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Rolg uktadu krzepnigcia w organizmie jest, z jednej strony zapobieganie krwawieniu i
utrzymywanie ciggtosci sciany naczynia, z drugiej — zapewnienie odpowiednich warunkéw
reologicznych. Zadania te realizowane sg przez dwie sktadowe uktadu hemostazy: uktad
krzepniecia i uktad fibrynolizy. Pozostajg one wobec siebie w stanie rownowagi dynamicznej,
ktéra bywa zaburzona w pewnych stanach, takich jak cigza, choroby ogdlnoustrojowe czy
choroba nowotworowa. W czasie cigzy dochodzi do wzrostu stezen wiekszo$ci osoczowych
czynnikow krzepniecia, ktérych poziom wraca do normy dopiero pod koniec potogu. Stezenia
nastepujgcych czynnikéw wzrastajg: Il, IX — wzrost do 120-150% normy, VIl i X — wzrost do
250% normy, VIII — wzrost do 500% normy, czynniki kontaktu (XII, prekalikreina, HMWK) a
takze |, V i czynnik von Willebranda. Czasy globalne - protrombinowy, kaolinowo-kefalinowy i
trombinowy - ulegajg réwniez zmianie w cigzy. Przewage procesow krzepniecia w cigzy
pogiebia zmniejszenie aktywnosci fibrynolitycznej krwi poprzez przewage inhibitoréw
aktywatoréw plazminogenu.

Cukrzyca zwieksza aktywacje ptytek krwi i czynnikéw krzepniecia. Markery aktywacji
krzepniecia - fragment aktywacji protrombiny 1 + 2 i kompleks trombina-antytrombina - sg
podwyzszone, podobnie jak i wiele innych czynnikéw krzepniecia, w tym fibrynogen, czynnik
VII, VIII, XI, XII, kalikreina i czynnik von Willebranda. Ukfadu fibrynolizy jest silniej hamowany
w cukrzycy ze wzgledu na nieprawidtowg strukture skrzepu, ktory jest bardziej odporny na
degradacje oraz poprzez wzrost stezenia PAI-1 w surowicy. Zwigkszona liczba krgzacych
agregatow ptytkowych, wzmozona agregacja ptytek krwi bedgca odpowiedzig na dziatanie
agonistéw ptytek krwi, zwigkszenie stezenia czynnika retrakcji ptytek krwi i wreszcie obecnos¢
w osoczu wyzszych stezeh produktéw uwalnianych przez ptytki, Swiadczg o nadaktywnosci

ptytkowej w cukrzycy.

W pierwszej z prac wchodzgcych w sktad cyklu pt. ,/mpact of glycemic control on
coagulation and lipid metabolism in pregnancies complicated by pregestational and gestational
diabetes mellitus” Teliga-Czajkowska J, Sienko J, Zaremba-Szczudlik J, Malinowska-Polubiec
A, Romejko-Wolniewicz E, Czajkowski K. Adv Exp Med Biol 2019 postanowitam zbadaé¢ wptyw
kontroli glikemii na krzepniecia krwi i metabolizm lipidow u kobiet z cukrzycg istniejacg przed
cigzg (PGDM - pregestational diabetes) i cukrzycg ciezarnych (GDM — gestational diabetes)
leczonych insuling. Zwigzek miedzy metabolizmem lipidow a kaskadg krzepniecia opiera sie
na "hipotezie lipidowej" lub hipotezie Grutzbalga. Hipertriglicerydemia wigze sie z
podwyzszonym stezeniem czynnika VII. Aktywacja czynnika VII i w ten sposob pobudzenie
toru zewnatrzpochodnego kaskady krzepniecia, moze nastgpiC rowniez poprzez ukfad
kontaktu. Aktywacja uktadu kontaktu pozwala natomiast na pobudzenie toru

wewnatrzpochodnego kaskady krzepniecia poprzez wptyw na czynnik Xl i IX. Czynnik XII
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podlega samoaktywacji. Nasycone kwasy ttuszczowe o dtugich fancuchach stanowig
powierzchnie kontaktu dla aktywacji czynnika Xll. Bierny transport glukozy do komérek
srédbtonka prowadzacy do podwyzszenia stezen wewnagtrzkomorkowych moze prowadzi¢ do
zwiekszonego stresu oksydacyjnego. Zaawansowane produkty koncowej glikozylacji
powstajgce w wyniku hiperglikemii wewnatrzkomorkowej posredniczg w uszkodzeniu naczyn.
Hiperglikemia réwniez moze powodowaé glikacje biatek, co w nastepstwie promuje
uszkodzenie o charakterze zarbwno mikro- jak i makroangiopatii. Sposréd czterech szlakow
metabolicznych aktywowanych przez hiperglikemie — poliolowego, poznej glikacji biatek,
aktywaciji kinazy biatkowej C i heksozaminowego - dwa ostatnie zwiekszajgc stezenie PAI-1,
hamujg fibrynolize i promujg krzepniecie. Dysfunkcja Srodbtonka w cukrzycy zaburza

réwnowage hemostazy, przesuwajgc jg w kierunku nadkrzepliwosci.

Poddatam analizie 50 ciezarnych z PGDM i 101 — z cukrzycg cigzowa leczonych oprocz
diety rowniez insulinami. Pacjentki podzielitam na satysfakcjonujgco i niesatysfakcjonujgco
wyréwnane zgodnie z przyjetymi kryteriami wyrownane: Srednia glikemia na czczo <95 mg/d|,
Sredni poziom HbA1c <6.0%, Srednie stezenie fruktozaminy <280 mg/dl. Stwierdzitam, ze
wyréwnanie cukrzycy miato znaczgcy wptyw na wyniki uktadu krzepniecia w cukrzycy

przecigzowej i cigzowej w Il i lll trymestrze cigzy. (Tabela 3).

Table 3. Coagulation tests in patients with PGDM and GDM with good and poor glycemic control.

Good glycemic control Poor glycemic control P
PGDM n=15 n=35
APTT [s] 2" trimester 32.15+1.98 30.03+2.2 <0.01
3 trimester 33.2742.53 29.36+4.01 <0.002
ATIN [%] 2" trimester 117.8+10.2 134.7+£11.5 <0.0001
3dtrimester 128.3+11.3 145.2+12.8 <0.001
GDM n=73 n=28
APTT [s] 2" trimester 34.842.9 32.1+2.59 <0.0001
3 trimester 33.5243.07 29.7+3.12 <0.0001
ATII [%] 2" trimester 107.3£16.5 115.4+12.8 <0.025
3 trimester 112.9£19.1 130.8+17.2 <0.0001
PAI-1 [1U/mL] 2" trimester 15.9+4.6 19.1+£3.2 <0.002
31 trimester 18.7+8.1 27.3+2.5 <0.0001

Values are mean+/-SD. Student’s t test.

