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Przebieg kariery zawodowe]

Doktor nauk medycznych Lidia Gackowska uzyskata dyplom magistra na kierunku analityka
medyczna w 2000 roku (Wydziat Farmaceutyczny, Akademia Medyczna im. L. Rydygiera w
Bydgoszczy). Stopiern doktora nauk medycznych uzyskata w 2004 roku na Wydziale Lekarskim,
Akademii Medycznej im. L. Rydygiera w Bydgoszczy. na podstawie pracy »Dziatanie
immunomodulacyjne roinych szczepow bakterii kwasu mlekowego in vitro na modelu komadrek
jednojgdrzastych  krwi obwodowej”. Rozwd] kariery naukowej przebiegat prawidiowo i
systematycznie réwnolegle z rozwojem zawodowym jako diagnosty laboratoryjnego.

W 2016 roku uzyskata tytut: Specjalista Laboratoryjnej Immunologii Medycznej, Uniwersytet
Medyczny w Biatymstoku, nr dokumentu dyplomu: Nr 023/2016.1/6 wydany przez Dyrektora
Centrum Egzaminow Medycznych dr hab. n. med. Mariusza Klenckiego (todz, 25.05.2016 r.)

Petnita funkcje adekwatne do rozwoju zawodowego a obecnie kieruje zespotem badawczym.

2000-2004 - uczestnik studiow doktoranckich, Katedra i Zaktad Immunologii, Wydziat Lekarski,
Akademia Medyczna im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy

2004-2008 - asystent, Katedra Immunologii, Wydziat Farmaceutyczny, Collegium Medicum im. L.
Rydygier w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

2008 - do chwili obecnej — adiunkt naukowo-dydaktyczny, Katedra Immunologii, Wydziat
Farmaceutyczny, Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet
Mikotaja Kopernika w Toruniu

2011-2020 — p. o. kierownika Pracowni Immunologii Klinicznej i Eksperymentalnej Katedra
Immunologii, Wydziat Farmaceutyczny, Collegium Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy,
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

2020 — do chwili obecnej — zleceniobiorca swiadczenie zdrowotne w zakresie czynnosci diagnosty
laboratoryjnego, Klinika Hematologii, Szpital Uniwersytecki nr 2 im. Jana Biziela z siedzibg w
Bydgoszczy (diagnostyka cytometryczna)

2023 — do chwili obecnej — p.o. kierownika Katedry Immunologii, Wydziat Farmaceutyczny, Collegium
Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu
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Gfowne pole dziatan naukowych.

Gtowny kierunek jej dziatalnosci naukowej to badania na populacji dzieci z nadci$nieniem
tetniczym pierwotnym w zakresie zaburzert uktadu odpornoséciowego. Badania realizowata gtéwnie
we wspotpracy wieloosrodkowej z naukowcami Instytutu Pomnik Centrum Zdrowia Dziecka w
Warszawie z oparciu o finansowanie'przez Narodowe Centrum Nauki (KBN). Dokonania te znajdujg

sig¢ w obszarze dziedziny nauki medycznej i nauki o zdrowiu oraz przede wszystkim dyscyplinie nauki
medyczne.

Wartos¢ tych obserwacji jest bardzo znaczaca, gdyz niewiele zespotdw badawczych w éwiecie
zajmuje sie powigzaniem uktadu odpornosciowego i nadcisnienia tetniczego pierwotnego i jego
powiktan u dzieci. Obserwacje poczynione przez kandydatke sg nielicznymi dotychczas
publikowanymi w populacji dzieciecej.

Ocena wartosci osiggnigcia naukowego jako wnoszgcego istotny wktad w nauke

Tytut osiggnigecia gtéwnego to ,Pierwotne nadcisnienie tetnicze dzieci i miodziezy jako
choroba immuno -metaboliczna zwigzana z zaburzeniami nieswoistej i swoistej odpowiedzi
immunologicznej”

Dokonanie naukowe bedace zbiorem 4 oryginalnych prac naukowych i jednego artykutu
poglgdowego z elementami cytowania badan wtasnych, oparty jest na badaniach u dzieci z
nadcisnieniem tetniczym w zakresie uktadu odpornosciowego ocenianego nowoczesnymi technikami
badawczymi w tym cytometrig przeptywowa. Zbiér prac jest spdjnym dokonaniem naukowym
poswieconym tej populacji. Prace opublikowano w recenzowanych czasopismach naukowych o
tacznej wartoéci wskaZnika Impact Factor (IF) réwnym 20,489 i tacznej wartoé¢ punktacji
MNiSW/MEIN: 85/200 (tacznie 285). Liczba cytowan wynosi odpowiednio: 61 wg bazy Web of Science
Core Collection i 70 wg bazy Scopus, wg. stanu na dzien ztozenia wniosku.

