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Ocena osiagnige¢ naukowo-badawczych w tym jednotematycznego cyklu
publikacji pt. “Zwigzek parametréw metabolizmu lekéw immunosupresyjnych i
ich uwarunkowan genetycznych z przebiegiem klinicznym po zabiegu
przeszczepienia nerki lub watroby"” dr n med. Ewy Luizy Hryniewieckiej w
postgpowaniu dotyczacym przeprowadzenie postgpowania w sprawie nadania
stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o
zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne

Podstawg formalng mojej oceny jest pismo RND/RDNM-5920-H24/23/5/23
Przewodniczgcej Rady Dyscypliny Nauk Medycznych WUM pani prof. dr hab. n. med.
Hanny Szajewskiej, z dnia 21.12.2023 r.

Przeszczepianie narzadéw unaczynionych jest skuteczng metods leczenia ich
schylkowej niewydolnosci, wymagajgcg jednak stosowania leczenia immuno-
supresyjnego dla utrzymania ich funkcji. Monitorowanie terapeutyczne stezen lekow,
takich jak takrolimus (Tac) i cyklosporyna (CsA) czy tez kwas mykofenolowy (MPA)
jest w tym aspekcie kluczowe, szczegodlnie z uwagi na ich waskie zakresy
terapeutyczne. Nowoczesne metody, takie jak chromatografia cieczowa sprzezona z
tandemowa spektrometrig mas (LC/MS), umozliwiajg dokladne pomiary stezer lekow
i ich metabolitéw. Dodatkowo na efektywnos¢ leczenia i poziom stezenia lekéw mogg
wplywaé polimorfizmy genetyczne, zwlaszcza w cytochromie P450 i glikoproteinie P.
Jednak mimo coraz wigkszej wiedzy na temat farmakodynamiki lekdw
immunosupresyjnych i ich metabolitbw oraz czynnikow genetycznych na to
wplywajacych, nadal utrzymuje si¢ niepewnosé co do optymalnej strategii leczenia i
zalecen klinicznych. Brak klarownych wytycznych podkresla potrzebe kontynuacji
badan naukowych, ktore mogq potencjalnie doprowadzi¢ do identyfikacji nowych

biomarkerow oraz nowych strategii monitorowania leczenia immunosupresyjnego. W
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zwigzku z powyzszym dr med. Ewa Hryniewiecka podjeta wysilek zbadania zwigzkéw
miedzy stezeniami lekow immunosupresyjnych i ich metabolitéw a takze znalezienia
relacji z polimorfizmami niektérych gendw biorgcych udziat w metabolizmie tych lekow
oraz parametrami klinicznymi w populacji chorych po transplantacji nerki i watroby.

Ocena osiagnigcia naukowego “Zwigzek parametréw metabolizmu lekéw
immunosupresyjnych i ich uwarunkowan genetycznych z przebiegiem
klinicznym po zabiegu przeszczepienia nerki lub watroby",

Na osiggniecie to sklada sig cykl szesciu prac oryginalnych, opublikowanych w
czasopismach posiadajgcych sumaryczny IF w ilosci 9,225 i 250 punktow MEIN,
poswigcony gléwnemu kierunkowi zainteresowan dr med. Ewy Hryniewieckiej czyli
poszukiwaniu  zwigzkow  pomigdzy  parametrami  metabolizmu  lekow
immunosupresyjnych i ich uwarunkowan genetycznych z przebiegiem klinicznym po
zabiegu przeszczepienia narzgddw uczynionych.

Co warto podkreslic duza czes$¢ z tych badan byla prowadzona w ramach
finansowania z grantéw Narodowego Centrum Badan i Rozwoju NR13-0144-10/2010
i Narodowego Centrum Nauki nr 2013/09/B/NZ2/00275, czyli juz w fazie projektowania
uzyskaly one wysokg ocene merytoryczng ekspertow.