Wszystkie kobiety ze niewyréwnang cukrzycg miaty istotnie krétsze APTT i istotnie
wyzszg Srednig aktywno$¢ ATIIl. Dodatkowo, u pacjentek z niewyréwnang cukrzycg cigzowg
stwierdzitam wyzszg aktywno$¢ PAI-1 w obu trymestrach. Metabolizm lipidow byt rowniez
zaburzony w przypadku niesatysfakcjonujgcego wyréwnania zaburzeh weglowodanowych
(Tabela 4).



Table 4. Lipids in patients with PGDM and GDM with good and poor glycemic control.

Good glycemic control Poor glycemic control P

PGDM n=15 n=35
Total cholesterol [mg/dL] 2™ trimester 210.9£19.5 240.8+18.1 <0.0001

3 trimester 225.3+28.7 307.2+14.6 <0.0001
HDL [mg/dL] 2 trimester 54.9+12.1 60.8+5.7 <0.03

3 trimester 71.4+16.9 61.4+23.6 NS
Triglycerides [mg/dL] 2" trimester 255.9+£72.4 28.3+92.0 NS

3 trimester 274.4+68.1 352.8+74.5 <0.002
GDM n=73 n=28
HDL [mg/dL] 2 trimester 55.1£12.3 57.9+0.8 NS

3 trimester 56.1£18.2 78.4+7.9 <0.0001
Triglycerides [mg/dL] 2 trimester 178.3+46.5 214.5+89.5 <0.01

3 trimester 225.9453.1 312.7+68.4 <0.0001

Values are mean+/-SD. Student’s t test.

W PGDM z hiperglikemig, catkowity cholesterol byt podwyzszony w obu trymestrach,
podczas gdy stezenie HDL przekraczato gorng granice wartosci referencyjnych jedynie w i
trymestrze ciazy, zas poziom i tréjglicerydow w Il trymestrze. Wérdd pacjentek z GDM,
niesatysfakcjonujgce wyrownanie glikemii dodatnio korelowato ze stezeniami HDL w |l
trymestrze oraz ze stezeniami trojglicerydéw w Ili lll trymestrze. Grupe pacjentek z cukrzycag
przedcigzowg o niesatysfakcjonujgcym wyréwnaniu, wybratam do oceny wzajemnych korelaciji
miedzy gospodarkg lipidowg a hemostazg. Z poréwnan wykluczytam ciezarne z cukrzyca
cigzowg, gdyz czas trwania zaburzen gospodarki weglowodanowej wydawat sie by¢ zbyt
krotki, aby podejrzewa¢ wzajemne wzmacnianie zmian lipidowych i hemostatycznych.
Stezenia catkowitego cholesterolu i trojglicerydéw pozytywnie korelowaty z aktywnoscig ATIII
(Tabela 5). Wyraznie zaznaczona byta korelacja miedzy stezeniem trojglicerydéw a APTT
(r=0.35, P<0.01).

Table 5. Correlation between lipids and coagulation tests in PGDM patients with poor glycemic control.

APTT ATIII

r P r P
Total cholesterol 0.27 <0.04 NS NS
Triglycerides 0.35 <0.01 0.27 <0.03

Spearman's rank correlation coefficient test

Opisane powyzej zaburzenia ukfadu krzepniecia w cigzy powiktanej sktonity mnie do
pogtebienia badan nad zmianami uktadu hemostazy w innych schorzeniach ginekologicznych,
a mianowicie w nowotworach jajnika.

Choroba nowotworowa charakteryzuje sie zmianami ukladu hemostazy
predysponujgcymi zarowno do wystgpienia zakrzepicy, jak i krwotoku. Komorki nowotworowe
guza wchodzg w interakcje ze srédbtonkiem naczyniowym, co z kolei powoduje aktywacje
kaskady krzepniecia. Nadkrzepliwos¢ nie tylko zwieksza ryzyko zdarzen zakrzepowych, ale
rébwniez sprzyja wzrostowi guza i przerzutowaniu. Fibryna zapewnia rusztowanie dla
osiadajgcych komoérek raka i chroni je przed rozpoznawaniem i niszczeniem przez uktad

odpornosciowy. Aktywne czynniki VII, X i trombina promujg inwazyjny wzrost poprzez indukcje
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za posrednictwem receptora, sygnatdw wewngtrzkomorkowych. Rak jajnika jest jedng z
wiodacych przyczyn umieralnosci zwigzanej z chorobg nowotworowg wsréd kobiet w krajach
rozwinietych. Okoto 70% pacjentek ma postawione rozpoznanie w zaawansowanym stadium
choroby i piecioletnie przezycie ksztattuje sie na poziomie 10-20%. Podwyzszone stezenie
fibrynogenu i D-dimeru jest niekorzystnym czynnikiem rokowniczym, zaréwno w raku, jak i
nowotworach nienabtonkowych. Nadmierna odpowiedz fibrynolityczna, jaka rozwijana jest w
nadkrzepliwosci indukowanej nowotworem, takze odgrywa role w inwazji guza oraz
przerzutowaniu. Uktad aktywacji plazminogenu obejmuje plazminogen typu urokinazy (u-PA),
jego receptor (u-PAR), tkankowy aktywator plazminogenu (t-PA) oraz inhibitory plazminogenu
typu 1 i 2 (PAI-1 i PAI-2). PAI-1 kontroluje zaréwno ekspresje na powierzchni komorki, jak i
internalizacje kompleksu u-PA-uPAR. Inwazja komérek nowotworowych, podobnie jak
przerzutowanie, sg stymulowane przez PAI-1 poprzez wptyw na adhezje i proliferacje komorek
nowotworowych oraz hamowanie nadmiernej degradacji macierzy zewngtrzkomorkowe;.
Uktad uPAR/UPA/PAI-1 jest réwniez zaangazowany w indukowang przez VEGF angiogeneze,
przyczyniajgc sie w ten sposéb do progresji nowotworu. Wysokie poziomy PAI-1 praktycznie
znoszg proteolize zalezng od aktywatorow plazminogenu. PAI-1 jest znany jako biatko ostrej
fazy: ulega podwyzszeniu réwniez u pacjentdw z chorobami zapalnymi nie zwigzanymi z
nowotworzeniem. Jednakze w przypadku nowotworu, stezenie PAI-1 jest znaczgco wyzsze.
Dostepne badania pokazujg mozliwg negatywng warto$¢ prognostyczng PAI-1 oceniang w
tkance guza. W nowotworach nabtonkowych jajnika oznaczano stezenie PAI-1 w tkance guza,
stwierdzajgc powigzanie wyzszych stezen PAI-1 z krétszym przezyciem bez progresji (PFS-
progression-free survival) i catkowitym przezyciem (OS - overall survival). PAI-1 w tych
badaniach nie byt niezaleznym czynnikiem prognostycznym. Brak jest jednak takich danych w
odniesieniu do stezen osoczowych tego czynnika.