Wartos¢ cyklu publikacji nalezy ja okresli¢c jako wysokg jak na prezentowang dziedzine
naukowa. Zwraca uwage fakt, ze wigkszos¢ dorobku zawartego w gtéwnym dokonaniu naukowym
powstata w wyniku badan na ludziach zblizona jest najbardziej do dyscypliny nauki medyczne, ktdrg
osobiscie reprezentuje. Zawarte w nim obserwacje majg oczywiscie bardzo duze znaczenie
poznawcze prowadzgce w przysztoéci do mozliwosci modyfikacji zalecen co do leczenia dzieci z
pierwotnym nadci$nieniem tetniczym.

Szczegotowo analizujgc poszczegdlne sktadowe dokonania nalezy zauwazyé wszechstronnosé
analiz problemu zaburzert immunologicznych towarzyszacych nadcisnieniu pierwotnemu, celny i
nowatorski dobdr tematéw prac oraz istotny udziat kandydatki na kazdym z etapéw ich
przygotowania i prezentacji. W 3/5 prac kandydatka jest pierwszym autorem. W pozostatych 2
okreéla swoj udziat jako znaczacy, co znajduje odzwierciedlenie w zatgczonych dokumentach i
oswiadczeniach. Prace powstaty w wyniku 2 pozyskanych ze 7rédet zewnetrznych projektow
grantowych. Zwraca uwage fakt, ze czes¢ danych zaprezentowanych w doniesieniach pochodzi z
analizy bardzo zblizonych grup pacjentéw, a pokazuje jedynie odrebne analizy materiatu
biologicznego — réznych komoérek uktadu odpornosciowego (pozycja 3 i 4 w zestawieniu). Mozna wiec
przyja¢, inaczej niz formutuje to kandydatka, ze naukowa warto$¢ jej osiggniecia opiera sie na
zestawie 3 opisanych probleméw naukowych przedstawionych niezaleznie w facznej liczbie 4
publikacji oryginalnych i jednej przegladowej z elementami prezentacji wtasnych badar pilotazowych.

Najwazniejsze obserwacje o znaczeniu klinicznym poczynione przez Kandydatke w artykutach
objetych dokonaniem naukowym to:
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1. informacja, ze w przebiegu nadcisnienia pierwotnego u dzieci obserwuje sie szereg
nieprawidtowosci i odmiennosci w odpowiedzi sktadowych uktadu immunologicznego w
porownaniu do dzieci bedgcych w fazie przednadcisnieniowej i dzieci zdrowych.

2. potwierdzenie, ze pierwotne nadcisnienie tetnicze u dzieci i mtodziezy jest chorobg immuno-
metaboliczng, i towarzyszy mu szereg zaburzen swoistej i nieswoistej odpowiedzi
immunologiczne;j.

3. obserwacja, ze stan zapalny nie jest przyczyng, a raczej skutkiem  wystepujgcego
nadcisnienia, a jednym z elementdéw indukujgcych jest zaburzona ekspresja receptorow
dla adiponektyny neutrofilow. Obserwowana zwiekszona ekspresja AdipoR  komorek
pierwszej linii obrony zwigzana jest z podwyzszonym ci$nieniem krwi, ze zwigkszonym
cIMT u pacjentéw i niskim poziomem adiponektyny w surowicy oraz znaczgco koreluje ze
stadium zaawansowania choroby.

4. obserwacja, ze nadcisnieniu pierwotnemu towarzyszy znaczace zaburzenie funkcji grasicy,
co przejawia sie znaczgco obnizonym odsetkiem limfocytow Th CD4+CD31+ oraz RTEs, ale
rowniez obnizonym odsetkiem populacji komoérek regulatorowych pochodzenia
grasiczego (nTreg oraz RTE Treg).

5. obserwacja, ze pierwotne nadcisnienie tetnicze zwigzane jest ze zwiekszong pulg
potencjalnie prozapalnych, efektorowych komoérek T CD4+ pamieci immunologicznej na
obwodzie orazpopulacji komdrekpamieci immunologicznej Treg (mTreg orazMN Treg).
Powyisze zmiany w dystrybucji komdrek limfocytow T i Treg u dzieci z NTP moga
reprezentowac defekty w rozwoju komadrek zaleznych od grasicy, ktdre pojawiajg sie juz na
bardzo wczesnym etapie choroby, bad? to one wrecz warunkujg wystgpowanie NTP.

6. obserwacja, ze pierwotne nadci$nienie tetnicze u dzieci i miodziezy jest zwigzane z
charakterystycznymi zmianami fenotypowymi subpopulacji limfocytow T oraz Treg. Jest
ono zalezne od ograniczonego eksportuRTEs i zwiekszonej puli potencjalnie prozapalnych
efektorowych komarek T pamieci na obwodzie. Nadmiar tych komérek koreluje z cigzkoscig
choroby wyrazong jako sztywnos$¢ tetnic i LVH. 4

7. obserwacja, ze w nadcisnieniu pierwotnym stwierdza sie znaczaco zmniejszony odsetek
catkowitych komorek dendrytycznych (zwtaszcza subpopulacji komérek odpowiedzialnych za
procesy utrzymujgce stan tolerancji immunologicznej: pDCs).