We wszystkich publikacjach wchodzacych w skiad cyklu byla pierwszym
autorem, a udzial pracy obejmowal opracowanie koncepciji, przygotowanie wnioskow
grantowych, wigczanie chorych do badania, gromadzenie danych, stworzenie i
prowadzenie baz danych, a nastepnie analize statystyczng i merytoryczng
uzyskanych informacji oraz przygotowywanie tekstow publikacii,

W pracy pt. Hydroxylated, Hydroxymethylated, Dihydroxylated, and
Trihydroxylated Cyclosporine Metabolites Can Be Nephrotoxic in Kidney Transplant
Recipients” opublikowanej w Transplant Proc. 2016;48:1551-1555, przebadala
steZenia CsA i jej metabolitéw w grupie 62 pacjentow (w tym 35 kobiet i 27 mezczyzn)
po przeszczepieniu nerki, wykorzystujgc chromatografie cieczowa sprzezong z
tandemowg spektrometria ma). Zaobserwowanoona , ze wyzsze stezenia niektorych
metabolitow, zwlaszcza pochodnych hydroksylowanych i hydroksymetylowanych,
korelujg z nizszymi wartoéciami eGFR, co moze wskazywa¢ na ich potencjaing
nefrotoksycznos¢. Stwierdzono réwniez, 2e stosunek zwiekszonych stezer tych



metabolitéw do stezenia CsA moze by¢ markerem toksycznosci dla nerek
przeszczepionych.

Mimo, 2e CsA byta przelomem w leczeniu chorych po transplantacji narzadow
naczyniowych i znacznie zmniejszyta ryzyko wystgpienia odrzucania to jednak moze
zwigkszac ryzyko wystgpienia chorob ukltadu sercowo-naczyniowego (CVD). W pracy
pt. “Cardiovascular Disease in Kidney Transplantation and Its Association With Blood
Concentrations of Cyclosporine and Cyclosporine Metabolites™ (Transplant Proc.
2018;50:1850-1854) oceniano zwigzek miedzy wystgepowaniem CVD, a stezeniami
CsA i jej metabolitow u 60 chorych po przeszczepieniu nerki. Zaobserwowano
korelacje miedzy cisnieniem rozkurczowym a stosunkami stezer metabolitéw CsA do
CsA (AM1-CsA/CsA, dihydroksy-CsA/CsA, trihydroksy-CsA/CsA, -karboksy-
CsA/CsA). Inne parametry dotyczace metabolitdw CsA nie mialy zwigzku z
wystepowaniem CVD. Wyniki te sugerujg, ze wzrost ciSnienia krwi zwigzany z CsA
moze by¢ spowodowany jej metabolitami. W nastepnej pracy pt. .Cyclosporine
Metabolites’ Metabolic Ratios May Be Markers of Cardiovascular Disease in Kidney
Transplant Recipients Treated with Cyclosporine A-Based Immunosuppression
Regimens” opublikowanej w Cardiovasc Toxicol. 2019;19:255-263, oceniono zwigzek
pomigdzy farmakodynamikg CsA a zachorowaniem na CVD W grupie 102 oséb po
przeszczepieniu nerki. Stwierdzono, ze nizsze wartosci stosunku AM9/CsA (gdzie
AM9 to metabolit CsA) skojarzone byly z cukrzyca, hipertriglicerydemia oraz
nadwaga/otyloscig. Natomiast wyZsze stezenia AM4N/CsA (gdzie AM4N to metabolit
CsA) korelowaly z choroba wiercowa/zawatem miesnia sercowego i nadkomorowymi
zaburzeniami rytmu serca. Wartosci ci$nienia tetniczego korelowaly zarowno dodatnio
jak i ujemnie ze stgzeniami niektérych metabolitow CsA (dMC-CsA/CsA, C/D/kg,
AM1/CsA, dMC-CsA/CsA, DiH-CsA/CsA TriH-CsA/CsA). Wyniki te sugerujg, ze
metabolity CsA mogq mie¢ wplyw na ryzyko wystapienia choréb ukiadu sercowo-
naczyniowego u chorych po przeszczepieniu nerki, jednakze zaleznosci te sg bardzo
zlozone i wymagajg dalszych badan.

