnej (z-score BMI w grupie pacjentéw po leczeniu OBL nie
korelowat z wartoéciami CIMT). W podsumowaniu tej pracy stusznie stwierdzono, iz pomiar CIMT
nie wydaje sie dobrg metodg do wczesnej diagnozy zmian miazdzycowych u dzieci po
zakonczonym leczeniu OBL i wskazuje na inny niz zmiany miazdzycowe mechanizm

odpowiedzialny za wzrost ryzyka wystapienia u nich systemowego nadciénienia tgtniczego.
3) Dorobek naukowy poza publikacjami oméwionymi powyzej.

Dorobek ten obejmuje 23 prace oryginalne (wszystkie poza jedng - opublikowane w
czasopismach medycznych posiadajacych IF). £aczny Impact Factor tych publikacji wynosi 81,653,
liczba cytowan wg Web of Science 76 i wg Scopus 147, indeks H 5, a punktacja MNiSW 1433.
Tematyka tych prac jest zréznicowana i obejmuje wyniki badar nad czynnikami warunkujgcymi
odpowied? na leczenie i powiktania wystepujace u dzieci z ostra biataczkg limfoblastyczng. Duza
czeéé tych prac zostata zrealizowana w ramach wspétpracy wielosrodkowej w tym w ramach
Polskiej Pediatrycznej Grupy ds. Leczenia Biataczek i Chtoniakéw u Dzieci oraz Sekgji ds. Zakazen.

Prace te bardzo dobrze odzwierciedlajg aktywnos$¢ naukowa Kandydata.

Ponadto dr T. Ociepa realizowat grant Strategmed Person ALL jako badacz oraz jako
wykonawca brat udziat w Programie Wspédtpracy Interreg VA Europejskiego Funduszu Rozwoju

Regionalnego.

Wystepowat jako prelegent na krajowych i miedzynarodowych konferencjach (w tym

pieciokrotnie jako zaproszony wyktadowca).

4) Dzialainos¢ dydaktyczna i organizacyjna.

Kandydat opublikowat cykl bardzo wartoéciowych artykutéw edukacyjnych dotyczacych
réznych hematologicznych aspektéw klinicznych u dzieci (4 prace w ,Pediatrii po Dyplomie” i

jeden artykut w ,,Polskim Merkuriuszu Lekarskim®).

Jest opiekunem Studenckiego Kota Naukowego przy Klinice. Powstate tam prace byty

prezentowane podczas Ogdlnopolskich i Miedzynarodowych Konferencji STN. Trzy z nich
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zostataty opublikowane (dwie w ,Przegladzie Pediatrycznym”, jedna w “Postgpach Nauk

Medycznych”).

Dr Ociepa prowadzi dziatalnoéé¢ dydaktyczng dla studentéw Wydziatu Lekarskiego i
Stomatologii PUM, prowadzit wyktady i szkolenia poswiecone hematologii i onkologii dziecigce]
dla lekarzy podstawowej opieki zdrowotnej. Brat udziat w szkoleniu rodzicéw dzieci chorych na

wrodzone skazy krwotoczne.

Tak wiec, przedstawiony cykl publikacji spetnia zaréwno pod wzgledem formalnym jak i
merytorycznym warunki dobrej pracy habilitacyjnej. Jest oryginalny i warto$ciowy. W oparciu o
te prace oraz dotychczasowy dorobek naukowy mam zaszczyt przedstawi¢ Wysokiej Radzie
Wydziatu Lekarskiego Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie wniosek o

dopuszczenie dr n.med. Tomasza Ociepy do dalszej czeéci przewodu habilitacyjnego.
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Zabrze, 5.01.2021 Fjof. dr hab. Jacek Biatkowski