Uzyskane dane, opublikowane w cyklu powyiszych prac, stanowig istotny wktad w poznanie
relacji pomiedzy uktadem odpornos$ciowym a nadciSnieniem tetniczym pierwotnym i jego
powikfaniami. Kandydatka postuluje w swoim autoreferacie, ze uzyskane obserwacje mogg postuzyc
wytyczeniu nowych standardow diagnostyki i monitorowania zaawansowania nadcisnienia tetniczego
pierwotnego oraz wskazaniu pola dalszych badan z zastosowaniem leczenia niefarmakologicznego i
farmakologicznej i identyfikacji nowych celéw molekularnych dla lekow hipotensyjnych. Z tym
zakresie jednak nie sposob zgodzi¢ sie z kandydatka, by oparte jedynie na niezbyt licznych grupach
pacjentow badania przekrojowe mogtyby na tym etapie nies¢ takg wartosc aplikacyjng. Tym bardziej
nie ma podstaw do stawiania hipotez, by zastosowanie lekdw modyfikujacych hipotensyjnych
odpowiedz uktadu immunologicznego mogtoby wptywac korzystnie lub niekorzystnie na profil
kliniczny pacjenta.

W podsumowaniu oceny osiggniecia naukowego dr n.med. Lidii Gackowskie] stwierdzam, ze spetnia
kryteria w zakresie osiggniecia naukowego w dziedzinie nauki medyczne i nauki o zdrowiu.
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Szczegotowe omodwienie poszczegolnych pozycji osiajgniecia naukowego

Pozycja 1. Mieczystaw Litwin, Jacek Michatkiewicz, Lidia Gackowska. Primary Hypertension in
Children and Adolescents is an Immuno-Metabolic Disease with Hemodynamic

Consequences. Curr Hypertens Rep (2013) 15:331-339. IF: 3,902, MNiSW: 25, 19 cyt. (Web of
Science Core Collection), 22 cyt. (Scopus)

Zaprezentowany artykut ma strukture artykufu poglagdowego opartego przede wszystkim na
analizie dostepnych danych z pismiennictwa. Badania wtasne dotyczace zagadnienia udziatu uktadu
odpornosciowego zostaty w tej pracy przytoczone, ale nie stanowig one gtéwnej istoty artykutu,
jedynie jego dopetnienie. Sama autorka opisuje je jako pilotazowe.

Kandydatka pokazata ze leukocyty dzieci z nadciSnieniem tetniczym reagowaty silniej (co
oceniono na podstawie profili ekspresji cytokin) na bodzice limfocytéw T, takie jak lipopolisacharyd
(LPS), w poréwnaniu do leukocytédw dzieci z prawidtowym cisnieniem tetniczym. Ponadto dzieci z NTP
charakteryzowaty sie zwiekszonym odsetkiem populacji komdrek Thl7 w poréwnaniu z dziecmi z
prawidtowym cisnieniem, dopasowanymi wiekiem i wartosciami BMI. Dodatkowo odsetek komorek
Th17 byt znacznie wyzszy u tych pacjentdw, u ktdrych neutrofile nie wykazywaty ekspresji
receptorow dla adiponektyny typu 1 (AdipoR1). Analiza komérek Treg nie wykazata zaleznosci od
ekspresji receptora AdipoR1 neutrofilébw. Kandydatka zanotowata tez zmiany stezen wybranych
metaloproteinaz w surowicy krwi pacjentdéw otytych i z nadcisnieniem. Obserwacje te s3
argumentem za znaczeniem tkanki ttuszczowej i adipokin w regulacje odpowiedzi zapalnej u dzieci z
nadcisnieniem tetniczym. Obserwacje te dajg walor poznawczy w tej grupie chorych i sg spdjne
kolejnymi pracami kandydatki ale nie majg charakteru aplikacyjnego. Udziat Kandydatki w
przygotowaniu tego artykutu zostat oszacowany prawidtowo. Odpowiadata za uzyskane wynik badan
u chorych oraz redakcje artykutu.

Pozycja 2. Lidia Gackowska, Mieczyslaw Litwin, Joanna Trojanek, Andrzej Eljaszewicz, Izabela
Kubiszewska, Anna Niemirska, Aldona Wierzbicka, Jacek Michalkiewicz. Expression of
Adiponectin Receptors on Peripheral Blood Leukocytes of Hypertensive Children Is Associated
with the Severity of Hypertension. BioMed Research International (2015) 2015: 1-11. IF:
2,134, MNiSW: 20, 11 cyt. (Web of Science Core Collection), 13 cyt. (Scopus)