Oprécz inhibitoréw kalcyneuryny podstawowym lekiem w obecnych
schematach immunosupresji po transplantacji narzadéw unaczynionych jest
mykofenolan mofetylu/kwas mykofenolowy (MMF/MPA). W pracy pt. ,Dose-adjusted
and dose/kg-adjusted concenlrations of mycophenolic acid precursors refiect
metabolic ratios of their metabolites in contrast with tacrolimus and cyclosporine.”,
ktéra ukazata sie w Biosci Rep. 2019,39:BSR20182031 zajela sie zastosowaniem
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skorygowanych wspdlczynnikow (ktérymi mogq byé stosunek stezenia leku do dawki
[C/D] lub stezenia leku do dawkikg masy ciala [C/D kg]) w strategii optymalizacji
stgzenia lekow immunosupresyjnych i ich dawkowania uwzgledniajac indywidualne
roznice w metabolizmie, w populacji po przeszczepieniu nerki lub watroby. Badanie
nad stosunkiem migdzy wspdlczynnikami C/D i C/D/kg a wspoiczynnikami
metabolicznymi pochodnych lekow, takich jak CsA, TAC i MPA przeprowadzono w
bardzo duzej grupie 506 pacjentéw. Wykazano brak ogdinych zaleznoéci migdzy
badanymi parametrami. Wyjatkiem byly pewne korelacje, takie jak ujemna miedzy
AMS/CsA a wskaznikiem C/D u pacjentéw po przeszczepieniu nerki. Wartosci te
roznily sig¢ w zaleznosci od rodzaju przeszczepionego narzadu. Wnioskiem z badan
jest koniecznos¢ ostroznego stosowania wspoiczynnikéw C/D i C/D/kg jako miar
szybkosci metabolizmu gléwnych metabolitéw cyklosporyny i takrolimusu, zwlaszcza
w przypadku przeszczepienia watroby lub nerki. Natomiast w odniesieniu do MPA
stwierdzono silne korelacje szybkosci metabolizmu z wspélczynnikami C/D i C/Dlkg,
sugerujgce skutecznos¢ tego podejscia w przypadku analizy jego prekursorow.

Poniewaz farmakokinetyka inhibitoréw kalcyneuryny moze byé czesciowo
uzalezniona od polimorfizméw genetycznych (SNP) czasteczek biorgcych udziat w ich
metabolizmie i transporcie, badania opisane w kolejnych dwéch publikacjach
dotyczyly zwigzku migdzy SNP kodujacych bialka (CYP3A4, CYP3AS5, MDR), biorace
udziat w metabolizmie lekéw immunosupresyjnych a funkcja nerek wilasnych u osob z
przeszczepiong watrobq lub nerki przeszczepionej. Praca “Worsening of Kidney
Transplant Function During 2-Year Follow-up Is Associated With the Genetic Variants
of CYP3A4, MDR1, and UGT1A9", ktéra ukazala si¢ w Transplant Proc.
2020;52:2363-2367 i dotyczyla 366 biorcow przeszczepu nerki ze stabilng jej funkcja
(w tym 228 otrzymywalo takrolimus a, cyklosporyne 137). Czynno$é nerek oceniano
w punkcie poczatkowym i po 2 latach obserwacii i korelowano z SNP dla CYP3A4,
CYP3AS, glikoproteiny P, biatka MRP2 i izoenzyméw UGT. W grupie przyjmujacej
takrolimus nie stwierdzono réznic w wartosciach zmiany czasowej (A) eGFR pomiedzy
poszczegoinymi SNP. W grupie otrzymujgcej cyklosporyne obserwowano istotne
roznice w wartosciach AeGFR dla CYP3A4*22, MDR1 3435C>T i UGT1A9 2152 C>T.
Uzyskane wyniki sugerujq, Ze u biorcow przeszczepu nerki przyjmujgcych
cyklosporyng warianty genetyczne CYP3A4, UGT1A9 i MDR1 moga mie¢ wplyw na
czynnosc przeszczepu w dwuletniej obserwacii.
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Uposledzenie czynnosci nerek po przeszczepieniu watroby jest bardzo czestym
problemem, a jednym z potencjalnych czynnikdw ryzyka jest nefrotoksycznosc
inhibitoréw kalcyneuryny. Stanowilo to uzasadnienie do pracy pt. .Lack of Relationship
Between Renal Function and Genetic Variants of CYP3A4, CYP3AS5, MDR1, MRP2,
UGT1AS9, UGT1A8, and UGT2B7 in Patients After Liver Transplantation in a 2-Year
Follow-up® (Transplant Proc. 2020,52:2487-2491), w ktdrej oceniono wplyw
wybranych SNP na czynnos¢ nerek u pacjentdbw po przeszczepieniu watroby.
Przebadano 244 biorcow (takrolimus n=191, cyklosporyna=53). Podobnie jak w
poprzedniej publikacji eGFR szacowano na poczatku badania i po 2 latach.
Analizowano SNP dla CYP3A4, CYP3AS5, glikoproteiny P, bialka MRP2 i izoenzyméw
UGT. Ostatecznie nie stwierdzono istotnych statystycznie zwigzkéw w wartosciach A
eGFR z analizowanymi wariantami SNP. Nalezy jednak mie¢ na uwadze, Zze nie
uwzgledniono wplywu genotypu dawcy, ktory moze mie¢ znaczgcy wplyw na
metabolizm CNI.