W drugiej pracy z cyklu pt. ,Plasminogen Activator Inhibitor Type 1 in Blood at Onset
of Chemotherapy Unfavorably Affects Survival in Primary Ovarian Cancer”, Teliga-Czajkowska
J, Sienko J, Jalinik K, Derlatka P, Danska-Bidzinska A, Czajkowski K., Adv Exp Med Biol 2019
2019 badaniu poddatam 61 pacjentek z pierwotnym rakiem jajnika uprzednio leczonych
chirurgicznie i rozpoczynajgcych uzupetniajgcg chemioterapie opartg na paklitakselu i
karboplatynie. Przed 1-szym kursem chemioterapii oznaczatam PAI-1 w osoczu badanych
kobiet, dzielgc grupe na podgrupe z wysokimi (> 29 ng/ml) i niskimi (< 29 ng/ml) stezeniami
PAI-1 we krwi. Sredni czas obserwacji od rozpoczecia leczenia wynosit 57,0+/-22,7 miesigce.
Grupy nie roznity sie, jesli chodzi o wiek pacjentéw, stopnien zaawansowania i ztosliwosci
histopatologicznej nowotworu oraz indeks masy ciata (BMI). Pacjentki w obu grupach
jednakowo odpowiadaty tez na chemioterapie. Na podstawie krzywych przezycia Kaplana-
Meiera stwierdzitam, ze pacjenci z PAI-1 >19 ng/ml na poczatku chemioterapii mieli znacznie
nizsze prawdopodobienstwo 5-letniego przezycia niz chorzy z PAI-1 <19 ng/ml (45,5% vs.
69,5%, p = 0,04). Jednak réznica w ryzyku nawrotu w ciggu 5 lat nie osiggnetfa istotnosci
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statystycznej (52,5% vs. 31,5%, P <0,17). Analiza jednoczynnikowa wykazata, ze wysoki
poziom PAI-1, wiek > 60 lat, stopien zaawansowania i ztosliwosci histopatologicznej guza byty
zwigzane z krétszym OS. W analizie wieloczynnikowej PAI-1 pozostat niezaleznym markerem

krotszego OS, podobnie jak stopien zaawansowania i ztosliwosci guza (Tabela 1).

Table 1. Multivariate Cox regression analysis of factors associated with OS.

Variable RR 95%CI P

Low vs. high PAI-1 0.36 0.16-0.79 0.01
Age =<60 years vs. >60 years 0.62 0.27-1.41 0.25
FIGO I-1l vs. II-IV 0.10 0.03-0.35 0.0003
Grade 1 vs. 2-3 0.27 0.12-0.62 0.002

RR presents relative risk of death.

Nowotworzenie poteguje proces tworzenia fibryny i jej degradacji. Miejscowe
powstawanie skrzepu jest $cisle zwigzane z nowotworem, co potwierdzono w badaniach
histopatologicznych, znajdujgc zaréwno agregaty ptytkowe jak i depozyty fibrynowe w
tkankach guza. Nadkrzepliwos¢ zwieksza czestos¢ epizoddw zakrzepowo-zatorowych w
nowotworach ztosliwych w poréwnaniu ze zmianami fagodnymi. Zakrzepica towarzyszgca
nowotworowi — CAT (cancer associated thrombosis) - moze by¢ wigzana z procesami
karcinogenezy, ktére odpowiadajg za poczatek i postep choroby nowotworowe;.

Zaburzenia homeostazy postepujg z progresjg nowotworu, co potwierdza wptyw guza
na krzepniecie krwi. Ustalony zostat zwigzek miedzy fibrynolizg a przerzutowaniem. Uktad
aktywatoréw plazminogenu obejmuje tkankowy aktywator plazminogenu - tissue plasminogen
activator (tPA) - i urokinazowy aktywator plazminogenu - urokinase type plasminogen activator
(uPA). Oba przeksztatcajg nieaktywny plasminogen w aktywng plazmine. tPA jest obecny
zarowno w zdrowej tkance, jak i w nowotworze. Jest uwazany za kluczowy enzym w degradacji
fiboryny i ma istotne znaczenie dla obrony proteolitycznej przed tworzeniem sie ztogow
srodbtonka o wiasciwosciach prozakrzepowych. Rola tPA w biologii nowotworéw nie jest
dobrze poznana. W raku piersi odnotowano sprzeczne wyniki: zaobserwowano, ze wysoka
zawartos¢ tPA w tkance guza wigze sie z dobrym rokowaniem, podczas gdy wysoka zawarto$¢é
kompleksu tPA: PAI-1 byta zwigzana z krétszym czasem przezycia bez choroby (DFS) jak i
krotszym OS. W raku jajnika zaobserwowano odktadanie sie fibryny w obrebie i wokdt guza,
co mogto inicjowa¢ degradacje macierzy przez plazmine. Jako ilustracja opisanego powyzej
procesu, produkty degradacji fibryny sg wykrywane w duzym stezeniu we krwi i w pltynie w
jamie otrzewnej. W dostepnym piSmiennictwie udowodniono zwiekszong ekspresje tPA w
guzie. Nadal jednak niewiele wiadomo o znaczeniu osoczowych stezen tPA w zaleznosci od

zaawansowania raka jajnika.

W trzeciej pracy z cyklu pt. ,Prognostic value of the tissue plasminogen activator (tPA)
in patients with epithelial ovarian cancer undergoing chemotherapy”, Teliga-Czajkowska J,

Sienko J (koresp.), Jalinik K, Smolarczyk R, Czajkowski K., Ginekol Pol. 2019 tPA oznaczany
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byt w osoczu 60 pacjentek z pierwotnym rakiem jajnika na poczatku, po 3-ch i 6-ciu kursach
uzupetniajgcej chemioterapii pierwszej linii. Chore leczone byly Il Katedrze i Klinice
Potoznictwa i Ginekologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego. Grupe z niskimi
stezeniami tPA (<6,5 mg/l) stanowito 37 pacjentéw, a z wysokimi (> 6,5 ng/ml) 23 pacjentéw.
Grupy nie roznity sie w zakresie podstawowych danych klinikopatologicznych, jak wiek
pacjentow, stopien zaawansowania klinicznego i zlosliwosci histopatologicznej czy typ
histopatologiczny. Jedynie srednie BMI byto wyzsze w grupie chorych z wysokimi stezeniami
tPA. OdpowiedZz na chemioterapie nie roznita sie w obu grupach. Pacjenci z wysokimi
stezeniami tPA na poczatku chemioterapii mieli znacznie nizsze prawdopodobienstwo 5-
letniego przezycia (34,8% vs. 72,7%, p <0,006), a szansa na przezycie wolne od choroby w
ciggu 5 lat byta takze znaczaco nizsza w tej grupie (39,3% vs. 72,7%, p <0,014), Nie
stwierdziliSmy jednak istotnych réznic w DFS i OS w poréwnywanych grupach po 3 i 6 cyklach
chemioterapii. Analiza jednoczynnikowa wykazata, ze wysokie stezenie tPA w osoczu na
poczatku chemioterapii, stopien zaawansowania i ztosliwosci histopatologicznej 2 lub 3 oraz
pozostawienie choroby resztkowej po operacji byly zwigzane z krétszym OS i DFS. W analizie
wieloczynnikowej potwierdziliSmy, ze stezenie tPA w osoczu na poczatku chemioterapii jest
niezaleznym markerem OS, jednak nie DFS. Stopien zaawansowania i ztosliwosci

histopatologicznej guza byty rowniez niezaleznymi predyktorami OS (Tab. 2).