Druga praca to ocena ekspresji receptoréw dla adiponektyny w populacji leukocytow krwi
obwodowej (limfocytach, monocytach, neutrofilach) w przebiegu nadcisnienia tetniczego w grupie
dzieci i mtodziezy z nadcisnieniem pierwotnym. Kandydatka wykazata, ze nadekspresja gendw dla
receptoréw dla adiponektyny (AdipoR1 i AdipoR2) w leukocytach dzieci z NTP byta zwigzane zaréwno
z podwyzszeniem ci$nienia krwi, jak i zwiekszeniem uszkodzen narzgdowych TOD. To wyraznie
sugerowato zaangazowanie wrodzonego uktfadu odpornosciowego w rozwdj i utrzymanie NTP u
dzieci i mtodziezy. Do badan wigczono 57 dzieci/mtodziezy (w tym 43 chtopcow) w $rednim wieku
15,0 + 2,6 lat. Grupe kontrolng stanowifo 19 zdrowych dzieci (w tym 10 chtopcéw) w $rednim wieku
13,9 + 3,5 roku. Czyli wielkos¢ badanych grup spefniata kryteria podstawowe do wnioskowania ale nie
byta bardzo wysoka, mimo, ze nadcisnienie tetnicze u mtodziezy nie jest chorobg rzadka.

Ocena ekspresji receptoréw powierzchniowych dla adiponektyny wykazata najwyzszy poziom
markerow w populacji neutrofiléw monocytéw, a byta prawie nieoznaczalna w populacji limfocytéw
krwi obwodowej. Kandydatka zajeta sie takie badaniem tego repcetora w poszczegdlnych
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populacjach leukocytow oraz korelacji pomiedzy ekspresjg reeptoréw a poziomem mRNA dla
receptora AdipoR oraz stezeniami adiponektyny w surowicy. Wykazata zwigzek ekspresji receptora z
wybranymi wskaznikami nadcisnienia w grupie badane;j.

Analiza ekspresji AdipoR1 i AdipoR2 metodg cytometrii przeptywowej pozwolita nie
tylko na precyzyjng ocene badanych receptorow w poszczegolnych populacjach PBL (neutrofilach,
monocytach, limfocytach), ale rowniez ukazata heterogenno$é grupy pacjentéw dzieci/mtodziezy z
NTP. Poziomy ekspresji biatka AdipoR w neutrofilach i monocytach byty $cisle powigzane ze sobg i
catkowitym poziomem ekspresji mRNA receptora AdipoR1 w leukocytach.

Znaczenie poznawcze badan kandydatki oceniam jako wysokie, natomiast jako aplikacyjne
niskie i zgodnie z jej zdaniem badanie to stato sie podtozem dalszych projektow. Udziat Kandydatki
oszacowany prawidtowo.

Pozycja 3. Lidia Gackowska, Jacek Michatkiewicz, Anna Niemirska, Anna Helmin-Basa, Maciej
Ktosowski, 1zabela Kubiszewska, Lukasz Obrycki, Mieczystaw Szalecki, Aldona Wierzbicka,
Zbigniew Kutaga, Malgorzata Wiese, Mieczystaw Litwin. Loss of CD31receptor in CD4+ and
CD8+ T-cell subsets in children with primary hypertension is associated with hypertension
severity and hypertensive target organ damage. J Hypertens (2018) 36:2148-2156. IF: 4,209,
MNIiSW: 40, 17 cyt. (Web of Science Core Collection), 17 cyt. (Scopus)

W tej pracy kandydatka zajeta sie problemem tolerancji immunologicznej i oceng profilu
nabytej odpowiedzi immunologicznej (zwfaszcza dystrybucji populacji i subpopulacji limfocytow T
pomocniczych CD4+ oraz cytotoksycznych/supresorowych CD8+) u dzieci chorych na nadci$nienie
pierwotne oraz sprawdzenie, czy parametry charakteryzujgce uszkodzenie narzgdowe w grupie

pacjentdow z nadcisnieniem zwigzane 53 z nieprawidtowosciami w odnowie
grasiczozaleznych  limfocytow T, badz jedynie skorelowane sg z odsetkowym udziatem i
aktywnoscia limfocytow T odpowiedzi wtdrnej (limfocytow efektorowych i pamigci

immunologicznej). Do tej oceny wykorzystano uznane i rzetelne markery immunologiczne.

Do badania wtgczono 34 dzieci/mtodziez (w tym 29 chtopcow) w Srednim wieku 14,8 + 1,8
lat, u ktorych wykonano wszystkie badania laboratoryjne pozwalajgce na zdiagnozowanie NTP oraz
35 dzieci/mtodziez (w tym 24 chiopcow) grupy kontrolnej, z prawidtowym cisnieniem krwi,
dobranych zaréwno pod wzgledem pici, jak i wieku (Srednia wieku 14,7 + 0,9 lat). Wielkos¢ grupy
oceniam jako dostateczng do wyciggania wnioskow poznawczych w badaniach tej kategorii natomiast
sita wynikow uzyskanych nie jest wysoka.