Ogédlne podsumowanie wszystkich prac tego cyklu wskazuje na zloZzone
powigzania migdzy stosowaniem lekdw immunosupresyjnych, takich jak
cyklosporyna, takrolimus i MMF, a réznymi aspektami zdrowia biorcow po
transplantacji narzadow uczynionych. Badania sugerujg, 2e niektore metabolity CsA
mogg mie¢ wplyw na funkcje nerek i wykazywaté nefrotoksyczno$é. Ponadto,
stwierdzono, Ze proporcje migdzy stezeniami CsA a jej metabolitami mogg byé
markerami nefrotoksycznosci | mieé¢ zwigzek z wystepowaniem choréb ukladu
krazenia jak rowniez, 2e polimorfizmy genow metabolizujgcych leki
immunosupresyjne mogg miec wplyw na funkcje nerek po przeszczepie.

Prace te stanowig spéjny, monotematyczny cigg badan naukowych. Majg cechy
innowacyjnosci, a ich kontynuacja w wigkszych grupach pacjentdéw oraz wydiuzonej
perspektywie czasowe| moze miet w przysziosci wplyw na modyfikacje praktyki
klinicznej polegajgcqa na indywidualizacji leczenia immunosupresyjnego i
zminimalizowanie jego dziatan niepozadanych, oraz optymalizacje wynikow
transplantacji oraz wydluzenie czasu przezycia przeszczepow i ich biorcow.

Badania przeprowadzone poza monotematycznym cyklem prac
osiggnigcia naukowego “Zwigzek parametréw metabolizmu lekéw
immunosupresyjnych i ich uwarunkowarn genetycznych z przebiegiem
klinicznym po zabiegu przeszczepienia nerki lub watroby”, lecz dotyczace
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podobnej problematyki, w ktérych dr med. Ewa Hryniewiecka nie byla
pierwszym autorem.

Prace te skupiajg sie na roznych aspektach farmakokinetyki i farmakodynamiki
lekow immunosupresyjnych oraz ich metabolitbw u pacjentéw po przeszczepieniu
narzgddw i mogg miec znaczenie dla poprawy efektywnosci i bezpieczenstwa terapii.