Table 2. Multivariate Cox regression analysis of factors associated with OS and DFS. RR presents relative risk of death or
relapse/progression, respectively.

Variable 0S DFS

RR 95% CI p RR 95% ClI P
Low vs. high tPA 0.44 0.19-0.98 0.044 0.59 0.25-1.40 0.23
FIGO 1-2 vs. 3-4 0.12 0.03-0.55 0.006 0.26 0.05-1.27 0.09
Grade 1 vs. 2-3 0.33 0.15-0.76 0.009 0.57 0.24-1.34 0.20
Residual disease 0.52 0.23-1.18 0.117 0.41 0.16-1.02 0.06
BMI < 25 vs. >=25 0.61 0.25-1.48 0.28

Whnioski

Przedstawiony cykl prac zawiera wyniki przeprowadzonych przeze mnie badanh

dotyczgcych zaburzen hemostazy w wybranych stanach w potoznictwie i ginekologii. Na ich

podstawie uprawnione wydaje sie stwierdzenie, ze:

1. W cigzy powiktanej cukrzycg niesatysfakcjonujgce wyréwnanie glikemii wptywa

negatywnie na uktad krzepniecia oraz gospodarke lipidowag u ciezarnej.

2. Zaburzenia gospodarki lipidowej, nasilone poprzez nieprawidtowe wyréwnanie

glikemii, potegujg stan nadkrzepliwosci spowodowany natozeniem zmian

wynikajgcych z cukrzycy oraz cigzy, poprzez uposledzenie aktywnosci ukfadu

fibrynolizy.
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3. U chorych z rakiem jajnika, u ktérych obserwuje sie krotsze OS i DFS wystepujg
bardziej nasilone zaburzenia krzepniecia przejawiajgce sie podwyzszonymi
stezeniami PAI-1 i tPA.

4. Wygoda oznaczenia we krwi oraz wartos¢ diagnostyczna oznaczenia u chorych
po leczeniu operacyjnym, a przed chemioterapia, gdy nie jest dostepny materiat
guza, czynig PAI-1 i tPA wartosciowymi wskaznikami do wykorzystania w
codziennej praktyce lekarskiej.

5. W zbadanych schorzeniach ginekologicznych, tak chorobach ogdélinoustrojowych
wiktajgcych cigze, jak i nowotworach narzadu rodnego, wybrane zaburzenia
krzepniecia mogg by¢ rozwazane jako jeden z markerdw ciezkosci toczgcego sie

procesu patologicznego.

Whnioskuje, iz w tym zakresie sg to wyniki, ktére wzbogacajg wiedze dotyczagca
poszczegolnych grup pacjentek. Opisane konkluzje sg nowatorskie i wnoszg istotny wktad w

poszerzenie dotychczasowej wiedzy medycznej.

5. Omowienie pozostatych osiggnie¢ naukowo - badawczych (artystycznych)

A. Dane bibliometryczne:

Jestem autorem lub wspotautorem 79 publikacji naukowych, w tym 38 oryginalnych
prac tworczych, 21 prac pogladowych, 20 opiséw przypadkéw oraz 15 rozdziatdw w

ksigzce:

- 6 prac oryginalnych posiadajgcych Impact Factor (w tym 3 prac

stanowigcych rozprawe habilitacyjng),

- 32 prac oryginalnych nie posiadajgcych Impact Factor znajdujgcych sie
na liscie MNiSW

- 3 prac pogladowych posiadajgcych Impact Factor

- 2 prace posiadajgce Impact Factor bedgce opisami przypadkow

Ponadto jestem autorem 20 doniesien zjazdowych ( 15 miedzynarodowych i 5
polskich), 9 oryginalnych prac twoérczych opublikowanych w suplementach oraz 1

publikacji popularnonaukowe;j.
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= Sumaryczny wskaznik Impact Factor prac wtasnych wynosi 9,9

= t3czna punktacja MNiSW prac witasnych wynosi 428

= Liczba cytowan z bazy Web of Science z dnia 12.04.2019: 19(bez autocytowan)
= Index Hirscha z bazy Web of Science z dnia 12.04.2019: 2

= Liczba cytowan z bazy Scopus z dnia 12.04.2019: 52 (bez autocytowan)

= |ndex Hirscha z bazy Scopus z dnia 12.04.2019: 3

Analiza bibliometryczna sporzadzona przez Biblioteke Gtéwng Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego z dnia 12.04.2019
PRZED DOKTORATEM PO DOKTORACIE
IF MNISW / IF MNiISW /

KBN KBN
Oryginalne petnotekstowe 0,402 106,5 5,878 130
prace naukowe
Opisy przypadkow - 45,5 0,771 37
Prace poglagdowe - 1 2,845 108
RAZEM 0,402 153 9,494 275

B. Tematyka prac badawczych:
Biomarkery o potencjalnym znaczeniu w immunoterapii raka jajnika

Niezadowalajgce wyniki leczenia raka jajnika skfaniajg do poszukiwania nowych
metod terapii, czesto ukierunkowanych na poszczegdélne mechanizmy procesow
wewnatrzkomorkowych (terapia celowana). Wstepem do terapii celowanej jest
okreslenie mechanizmu odziatywania na dany szlak komérkowy, jak i poznanie wartosci
prognostycznej badanych biatek. W proces karcinogenezy zaangazowanych jest bardzo
wiele cytokin, pochodzacych z guza i od gospodarza. IL-8 and TNF sg przedstawicielami
cytokin o wielu kierunkach oddziatywania odgrywajacych zasadniczg role miedzy innymi w
angiogenezie — jednym z najistotniejszych procesdéw niezbednych do progresji nowotworu.
Peroksyredoksyny  (PRDX) stanowig rodzine enzyméow o  wilasciwosciach
antyoksydacyjnych, regulujgcych indukowang cytokinami produkcje nadtlenkéw. W ten
sposob biorg udziat w przekazywaniu sygnatéw komérkowych. Wykazano, ze nadekspresja

PRDX moze hamowac¢ rozwdj raka lub promowac jego wzrost, w zaleznosci od konkretnego
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cztonka rodziny PRDX (izoformy 1, 2, 3, 4, 5, 6) i rodzaju nowotworu. PRDX-1 ulega
nadekspresji miedzy innymi w ptucach, pecherzu i raku jajnika, stymulujgc nowotworzenie.
Natomiast w raku sutka PRDX-1 chroni receptory estrogenowe (ERa) przed indukowang
stresem oksydacyjnym supresjg, co jest korzystnym czynnikiem rokowniczym w tym
nowotworze. W ponizszych dwoéch publikacjach przedstawiam wyniki naszych badan nad
mozliwosciami ingerencji w szlaki przekazywania sygnatéw przez TNF oraz znaczenie

prognostyczne PRDX-1 w raku jajnika:

1. Sienko J, Lasek W, Teliga-Czajkowska J, Smolarczyk R, Czajkowski K.
Potentialization of N-a-tosyl-L-phenylalanine chloromethyl ketone (TPCK)
cytotoxic activity by 2-(1-adamantylamino)-6-methylpyridine (AdAMP) in
human ovarian cancer cells. Ginekol Pol. 2017;88(6):307-311. doi:
10.5603/GP. a2017.0064.