W badaniu wykazano, ze dzieci z nadci$nieniem charakteryzujg sie znaczgco nizszym
odsetkiem catkowitych limfocytow pochodzenia grasiczego T CD4+CD31+ oraz subpopulacji komorek
RTEs, przy jednoczesnym zwiekszeniu puli populacji catkowitych limfocytow T CD4+ (CD4+CD31-) oraz
subpopulacji komérek dziewiczych indukowanych na obwodzie (CD4+CD45RA+CD31-). W przebiegu
nadcisnienia u dzieci zwieksza sie pula limfocytéw TN $cigganych do obwodowych weztow
chtonnych, a znaczgco zmniejsza sie pula limfocytéw TEMRA. Wszystkie powyzsze zmiany dotycza
jedynie populacji limfocytéw T pomocniczych CD4+. Badania zaleznosci z parametrami
uszkodzen narzadowych wykazaty wyraing dodatnig korelacje odsetka komorek indukowanych
obwodowo (catkowite CD4+/CD31- oraz dziewicze CD4+/CD45RA+/CD31-), jak rowniez ujemng
korelacje komaérek RTEs CD4+ z masa lewej komory. Dzieci z przerostem lewej komory charakteryzujg
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sie  wyraznie nizszym stosunkiem odsetka komodrek dziewiczych do komodrek pamieci
immunologicznej (CD45RA+:CD45R0+) w obrebie populacji limfocytéw CD4+ oraz znaczgco wyiszymi
odsetkami populacji catkowitych limfocytow T CD4+ oraz CD8+, nie wykazujacych ekspresji receptora
CD31 (indukowanych obwodowo). W doktadnych analizach wynikéw wykazata, ze samo nadciénienie
byto jedynym i niezaleznym parametréw predyktorem dystrybucji badanych populacji i subpopulacji
limfocytow T u dzieci badanych.

Wyniki publikowane w tej pracy w mojej ocenie majg charakter wybitnie poznawczy, bez
charakteru aplikacyjnego. Chciatbym doda¢, ze analizujac prace 3 nalezy zauwazy¢, ze powstata ona
w wyniku analiz tozsamej grupy pacjentow z nadci$nieniem co pozycja 4 (patrz omoéwienie pozycji 4).
Udziat kandydatki w pracy zostat oceniony prawidtowo.

Pozycja 4. Lidia Gackowska, Jacek Michalkiewicz, Anna Helmin-Basa, Maciej Klosowski, Anna
Niemirska, Lukasz Obrycki, Izabela Kubiszewska, Aldona Wierzbicka, Mieczyslaw Litwin.
Regulatory T-cell subset distribution in children with primary hypertension is associated with
hypertension severity and hypertensive target organ damage. J Hypertens (2020), 38:692-
700. IF: 4,844, MEIN: 100, 10 cyt. (Web of Science Core Collection), 13 cyt. (Scopus)

W pracy tej Kandydatka rozszerzyta analizy dystrybucji limfocytow Treg, komoarek silnie
grasiczozaleznych, ktdre sa kluczowe w utrzymaniu stanu immunotolerancji. Zastosowat do tego
adekwatne i nowoczesne metody diagnostyczne.

Dokonano oceny dystrybucji populacji catkowitych  Treg (CD4+CD25highCD127low/-),
subpopulacji komaorek nTreg (CD4+CD25highCD127low/-CD45RA+) oraz mTreg
(CD4+CD25highCD127low/-CD45RA-), ale przede wszystkim rozgraniczenie subpopulacji komérek
pochodzenia grasiczego (Treg CD31+) od komdrek obwodowych (Treg CD31-),jak rowniez
ocena odsetka RTE  Treg (CD4+CD25highCD127low/-CD45RA+CD31+) oraz Treg
(CD4+CD25highCD127low/-CD45RA+CD31-). Nadrzednym celem badan byto jednak ustalenie, czy
uszkodzenie narzadéw docelowych u dzieci z nadcisnieniem pierwotnym jest zwigzane z okreslonym
profilem dystrybucji Treg, odzwierciedlonym przez ich cechy fenotypowe. Do badania wtgczono 33
dzieci/mtodziez (w tym 28 chtopcoéw) w srednim wieku 14,4 + 1,9 lat, uktérych wykonano wszystkie
badania laboratoryjne pozwalajgce na zdiagnozowanie NTP oraz 35 dzieci/mtodziez (w tym 24
chtopcow) grupy kontrolnej, z prawidtowym cisnieniem krwi, dobranych zaréwno pod wzgledem
ptci, jak i wieku (Srednia wieku 14,7 £ 0,9 lat).

Badania Kandydatki dotyczgce dystrybucji populacji Treg wykazaty, ze dzieci/mtodziez
z nadci$nieniem pierwotnym charakteryzowata sie znaczaco nizszym odsetkiem catkowitej puli
komorek Treg, w tym réwniez subpopulacji komorek nTreg, przy zwiekszonym odsetku populacji
mTreg. uzyskane wyniki wskazujg, ze wzrost cisnienia krwi, wskazniki sztywnosci tetnic i przerost
masy lewej komory, obserwowany w przebiegu nadcisnieniem pierwotnym u dzieci s3 zwigzane ze
zmniejszong dystrybucjg komorek regulatorowych Treg, zwfaszcza komdrek dziewiczych nTreg,
zaangazowanych w pierwotng odpowiedz immunologiczng. Zaburzenie to zwigzane jest gtownie z
obnizeniem funkcji grasicy, czego odzwierciedleniem jest znaczaco obnizony odsetek komorek

grasiczopochodnych takich jak Treg CD31+ oraz RTE Treg, komdrek o wysokim potencjale
supresyjnym.