W badaniu opublikowanym w Ann Transplant 2015;20:483 oceniono stezenia
MPA i jego metabolitéw u pacjentéw po przeszczepieniu nerki i watroby oraz ich
zwigzek z wystgpowaniem dziatan niepozadanych. Stwierdzono réznice w korelacjach
pomiedzy steZeniami metabolitdw a dzialaniami niepozadanymi, w zaleznosci od
przeszczepionego narzadu. Kolejne, badanie (Transplant Proc 2016;48:1539)
skoncentrowalo sig na pomiarach stezeri metabolitow takrolimusa u pacjentow po
przeszczepieniu nerki oraz ich zwigzku z funkcjg nerek, morfologig krwi i ryzykiem
zakazen. Stwierdzono potencjainie nefrotoksyczne dzialanie wyzszych stezen
niektorych metabolitéw i zwigkszenie ryzyka zakazeri. W nastepnej pracy (Transplant
Proc 2018;50:2235) wykazano korelacje miedzy niektdrymi metabolitami a
niepozgdanymi efektami leczenia, co moze miec¢ istotne znaczenie kliniczne. W
podobnej pracy (Transplant Proc 2020;52:2503) stwierdzono zwiekszone stezenia
metabolitow CsA u biorcow przeszczepu watroby z wywiadem infekciji wirusowych i
bakteryjnych.

Inny podjety temat (Transplant Proc. 2016) to zwigzek miedzy stezeniami
metabolitow azatiopryny a wystepowaniem dziatan niepozadanych. Nie stwierdzono
jednoznacznych zaleznosci miedzy stezeniami metabolitbw a wystepowaniem
dziatani niepozadanych u pacjentéw po przeszczepieniu nerki i watroby. Ostatnie
bardzo wazne zagadnienie w tej grupie prac to przenikanie takrolimusa i jego
metabolitow do mleka kobiecego u matek po przeszczepieniu narzadow (Nutrients
2018;10:267). W pracy tej zaobserwowano niskg ekspozycje noworodkéw zaréwno
na Tac jak i jego metabolity, co pozwala na bezpieczne karmienie piersig przez matki
przyjmujgce Tac.

Ocena kwalifikacji zawodowych i pozostatej istotnej aktywnosci naukowej.
Dr n. med. Ewa Luiza Hryniewiecka ukoriczyla studia medyczne na | Wydziale
Lekarskim Akademii Medycznej w Warszawie (obecnie Warszawski Uniwersytet
Medyczny) w 2001 roku. Nastepnie w 2009 roku uzyskata tytut specjalisty w zakresie
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choréb wewnetrznych, a w 2014 roku specjalisty w dziedzinie nefrologii (oba nadane
przez Centrum Egzamindw Medycznych). Tytut doktora nauk medycznych zdobyta w
2014 roku na podstawie rozprawy doktorskiej pt. "Nadcisnienie tetnicze i parametry
czynnosci nerek u pacjentdw po przeszczepieniu watroby", ktorej promotorem byl
prof. dr hab. n. med. Leszek Paczek. Uzyskala takze certyfikat znajomosci jezyka
wiloskiego na poziomie C1 (Universita per Stranieri w Sienie) w 2002 roku

Jej dotychczasowe zatrudnienie obejmowalo staze podyplomowe w Szpitalu
Praskim p.w. Przemienienia Panskiego w Warszawie oraz w Oddziale Intensywnej
Terapii i Reanimacji Szpitala Klinicznego Uniwersytetu w Pizie w latach 2001-2002.
Nastepnie zatrudniona byla jako mlodszy asystent w Wojewodzkim Samodzielnym
Szpitalu Psychiatrycznym w Pruszkowie w okresie od 2002 do 2003 r. oraz w Klinice
Wad Nabytych Serca Instytutu Kardiologii w Aninie w latach 2003-2008. Byla réwniez
konsultantem ds. medycznych w Bibliotece Gléwnej Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego miedzy 2003 a 2014 r. Od 2009 r. pracowala jako mlodszy a nastepnie
starszy asystent w Klinice Immunologii, Transplantologii i Choréb Wewnetrznych
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, a od 2013 roku réwniez w Poradniach
Transplantologicznej i Nefrologicznej przy tej samej klinice. Od 2016 roku jest
lekarzem w Osrodku Krazenia Pozaustrojowego Pododdzialu Nefrologicznego
Oddzialu Chordb Wewnetrznych Szpitala Czerniakowskiego w Warszawie. W latach
2020-2021 pracowata jako lekarz w Tymczasowym Szpitalu Narodowym CSK MSWiIA
oraz w Oddziale COVID Szpitala Klinicznego Dzieciatka Jezus w Warszawie. W latach
2016-2021 pracowata jako adiunkt w Zakladzie Pielegniarstwa Klinicznego na
Wydziale Nauk o Zdrowiu Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego.