2. Sienko J, Teliga-Czajkowska J, Przytula E, Czajkowski K, Smolarczyk R, Nowis D.
Peroxiredoxin-1 as a prognostic factor in patients with ovarian cancer. Ann
Agric Environ Med. 2019, doi:10.26444/aaem/105899

W pracy pierwszej wykorzystaliSmy nowo zsyntetyzowany zwigzek, bedacy pochodng
adamantanu, aminopyridino-2-(1-adamantylamino)-6-methylpyridyne (AdAMP), ktéry ma
immunomodulujgce wiasciwosci, polegajgce na stymulowaniu wydzielania TNF poprzez
aktywacje czynnika jgdrowego NF-kB. WykazaliSmy synergizm aktywnosci cytotoksycznej
AdAMP oraz inhibitora NF-kB, N-a-tosyl-L-phenylalanine chlorometylo ketonu (TPCK) na
ludzkich liniach raka jajnika. Jednoczesnie zauwazyliSmy, ze potencjalizacja aktywnosci
cytotoksycznej TPCK przynajmniej czes$ciowo zalezy od innego niz zwigzanego z
wydzielaniem TNF mechanizmu. W pracy drugiej zatytutowanej ,Peroxiredoxin-1 as a
prognostic factor in patients with ovarian cancer”, Sienko J, Teliga-Czajkowska J, Przytula E,
Czajkowski K, Smolarczyk R, Nowis D., Ann Agric Environ Med 2019 przeprowadziliSmy
badania na poziomie analizy ekspres;ji biatka w guzie w populacji 55 pacjentéw z pierwotnym
rakiem jajnika. W analizie jednoczynnikowej wykazaliSmy, ze ekspresja PRDX-1, stopien
zaawansowania raka (wczesny vs zaawansowany rak jajnika), typ histologiczny (surowiczy
vs inny) i CA 125 przed leczeniem (stezenie w osoczu dwukrotnie wyzsze niz wartos¢
referencyjna) majg warto$¢ prognostyczna, jesli chodzi o przezycia catkowite (OS) oraz czas
wolny od choroby (DFS- disease-free survival). Analiza wieloczynnikowa dowiodta, ze
PRDX-1 jest niezaleznym markerem niekorzystnego rokowania zaréwno dla DFS, jak i OS.
Stopien zaawansowania byt drugim niezaleznym czynnikiem rokowniczym, jesli chodzi o OS
i DFS, natomiast CA 125 przed leczeniem podwyzszone co najmniej dwukrotnie powyzej
wartosci referencyjnej, stanowito trzeci niezalezny czynnik prognostyczny dla DFS, lecz nie
dla OS.
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Zmiany w gospodarce lipidowej i wodno-elektrolitowej w cigzy fizjologicznej i

powikiane;.

Cigza jest okresem zycia, w ktérym zachodzg zmiany adaptacyjne ustroju, ktérych celem
jest sprostanie nowym obcigzeniom dla organizmu matki. Dotyczg one wielu uktadow i
szlakow metabolicznych, miedzy innymi gospodarki lipidowej i wodno-elektrolitowej.
Metabolizm cigzowy charakteryzuje utatwiony anabolizm i zahamowanie katabolizmu. W
cigzy powiktanej przystosowanie organizmu do potrzeb rozwijajgcego sie ptodu jest w wielu
obszarach nieadekwatne. W sytuacji ograniczonych mozliwosci kompensacyjnych, rosnie
ryzyko powiktan zaréwno ptodowych, jak i matczynych. W zespole, prowadzonym
poczatkowo przez prof. J. Waéjcickg-Bentyn, miatam okazje badaé zaburzenia gospodarki
lipidowej i wodno-elektrolitowej w roznych powiktaniach cigzy. Ponizej przytaczam wybrane

publikacje dotyczace tych zagadnien.

Smolarczyk R., Romejko E., Wojcicka-Jagodzinska J., Czajkowski K., Teliga-
Czajkowska J., Piekarski P. Wplyw estrogenéw catkowitych i hormonu
laktogennego na metabolizm lipidow u kobiet w prawidlowej cigzy. Ginekologia
Polska 1996;67(9):438-42.

Smolarczyk R., Romejko E., Wojcicka-Jagodzinska J., Czajkowski K., Teliga-
Czajkowska J., Piekarski P. Metabolizm lipidow u kobiet z poronieniem
zagrazajacym. Ginekologia Polska 1996, 67(10):481-87.

Smolarczyk R., Romejko E., Wojcicka-Jagodzinska J., Czajkowski K., Teliga-
Czajkowska J., Piekarski P. Homeostaza wapniowo-fosforanowo-magnezowa u
kobiet z nadcisnieniem tetniczym krwi indukowanym przez cigze. Ginekologia
Polska 1996, 67(10):488-92

Smolarczyk R., Wojcicka-Jagodzinska J., Romejko E., Piekarski P., Czajkowski K.,
Teliga J., Malinowska-Polubiec A. Magnez, wapn, fosfor i czynnos¢ nerek u kobiet
ciezarnych z przewleklymi chorobami nerek oraz biatkomoczem. Kliniczna
Perinatologia i Ginekologia, 2000,30:95-100.

W przebiegu fizjologicznej cigzy rozwija sie oporno$¢ tkanek na insuline, co taczy sie ze
wzrostem zapotrzebowania na ten hormon. W petni rozwinietej insulinoopornosci ciezarnych
towarzyszy maksymalne zwigkszenie wydzielania hormondéw o dziataniu antagonistycznym
w stosunku do insuliny: estrogenéw, progesteronu, hormonu laktogennego i
glikokostykosterydow. Podczas cigzy wzrastajg tez wszystkie parametry gospodarki
ttuszczowej a obniza sie jedynie stezenie lizolecytyny. Narastajg rowniez stezenia lipoprotein

a (Lpa), a takze apoliporotein m.in. apoliporoteiny B bedacej biatkiem nosnikowym
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cholesterolu. Uwaza sie, Zze hiperlipoproteinemia ciezarnych uwarunkowana jest
hormonalnie i najistotniejszg role przypisuje sie laktogenowi tozyskowemu. Nasilajgc lipolize
tkankowag powoduje wzrost wolnych kwasow tluszczowych w surowicy krwi. Nadmiar tych
kwaséw doptywajgcych do watroby matki jest przyczyng wzmozonej syntezy endogennych
trojglicerydéw i frakcji VLDL. Estrogeny hamujg aktywnosc lipazy watrobowej, co powoduje

uposledzenie usuwania trojglicerydow i wzrost ich stezenia we krwi ciezarnych.