Kandydatka wykazata, ze u dzieci zmniejsza sie odsetek komérek Treg o potencjale
supresorowym, komorek, ktére sg réwniez niezbedne do statej odnowy komérek regulatorowych
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(nTreg, RTE Treg), a wzrasta znaczgco populacja Treg, ktdra z jednej strony moze cechowaé sie statg
swoistoécia w stosunku do neo-antygenow pochodzacych z uszkodzen naczyniowych (mTreg), ale
charakteryzuje sie rowniez przyspieszonym starzeniem, potencjatem apoptotycznym i prozapalnym.

Analizujgc prace 4 nalezy zauwazy¢, ze powstata ona w wyniku analiz tozsamej grupy
pacjentow co pozycja 3. W rzeczywistosci 2 tych dwdch pracach pokazano jedno badanie naukowe
tylko w 2 aspektach klinicznych. Dlatego tez w mojej ocenie ich znaczenie tgcze w jedno
podsumowanie. Znaczenie uzyskanych wynikéw jest wybitnie poznawcze, a aplikacyjnie niskie. Udziat
Kandydatki mimo powyzszego oszacowany zostat prawidtowo.

Pozycja 5. Izabela Kubiszewska, Lidia Gackowska, tukasz Obrycki, Aldona Wierzbicka, Anna
Helmin-Basa, Zbigniew Kutaga, Matgorzta Wiese-Szadkowska, Jacek Michatkiewicz,
Mieczystaw Litwin. Distribution and maturation state of peripheral blood dendritic cells in
children with primary hypertension. Hypertension Research (2022), 45:401-413. IF: 5,4, MEiN:
100, 4 cyt. (Web of Science Core Collection), 5 cyt. (Scopus)

Analizujgc prace 5 nalezy zauwazy¢, ze dotyczy ona zmian w dystrybucji komdrek
dendrytycznych bedacych pomostem miedzy nieswoistg a swoistg odpowiedzig immunologiczng.
w ktorej przedstawiam analize fenotypow i odsetkow krazgcych we krwi obwodowe] komarek
dendrytycznych u dzieci z nadcisnieniem pierwotnym. Kandydatka pokusita sie o okreélenie w jakim
stopniu dystrybucja tych komérek zalezy od trwajgcego cisnienia tetniczego i czy w jakikolwiek
sposob skorelowana jest z parametrami uszkodzenia narzadowego indukowanych nadcisnieniem
tetniczym

Badania fenotypu komodrek dentrytycznych wykonanp metodg wielokolorowej cytometrii
przeptywowe]j, dzieki ktdrej oceniono odsetek wszystkich analizowanych populacji i subpopulacji
komarek dendrytycznych, a takze okreslono srednig gestosc wybranych
receptorow powierzchniowych, przedstawionych jako wartos¢ sredniej intensywnosci fluorescencji

Badaniom poddano 30 nastolatkéw z nadcisnieniem biatego fartucha, 25 nastolatkow z
nadci$nieniem pierwotnym oraz grupe 35 dzieci dobranych pod wzgledem wieku i ptci z normotensja.
Ponownie grupy badane nie byty bardzo liczne ale spetniaty podstawowe kryteria do analizy. Zwraca
uwage fakt, niezbyt Scistego opisania tych grup w samej pracy jak i w autoreferacie (pominieto opis
grupy dzieci z nadcisnieniem a grupa kontrolna rdznita sie od badanych w zakresie wskaznikow BMI).

Zarowno pacjentow z nadcisnieniem biatego fartucha, jak i nadcisnieniem pierwotnym
charakteryzowata podobna dystrybucja i fenotyp analizowanych populacji i subpopulacji komadrek
dendrytycznych. W obu grupach badanych zaobserwowano znaczgco zmniejszony odsetek tDCs,
ktore cechowaty sie znamiennie wyiszg gestoscig antygendw HLA-DR na powierzchni w pordwnaniu
do dzieci z grupy kontrolnej. Co ciekawe w obu grupach z nadci$nieniem zaobserwowano
znamiennie niski odsetek komérek pDCs aktywowanych CD86+, wykazujgcych jednoczesnie znacznie
wigksze ilosci badanego receptora. Kandydatka wykazata, ze dzieci charakteryzujagce sie zwiekszong
sztywnoscig naczyn wykazujg nieznacznie wyzszy odsetek komdrek pDC CD83+ (dojrzatych)
jednoczesnie z wiekszg $rednig iloscig receptora na powierzchni oraz znamiennie nizszy odsetek
komorek pDC CD86+ (aktywowanych). W populacji komérek mieloidalnych obserwuje sie znamiennie
wiecej receptora CD11lc na powierzchni komdrek mDCs. Dzieci wykazujgce wysokie wartosci
cIMT (kompleks intima media) charakteryzuja sie jedynie zwiekszonym odsetkiem komarek
aktywowanych populacji mDCs oraz nieznacznie podwyzszonymi wartosciami ilosci receptora
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CD83+ na powierzchni komodrek dojrzatych mDCS. Najwigksze zmiany w dystrybucji populacji
DCs zaobserwowano u dzieci wykazujgcych LVH.