QOdbyta nastepujace staze naukowe i kliniczne:

1) W ramach programu IFMSA
a) w Klinice Kardiologii Uniwersytetu w Seged (1998)
b) w Klinice Kardiologii Uniwersytetu w Padwie (1999, 2000)
c) w Klinice Choréb Wewnetrznych Szpitala Klinicznego Uniwersytetu w Neapolu
(2001).
2) W Szpitalu Klinicznym Uniwersytetu w Pizie w zakresie anestezjologii i intensywnej
terapii (2002)
Brala udzial jako podwykonawczyni w realizacji nastepujacych trzech,
zakonczonych juz programéw naukowych finansowanych zewnetrznie:
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e Grant MNiSzW nr N402 479939 - Nadciénienie tetnicze i parametry czynnosci
nerek u pacjentow po przeszczepieniu watroby”,

*« Grant Narodowego Centrum Badarh | Rozwoju nr 13-0144-10/2010 -
+Opracowanie metod: profilowania metabolicznego i ilo$ciowego oznaczania w
materiale klinicznym panelu lekow immunosupresyjnych, oraz oceny ryzyka
podania pacjentowi azatiopryny”.

* Grant Narodowego Centrum Nauki nr 2013/09/B/NZ2/00275 - ,Ocena wplywu
uwarunkowan  genetycznych  transportu i metabolizmu  lekéw
immunosupresyjnych na stezenia lekéw immunosupresyjnych i ich metabolitow
we krwi pacjentdw leczonych immunosupresyjnie z zastosowaniem
chromatografii cieczowej sprzezonej ze spektrometrig mas (LC/MS/MS)".

Pozostale osiggniecia naukowe

» Dotycza one roznych aspektow klinicznych populacji po transplantacji nerki i
watroby oraz kazuistyki. Mozna je podsumow¢ dzielac naposzczegdlne grupy
tematyczne w nastepujgcy sposdéb:

* Przeanalizowano, zastosowanie NGAL jako markera funkciji i uszkodzenia nerek u
biorcow przeszczepu watroby (Hryniewiecka i wsp., Transplant Proc
2014,46:2572), a takze zmiennos¢ liczby plytek krwi w ciggu pierwszego roku po
transplantacji watroby jako potencjalnego czynnika prognostycznego ryzyka zgonu
(Jarmulski i wsp., Ann Hepatol 2020;19:417).

« Opisano wplyw niewydolnosci watroby na wewnagtrzwatrobowa eliminacje IL-6,
czynnika martwicy nowotworu alfa, czynnika wzrostu hepatocytéw i czynnika
wzrostu transformujgcego beta (Porowski i wsp., Biomed Res Int
2015;2015:934065).

+ Analizowano zakazenia ukladu moczowego u biorcéw narzadéw unaczynionych i
skutecznos¢ stosowanych antybiotykéw (Wilkowski i wsp., Ann Transplant
2023;28:939258, Wilkowski i wsp., Przegl Epidemiol 2023;77:127), znaczenie
nosicielstwa w przewodzie pokarmowym szczepdw K. pneumoniae produkujacych
beta-laktamazy o rozszerzonym spektrum (ESBL) u biorcow przeszczepu nerki
(Wilkowski i wsp., Transplant Proc 2018;50:1874), oraz oceniono strategie



postepowanie w przypadku zakazenia CMV w osrodkach europejskich w dobie
diagnostyki (Navarro i wsp., Transpl Infect Dis 2017;19).