W pierwsze] pracy zatytutowanej ,Wptyw estrogenow catkowitych i hormonu
laktogennego na metabolizm lipidéw u kobiet w prawidfowej cigzy” Smolarczyk R., Romejko
E., Wéjcicka-Jagodzinska J., Czajkowski K., Teliga-Czajkowska J., Piekarski P. Ginekologia
Polska 1996;67(9):438-42 udowodnilismy, ze wzrost stezen lipidéw catkowitych, frakcji LDL,
fosfolipidow i trojglicerydéw zalezy od wzrostu stezeh estrogendéw catkowitych, natomiast
wzrost stezenia cholesterolu catkowitego, fosfolipidow i cholesterolu frakcji LDL ma zwigzek

ze wzrostem laktogenu tozyskowego.

W drugiej pracy pod tytutem ,Metabolizm lipidow u kobiet z poronieniem zagrazajgcym’
Smolarczyk R., Romejko E., Wojcicka-Jagodzinska J., Czajkowski K., Teliga-Czajkowska J.,
Piekarski P. Ginekologia Polska 1996, 67(10):481-87 wykazaliSmy, ze u kobiet z
zagrazajgcym poronieniem profil lipidowy jest zmieniony w poréwnaniu do cigzy rozwijajgcej
sie fizjologicznie. Znamiennie nizsze byty stezenia frakcji LDL lipidéw, cholesterolu
catkowitego i cholesterolu frakcji LDL oraz fosfolipidéw. Zmiany te posrednio wskazujg na

nieodpowiednie przygotowanie organizmu do obcigzenia zwigzanego z rozwijajgca sie cigza.

Hipokalcuria moze byC¢ pierwszym zaburzeniem wyprzedzajgcym wystgpienie
nadcisnienia indukowanego cigzg. W trzeciej pracy zatytutowanej ,Homeostaza wapniowo-
fosforanowo-magnezowa u kobiet z nadcisnieniem tetniczym krwi indukowanym przez cigze”
Smolarczyk R., Romejko E., Wdjcicka-Jagodzinska J., Czajkowski K., Teliga-Czajkowska J.,
Piekarski P. Ginekologia Polska 1996, 67(10):488-92 wykazalismy, ze w wyniku
uposledzenia funkcji nerek u ciezarnych z nadcisnieniem indukowanym cigzg dochodzi do
znacznego zmniejszenia wydalania wapnia z moczem oraz jednoczesnego obnizenia

stezenia tego pierwiastka w surowicy krwi przy jednoczesnym wzro$cie stezenia fosforu.

Migzszowe choroby nerek sg najczestszg przyczyng rozwoju wtérnego nadcisnienia z
jednej strony, z drugiej strony nadcisnienie tetnicze moze doprowadzi¢ do uszkodzenia
struktury i funkcji nerek. W czwartej pracy pod tytutem ,Magnez, wapn, fosfor i czynno$c
nerek u kobiet ciezarnych z przewlektymi chorobami nerek oraz biatkomoczem”. Smolarczyk
R., Wéjcicka-Jagodzinska J., Romejko E., Piekarski P., Czajkowski K., Teliga J., Malinowska-
Polubiec A. Kliniczna Perinatologia i Ginekologia, 2000,30:95-100 wykazaliSmy
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hipermagnezuria i obnizone wydalanie fosforu z moczem wystepuje dopiero, gdy nastgpi

upos$ledzenie czynnosci nerek pod postacig biatkomoczu.

Diagnostyka biochemiczna nadcisnienia tethiczego w cigzy i jego powikian

Nadcisnienie tetnicze jest jedng z najbardziej rozpowszechnionych choréb uktadu
kragzenia. Dane epidemiologiczne wskazujg, ze w Polsce wystepuje ono u ok. 29,5%
populacji. Szczegoinym problemem medycznym w tym aspekcie jest nadcisnienie tetnicze
wystepujace u kobiet w cigzy (ok. 5-10%). Koniecznos$¢ wprowadzania nowych strategii
skutecznego zapobiegania i leczenia nadciSnienia wiktajgcego cigze, wymusza dogtebne

poznanie zmian biochemicznych majgcych wptyw na rozwijajgcy sie ptdd.

W serii prac analizowaliSmy stan wewngtrzmaciczny ptodu w cigzy powiktanej
nadcisnieniem tetniczym krwi na  podstawie badanh biochemicznych ptynu

owodniowego.

1. Smolarczyk R., Wojcicka-Jagodzinska J., Romejko E., Czajkowski K., Piekarski
P., Teliga-Czajkowska J., Kuczynska-Sicinska J.: Ocena stanu
wewnatrzmacicznego ptodu w nadcisnieniu tetniczym krwi poprzez
badania biochemiczne plynu owodniowego. I. Skiadniki biatkowe, lipidowe
i dojrzatlosci nerek. Ginekologia Polska 1996, 67(12): 593-97.

2. Smolarczyk R., Wéjcicka-Jagodzinska J., Romejko E., Czajkowski K., Piekarski
P., Teliga-Czajkowska J., Kuczynska-Sicinska J. Ocena stanu
wewnatrzmacicznego ptodu w nadcisnieniu tetniczym krwi poprzez
badania biochemiczne ptynu owodniowego. Il. Enzymy. Ginekologia Polska
1996, 67(12):598-602.

3. Smolarczyk R., Wéjcicka-Jagodzinska J., Romejko E., Czajkowski K., Piekarski
P., Teliga-Czajkowska J., Kuczynska- Sicinska J. Ocena stanu
wewnatrzmacicznego ptodu w nadcisnieniu tetniczym krwi poprzez
badania biochemiczne plynu owodniowego. Ill. Réwnowaga kwasowo-
zasadowa. Ginekologia Polska 1996, 67(12):603-6.

4. Smolarczyk R., Wéjcicka-Jagodzinska J., Romejko E., Czajkowski K., Piekarski
P., Teliga-Czajkowska J., Kuczynska-Sicinska J. Ocena stanu
wewnatrzmacicznego ptodu w nadcisnieniu tetniczym krwi - badania
biochemiczne ptynu owodniowego. IV. Jony. Ginekologia Polska 1997,
68(1):1- 5.