Wyniki uzyskane w pracy oceniam wysoko pod wzgledem poznawczym, natomiast w zakresie
aplikacyjnym nie maja na razie wysokiej wartosci i mogg stanowié¢ zachete do dalszych badan o tym
charakterze. Udziat Kandydatki mimo powyiszego oszacowany prawidtowo. Jest w niej drugim
réwnowaznym autorem.

Ocena innych osiaggnie¢ w dziedzinie

Jednoznacznie stwierdzam, ze Kandydatka posiada inne osiggniecia w dziedzinie udokumentowane

doniesieniami zjazdowymi i publikacjami powstatymi w oparciu o badania wtasne i wieloosrodkowe
w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu. S3 to:

1. Badania oceniajace mechanizmy nieswoistej i swoistej odpowiedzi immunologicznej
w grupie dzieci ze stluszczeniem watroby — wspolpraca z IP Centrum Zdrowia
Dziecka

2. Badania wybranych aspektéw immunoregulacyjnego dzialania egzogennego
surfaktantu ptucnego na modelu leukocytow krwi obwodowej (PBMC) w warunkach
in vitro oraz wpltywu czynnikéw apoptotycznych 1 mitotycznych (gléwnie
doksorubicyny) na zmiany cytoszkieletu aktynowego i ekspresji kofiliny w linii
komorkowej CHO AAS8 — wspolpraca z Uniwersytetem Medycznym w Poznaniu

3. Badania nad dziataniem immunomodulacyjnym réinych szczepéw  bakterii  kwasu

mlekowego in vitro na modelu komdrek jednojgdrzastych krwi obwodowej — rozprawa
doktorska.

Ocena dorobku Kandydatki pod wzgledem mobilnosci naukowej
Jak wynika z analizy kariery zawodowej kandydatki, pracowata dotychczas w 2 jednostkach
naukowo-badawczych: Akademii Medycznej w Bydgoszczy oraz Uniwersytecie Mikotaja Kopernika w

Toruniu. Oprocz tego aktywnie prowadzita dziatalnos¢ naukowca na szeregu uczelni zagranicznych w
formie stazu i stypendiow w:

1. Centro de Lisboa Ocidental Hospitalar, Sdo Francisco Xavier Hospital and Santa Cruz Hospital
(Portugalia)

Instituto Gulbenkian de Ciencia (IGC) w Lizbonie (Portugalia)

ESCCA (European Society for Clinical Cell Analyses)

University of Oxford (Wielka Brytania)

University College Dublin (Irlanadia) oraz University Rochester i ExCyte (Stany Zjednoczone)
ISAC (International Society for Advancement of Cytometry)

University of Exeter (Wielka Brytania)

Nome

Oprocz tego Kandydatka prowadzita wieloletnie badania naukowe z IP Centrum Zdrowia Dziecka—
jednym z najlepszych osrodkéw badawczo-rozwojowych w kraju. Ponadto wspétpracowata na
terenie Polski z Uniwersytetem Medycznym w Poznaniu i Wielkopolskim Centrum Onkologii
oraz Uniwersytetem Medycznym we Wroctawiu
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Jednoznacznie stwierdzam, 7ze Kandydatka spetnia kryteria opisane w ustawie o prowadzeniu badan
naukowych w wiecej niz jednym o$rodku badawczym.

Ocena dorobku Kandydatki pod wzgledem istotnej aktywnosci naukowej

Catkowity i ten pozozostaty po wytgczeniu gtéwnego dokonania, dorobek naukowy Kandydatki w
dziedzinie nauki medyczne i nauki o zdrowiu mozna oceni¢ jako znaczgcy m.in. w oparciu o wartosc¢
wskaznika wptywu i punktacje MNiSW. Prace opublikowano w recenzowanych czasopismach
naukowych o tacznej wartosci wskaznika Impact Factor (IF) réwnym 111,348 i tgcznej wartosé
punktacji MNiSW/MEIN: 828/710. Liczba cytowan wynosi odpowiednio: 547 wg bazy Web of
Science Core Collection i indeks Hirsh 16, wg. stanu na dzien ztozenia wniosku.

Prace powstawaty we wspotpracy w kilku zespotach badawczych) oraz pracach wiasnych —
projektach prowadzonych w jednostkach naukowych w Bydgoszczy, Toruniu, Warszawie, Wroctawiu.