Poddano rowniez analizie statystycznej dane epidemiologiczne za lata 1998-2015
dotyczace biorcow nerki z chorobami reumatycznymi na podstawie danych
rejestrowych (Ciszek i wsp., Transplant Proc 2018;50:1654), oraz wyniki leczenia
dozylnym podawaniem immunoglobulin w ostrym odrzucaniu zaleznym od
przeciwciat u biorcow nerek (Bujnowska i wsp., Transplant Proc 2018;50:1720).
Ostatnia grupa prac skupia sie na wirusowym zapaleniu typu watroby typu C w
populacji biorcow przeszczepu watroby. Oceniono w nich wplyw raka
watrobowokomarkowego na skutecznosé leczenia przeciwwirusowego hepatitis C
(Cieciura i wsp., Transplant Proc 2020;52:2450 ; Cieciura i wsp., Transplant Proc
2020,52:2468), uzytecznos¢ elastografii fali poprzecznej w nieinwazyjnej
diagnostyce marskosci watroby przeszczepionej z nawrotem hepatitis C (Cieciura
i wsp., Transplant Proc 2020;52:2480), a takze wplyw skutecznego leczenia
nawrotu hepatitis C na wydolnosc fizyczng (Wojtowicz i wsp., Transplant Proc
2018,50:2027).

Prace kazuistyczne dotyczace regresji stadium 5 przewleklej choroby nerek po
wymianie zastawki aorty u biorcy przeszczepu nerki (Hryniewiecka i wsp., BMC
Cardiovasc Disord 2020;20:20), oraz przypadku zespolu nawracajgcej goraczki
zwigzanej z receptorem TNF z obecnoscig nowej mutacji w genie TNFRSF1A w
rodzinie chorego z amyloidoza (Zegarska i wsp., J Clin Med 2021,10:465).

Istotnym elementem jej dorobku naukowego jest takze autorstwo i

wspolautorstwo 51 rozdzialow w podrecznikach.

Wspdlpracowala naukowo z nastepujacymi osrodkami:

;

Srodowiskowa Pracownia Spektrometrii Mas Zakiadu Biofizyki Instytutu
Biochemii i Biofizyki Polskiej Akademii Nauk, Klinika Chirurgii Transplantacyjnej
I Watroby UCK WUM i Klinika Chirurgii Ogdlnej, Naczyniowej | Transplantacyjnej
UCK WUM w ramach projektow "Opracowanie metod: profilowania
metabolicznego i ilosciowego oznaczania w materiale klinicznym panelu lekow
immunosupresyjnych, oraz oceny ryzyka podania pacjentowi azatiopryny” i
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.Ocena wplywu uwarunkowar genetycznych transportu i metabolizmu lekéw
immunosupresyjnych na stezenia lekéw immunosupresyjnych i ich metabolitow
we krwi pacjentéw leczonych immunosupresyjnie z zastosowaniem
chromatografii cieczowej sprzezonej ze spektrometria mas (LC/M S/IMS)".

2. Zaklad Immunologii Klinicznej Uniwersyteckiego Centrum Klinicznego
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego w zakresie badan nad zaburzeniami
uktadu immunologicznego u pacjentéw poddanych transplantacji narzadu
unaczynionego.

3. Katedra | Zaktad Mikrobiologii Lekarskiej Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego w zakresie tematyki zakazer ukladu moczowego u pacjentow
leczonych immunosupresyjne.

4. Klinika Wad Zastawkowych Serca Narodowego Instytutu Kardiologii Stefana
kardynata Wyszyriskiego, Paristwowego Instytutu Badawczego - w zakresie
tematyki chorob  ukladu  sercowo-naczyniowego ze szczegolnym
uwzglednieniem pacjentdw po przeszczepieniu narzadéw unaczynionych.

5. Uniwersyteckie Centrum Zdrowia Kobiety i Noworodka - problemy leczenia
immunosupresyjnego u kobiet ciezarnych.

6. Department of Microbiology, School of Medicine, University of Valencia,
Hiszpania - w zakresie tematyki zakazen wirusem CMV u pacjentdw po
przeszczepieniu narzadéw unaczynionych.

7. Collaborative Transplant Study (CTS), Institute of Immunology Heidelberg
University, Niemcy — w zakresie badar obserwacyjnych z udzialem pacjentéw po
przeszczepieniu narzgdow unaczynionych.