5. Czajkowski K., Wojcicka-Jagodzinska J., Romejko E., Malinowska-Polubiec A.,

Piekarski P., Smolarczyk R., Teliga J., Grymowicz M., Kostro |. Lipids,
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hormones and homocysteine concentration in women with the preeclamsia
superimposed on the hypertension in the course of chronic renal diseases.

Polish Journal of Gynaecological Investigations 2001,4:19-25.

6. Czajkowski K., Romejko E., Wéjcicka-Jagodzinska J., Smolarczyk R., Piekarski
P., Malinowska-Polubiec A., Teliga J., Kostro I. Correlation between lipid and
hormone and serum homocysteine concentration in pregnancies
complicated with chronic hypertension. Polish Journal of Gynaecological
Investigations, 2001,3:101-108

W pierwszej pracy pt. ,Ocena stanu wewngtrzmacicznego pfodu w nadci$nieniu
tetniczym krwi poprzez badania biochemiczne ptynu owodniowego. |. Sktadniki biatkowe,
lipidowe i dojrzatosci nerek” Smolarczyk R., Wojcicka-Jagodzinska J., Romejko E.,
Czajkowski K., Piekarski P., Teliga-Czajkowska J., Kuczynska-Sicinska J.Ginekologia
Polska 1996, 67(12): 593-97 stwierdzilismy obnizone stezenia biatka catkowitego, albumin i
beta-lipoproteidédw w plynie owodniowym pobranym u ciezarnych z nadcisnieniem.
Dojrzatos¢ nerek ptodow matek z nadcisnieniem tetniczym, mierzona stezeniami kwasu
moczowego, mocznika i kreatyniny w ptynie owodniowym, byta poréwnywalna z dojrzatoscig

nerek ptodéw zdrowych matek.

Enzymy ptynu owodniowego biorg udziat w procesach odzywiania wewngtrzmacicznego
ptodu, mogg by¢ wyktadnikiem funkciji tozyska, stanu ogdlnego ptodu oraz mogg odgrywaé
znaczgcg role w diagnostyce prenatalnej. W drugiej pracy zatytutowanej ,,Ocena stanu
wewnagtrzmacicznego ptodu w nadcisnieniu tetniczym krwi poprzez badania biochemiczne
ptynu owodniowego. 1. Enzymy” Smolarczyk R., Wéjcicka-Jagodzinska J., Romejko E.,
Czajkowski K., Piekarski P., Teliga-Czajkowska J., Kuczynska-Sicinska J. Ginekologia
Polska 1996, 67(12):598-602 stwierdzilismy, ze nadci$nienie tetnicze u matek wspdtistnieje
z niedojrzatoscig Slinianek ptodow, czego miarg jest obnizona w ptynie owodniowym

aktywnosc¢ amylazy.

W kolejnej pracy pod tytutem ,Ocena stanu wewngtrzmacicznego ptodu w nadcisnieniu
tetniczym krwi poprzez badania biochemiczne ptynu owodniowego. Ill. Réwnowaga
kwasowo-zasadowa” Smolarczyk R., Wdjcicka-Jagodzinska J., Romejko E., Czajkowski K.,
Piekarski P., Teliga-Czajkowska J., Kuczynska- Sicinska J. Ginekologia Polska 1996,
67(12):603-6 po raz pierwszy w piSmiennictwie, przedstawiliSmy wyniki analizy rownowagi
kwasowo-zasadowej w ptynie owodniowym kobiet z nadcisnieniem tetniczym. Stwierdzilismy
wystepowanie znaczgcej kwasica metaboliczno-oddechowej (obnizenie pH, pO2 i

standardowych HCO3 oraz wzrost pCO2 i deficytu zasad. Tym samym potwierdzilismy

17



istnienie niekorzystnych warunkéw wzrastania ptodu w przebiegu cigzy powiktanej

nadcisnieniem tetniczym.

W czwartej pracy z serii pt. ,Ocena stanu wewngtrzmacicznego ptodu w nadciSnieniu
tetniczym krwi - badania biochemiczne ptynu owodniowego. IV. Jony”. Smolarczyk R.,
Wjcicka-Jagodzinska J., Romejko E., Czajkowski K., Piekarski P., Teliga-Czajkowska J.,
Kuczynska-Sicinska J. Ginekologia Polska 1997, 68(1):1- 5 ocenilismy stezenia jonow
amonowych, potasowych, sodowych, chlorkowych, magnezowych i wapniowych w ptynie
owodniowym w cigzach powiktanych nadcisnieniem tetniczym. Badania przeprowadzilismy
w 62 probkach ptynu owodniowego: 31 pochodzito od kobiet z nadcidnieniem tetniczym a 31
— od zdrowych ciezarnych. Ptyn owodniowy pobierano do badan w 37+/- 2 tyg. cigzy. Na
podstawie prawidiowego stezenia jonéw amonowych uzyskanych od ciezarnych
stwierdzilismy, ze ptody miaty dojrzate nerki w stopniu takim samym, jak ptody zdrowych
matek w tym samym zaawansowaniu cigzy. Nie stwierdzono réwniez réznic w sktadzie w
zakresie pozostatych stezen jonéw miedzy probkami ptynu owodniowego w przebiegu

nadcisnienia tetniczego w poréwnaniu do zdrowych pacjentek.

Cigza u kobiety z przewlektg chorobg nadcisnieniowg lub chorobami nerek obarczona
jest wysokim ryzykiem rozwiniecia stanu przedrzucawkowego lub rzucawki. Natozenie sie
tych patologii zwigksza czesto$¢ wystepowania powiktan zaréwno matczynych, jak i
ptodowych. W nastepnej z prac zatytutowanej ,Lipids, hormones and homocysteine
concentration in women with the preeclamsia superimposed on the hypertension in the
course of chronic renal diseases” Czajkowski K., Wojcicka-Jagodzinska J., Romejko E.,
Malinowska-Polubiec A., Piekarski P., Smolarczyk R., Teliga J., Grymowicz M., Kostro I.
Polish Journal of Gynaecological Investigations 2001,4:19-25. oceniliSmy zaburzenia
gospodarki lipidowej i metabolizmy homocysteiny w cigzy powiktanej przewlektg chorobg
nerek i stanem przedrzucawkowym. StwierdziliSmy znamiennie wyzsze stezenia lipidow
catkowitych (o 25%), frakcji LDL (o 46%), catkowitego cholesterolu (o 20%), wolnego
cholesterolu (o 26%), fosfolipidéw(o 20%) oraz trojgliceryddw (o 95%) i homocysteiny (o
25%) w tej grupie kobiet. UznaliSmy, ze zmiany dotyczace trojglicerydéw i homocysteiny
mogg by¢ powigzane z dysfunkcjg Srodbtonka. Hipertriglicerydemia u tych pacjentek

najprawdopodobniej byta zas wynikiem obecnosci nasilonego biatkomoczu.