Kandydatka uczestniczyta w nastepujgcych projektach naukowych finansowanych zaréowno ze
zrodet zewnetrznych (13 grantow MNiSzW/NCN), jak réwniez Zrodet wewnetrznych, w tym jest
kierownikiem jednego z nich. W latach 2020-2022 byta cztonkiem wieloosrodkowego zespotu
badawczego w obszarze ,New insight into chronic diseases: from risk factors, through prevention,
diagnosis to treatment” w ramach konkursu Inicjatywy Doskonatosci - Uczelni Badawczej (IDUB)
(zatgcznik 4, pkt 11/15).

Kandydatka byta nagradzana za osiggniecia naukowe , co swiadczy o uznaniu dla jej dziatalnosci
naukowej.

1. Trzykrotnie otrzymata nagrode zespotowg Jego Magnificencji Rektora UMK za
osiggniecia naukowo-badawcze.

2. W roku 2016 zostata wyrdzniona listem gratulacyjnym Ministra Zdrowia i otrzymata tytut
LSpecjalista 2016” (zatacznik 4, pkt 11/17.1.).

Dziatalnosc szkoleniowa i dydaktyczna oraz popularyzacja nauki
Kandydatka ma wieloletnie doswiadczenie akademickie w prowadzeniu zajec¢ dydaktycznych dla
studentow i pracy jako promotor:

1. Zajecia dydaktyczne ze studentami CM w Bydgoszczy, UMK w Toruniu

2. Opiekunka 11 oraz recenzentka 3 prac magisterskich wykonanych przez studentow
kierunku Farmacja, Analityka Medyczna i Biotechnologia CM UMK. Promotor pomocniczy
przewodu doktorskiego mgr lzabeli Kubiszewskiej. Uchwata Nr 167/2014 Rady Wydziatu
Farmaceutycznego z dnia 9 grudnia 2014 r.

W ramach popularyzowania nauki Kandydatka uczestniczyta w organizacji licznych konferencji,
szkolen i kursdw, zaréwno miedzynarodowych jak i krajowych z zakresu podstaw techniki cytometrii
przeptywowej, jak i jej zastosowania w diagnostyce i badaniach naukowych. W 2012 roku byta
cztonkiem komitetu naukowego Il Zjazdu Polskiego Towarzystwa Cytometrii (PTC) w Kazimierzu
Dolnym (zatgcznik 4, pkt 11/8.1.) oraz cztonkiem rady naukowej kwartalnika Polskiego
Towarzystwa Cytometrycznego pt. ,Cytometria Polska” (zatacznik 4, pkt 11/12 do wniosku). Od 2015
roku jeste wolontariuszem Europejskiego Towarzystwa Klinicznej Analizy Komarki (ESCCA), gdzie
odpowiedzialna byta  za pomoc w organizacji logistyczne]j konferencji
miedzynarodowych Organizatorom Gtownym (zatgcznik 4, pkt 11/8.2. do wniosku ). Od roku 2018 byta
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gtownym wspotorganizatorem i czfonkiem komitetu naukowego miedzynarodowych spotkan
organizowanych w Polsce we wspdtpracy z ExCyte i Uniwersytetem Medycznym we Wroctawiu
(zatacznik 4, pkt 11/8.3.). W ramach swojej dziatalnosci promujgcej nauke zorganizowata 6
konferencji i szkoleri/warsztatéw krajowych (zatacznik 4, pkt 11/8.4. oraz pkt 11/8.5.), w tym dwa we
wspotpracy ze Studenckim Towarzystwem Diagnostéw Laboratoryjnych CM UMK. 2022 roku byta
rowniez cztonkiem - komitetu organizacyjnego migdzynarodowej konferencji ISAC w Filadelfii, US
(zatacznik 4, pkt 11/8.6. wniosku).

Podsumowanie

Podsumowujgc ocene dziatalnosci naukowej pod wzgledem istotnosci i znaczenia dla nauki
stwierdzam, ze dorobek naukowy dr n.med. Lidii Gackowskiej spetnia w mojej ocenie zapisy art. 219

ust.1 pkt 2 ustawy z dnia 20 lipca 2018 roku Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (DZ.U z 2018 r
poz 1668 z poin. zm).

Jednoczesnie stwierdzam, ze dorobek naukowy kandydatki miesci sie w zakresie
dziedziny nauk medycznych i nauk o zdrowiu. Biorac pod uwage materiat badawczy
dotyczacy osiggnigcia naukowego, samo osiggnigcie naukowe blizsze jest w mojej ocenie
dyscyplinie nauki medyczne niz nauki farmaceutyczne. Decyzje co ostatecznej kwalifikacji

oddaje pod rozwage Komisji Habilitacyjnej i Przewodniczacemu Rady Dyscypliny Nauki
Farmaceutyczne.

Whniosek
Biorac pod uwage catg analize dorobku naukowego przedktadam Przewodniczgcemy
Rady Dyscypliny Nauki Farmaceutyczne Wydziatu Farmaceutycznego Collegium Medicum im.

L.Rydygiera, Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu pozytywna opinie ws. nadania dr
n.med. Lidii Gackowskiej stopnia doktora habilitowanego.
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Prof. d hab.n.med. Marcin Tkaczyk
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