B. Uniwersyteckie Centrum Zdrowia Kobiety i Noworodka - wspolpraca w zakresie
tematyki leczenia immunosupresyjnego u kobiet ciezarnych.

Wyniki badar, w ktérych brala udziat w tym tych w ktérych byla pierwszym
autorem prezentowano na zjazdach krajowych i zagranicznych.
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Dorobek naukowy dr n. med. Ewy Hryniewieckiej podsumowuja nastepujace
parametry bibliometryczne, ktére potwierdzajg wysoka jakos¢ publikacii.

Liczba prac 86
Liczba prac oryginalnych: 28
W tym jako pierwszy lub korespondujacy autor 12
taczna punktacja IF 431
taczna punktacja MEIN 1133
Indeks Hirscha wedlug Scopus: B
Indeks Hirscha wedlug Web of Science: T
Dzialalnoéé dydaktyczna

« Byla promotorem 10 prac magisterskich.

« W ramach zatrudnienia na stanowisku adiunkta w Zakladzie Pielegniarstwa
Klinicznego Wydziatu Nauk o Zdrowiu WUM koordynowata nauczanie przedmiotow
Farmakologia kliniczna i Nowoczesne metody diagnostyki kardiologicznej.

* Byla wykladowca na kursie ,Ordynowanie lekéw i wypisywanie recept” (Zaklad
Rozwoju Pielegniarstwa, Nauk Spofecznych i Medycznych Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego)

« Wspolpracowata z wydawnictwem Edra Urban & Partner przy tlumaczeniu

publikacji z zakresu medycyny.

Czlonkostwo w towarzystwach naukowych

Od 2015 nalezy do Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego.

Nagrody | odznaczenie

o 2016 r. - Nagroda Zespolowa Dydaktyczna Trzeciego Stopnia Rektora
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego za zorganizowanie pierwszego w
Polsce kursu specjalistycznego dla pielegniarek i poloznych dotyczacego ordynacji
lekow i wypisywania recept.

e 2021 r. - Odznaczenie Ministra Zdrowia za prace w Szpitalu Narodowym CSK
MSWiIA
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Whiosek koncowy

Duzy dorobek naukowy dr n. med. Ewy Hryniewickiej i jego wysoka jakosé
wskazuja na kreatywnosé, bardzo dobrg znajomoéé metodologii naukowej,
systematycznos$¢, pracowitosé i konsekwentne dazenie do zalozonego celu. Posiada
w swoim dorobku osiggniecia naukowe, slanowigce znaczny wklad w rozwoj
transplantologii  klinicznej, w tym cykl powigzanych tematycznie artykuldw
opublikowanych w  recenzowanych Czasopismach naukowych. Prace te,
przedstawione jako rozprawa habilitacyjna catkowicie wypeiniajg kryteria formalne
jakosciowe | ilosciowe stawiane tego rodzaju rozprawom Uzyskata réwniez inne
oryginalne osiggniecie badawcze i wykazuje si¢ istotng aktywnoscig naukowa
realizowang w wigcej niz jednej uczelni i instytucji naukowej, w tym w instytucjach
zagranicznych i last but not least jest bardzo doswiadczonym specjalista w zakresie
choréb wewnetrznych i nefrologii oraz nauczycielem akademickim. dorobek naukowo-
badawczy oraz dydaktyczno-organizacyjny oceniam pozytywnie i uwazam, Ze
spefnione s3 wszystkie wymogi stawiane kandydatom do stopnia doktora
habilitowanego okreslone wymagania okreslone w art. 219 ust. 1 pkt 2. i 3. Ustawy z
dnia 20 lipca 2018 roku (Dz.U.2023.0.742). W Zwigzku z wszystkim powyzszym,
skladam wniosek do Wysokiej Rady Wydziatu Lekarskiego Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego o dopuszczenie kandydatki do dalszych etapéw
postgpowania habilitacyjnego.

Prof, dr hab, Andrzej Rydzewski
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