Nadcisnienie przewlekte stanowi powazne zagrozenie dla przebiegu cigzy, powodujgc
zwiekszenie czestosci wystepowania wczesniactwa, matej masy urodzeniowej i nizszej
punktacji Apgar. Wedtug wiedzy autorow kolejna praca pod tytutem ,Correlation between
lipid and hormone and serum homocysteine concentration in pregnancies complicated with
chronic hypertension” Czajkowski K., Romejko E., Wojcicka-Jagodzinska J., Smolarczyk R.,

Piekarski P., Malinowska-Polubiec A., Teliga J., Kostro I. Polish Journal of Gynaecological
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Investigations, 2001,3:101-108 byla pierwszg w piSmiennictwie poruszajgcg temat
wzajemnego wptywu parametrow gospodarki lipidowej oraz hormonoéw: catkowitych
estrogenodw, estradiolu, laktogenu tozyskowego i prolaktyny w cigzy powikianej przewlektg
chorobg nadcisnieniowg. Stwierdzilismy dodatnig korelacje miedzy stezeniem lipidow
catkowitych a catkowitych estrogendw i miedzy stezeniami estradiolu i trojglicerydéw w
przypadku kobiet z chorobg nadcisnieniowg w poréwnaniu do zdrowych ciezarnych.
Udowodnilismy, ze hiperlipidemia w cigzy powiktanej przewlektym nadcisnieniem, podobnie
jak w stanie przedrzucawkowym, wptywa negatywnie na komorki srodbtonka i ich funkcje
potegujgc stres oksydacyjny. Proces ten jest zwigzany z czynnikami fozyskowymi, takimi jak
nadtlenki lipidéw i tromboplastyny uwalniajgce sie do krgzenia matczynego. Dziatanie tych
czynnikdw, moze by¢ nasilone poprzez aktywacje zaleznej od hiperlipidemii wrazliwosci

komoérek srédbtonka.

Cukrzyca cigzowa — czynniki ryzyka i przebieg ciazy

Cukrzyca cigzowa pojawiajgca sie w przebiegu cigzy jest istotng przyczyng powiktan
zaréwno u matki, jak i u dziecka. Na rozpoznawalno$¢ cukrzycy ciezarnych majg wptyw:
zakres objetej badaniami populacji, przekroj rasowy spoteczenstwa, nawyki zywieniowe,
metodyka badan diagnostycznych, przyjmowane kryteria rozpoznawcze zaburzeh oraz
zaawansowanie cigzy w chwili diagnozowania. Problem stanowi wczesne wykrycie tego
powiktania. W wiekszoéci krajow wprowadzono zalecenie wykonywania badan
przesiewowych w celu wykrycia zaburzen gospodarki weglowodanowej tylko w tzw. Grupie
ryzyka, w nielicznych o$rodkach badanie te obejmujg catg populacje kobiet ciezarnych. Brak
jest catkowicie jednoznacznych kryteriow przynaleznosci do grupy ryzyka. Przyktadowo
kryterium wieku moze oznaczaé pacjentki majgce powyzej 25, 30 lub 35 lat, nadmierna masa
urodzeniowa noworodka jest rozumiana jako makrosomia, czyli masa powyzej 4000 g, 4100
g, 4200 g, 4500 g lub jako masa mieszczgca sie powyzej 90 centyla (LGA- large for
gestational age). W cyklu kolejnych 4 prac przedstawiliSmy wyniki analizy cigz powiktanych

cukrzycg ciezarnych.

1. Czajkowski K., Janczewska J., Jozwicka, Teliga-Czajkowska J. Cukrzyca
ciezarnych - potwierdzalnos¢ wybranych czynnikéw ryzyka. Kliniczna
Perinatologia i Ginekologia 1993, 9:90-97.

2. Janczewska E., Czajkowski K., Jozwicka E., Teliga-Czajkowska J. Przebieg

ciazy u pacjentek z cukrzycg ciezarnych. Kliniczna Perinatologia i Ginekologia
1993,9:98-103.
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3. Czajkowski K., Janczewska E., Teliga-Czajkowska J. Ocena wskazan do
ciecia cesarskiego w cigzy powiktanej cukrzyca. Ginekologia Polska 1994,
65(supl2):781-786.

4. Janczewska E., Czajkowski K., Teliga-Czajkowska J., Pietraszewska B.,
Pawlikowski T. Przyczyny porodu przedwczesnego w cigzy powiktanej w

cukrzyca. Kliniczna Perinatologia i Ginekologia 1996, supl.:105-10.

Celem pierwszej pracy w cyklu pt. ,Cukrzyca ciezarnych - potwierdzalnoSc¢ wybranych
czynnikow ryzyka” Czajkowski K., Janczewska J., J6zwicka, Teliga-Czajkowska J. Kliniczna
Perinatologia i Ginekologia 1993, 9:90-97 byto okreslenie definicji, wagi i miejsca wybranych
czynnikdw w modelu badan przesiewowych w kierunku zaburzen gospodarki weglowodanowej
w cigzy. Przebadalismy 232 ciezarne z cukrzycg cigzowg i 100 zdrowych kobiet w
niepowiktanej cigzy. StwierdziliSmy, ze posrod wielu czynnikdw ryzyka wystgpienia zaburzen
gospodarki weglowodanowej w cigzy, jedynie wiek kobiet powyzej 35 roku zycia,
wystepowanie cukrzycy w rodzinie, nadwaga i otyto$¢ przed cigzg charakteryzowaty sie duzag
swoistoscig i zdolnoscig przewidywania dla wynikow pozytywnych — wystgpienia cukrzycy
cigzowe;.

W drugiej pracy pt. ,Przebieg cigzy u pacjentek z cukrzycg ciezarnych” Janczewska
E., Czajkowski K., J6zwicka E., Teliga-Czajkowska J. Kliniczna Perinatologia i Ginekologia
1993,9:98-103 poddaliSmy analizie przebieg cigzy u pacjentek z cukrzycg cigzowg. Grupe
badang stanowito 141 kobiet leczonych dietg - klasa G1 cukrzycy cigzowej i 82 pacjentki,
wymagajgce poza dieta stosowania insulinoterapii - klasa G2. Grupe kontrolng stanowito 100
zdrowych kobiet o niepowiktanym przebiegu cigzy. Stwierdzilismy, ze zaburzeniom gospodarki
weglowodanowej w cigzy towarzyszyto zwiekszone ryzyko wystgpienie roznych powiktan, a
zwlaszcza nadcisnienia indukowanego cigzg i stanu przedrzucawkowego. U pacjentek z
nadmierng masg ciata — BMI>27 — znamiennie cze$ciej wystepowaty powiktania cigzy, w tym
4-krotnie czesciej stan przedrzucawkowy. Ponadto dowiedliSmy, ze na wystgpienie powiktan
cigzy nie ma istotnego wpltywu wiek ciezarnej, czas wystgpienia zaburzen gospodarki

weglowodanowej ani metoda leczenia.

W trzeciej pracy zatytutowanej ,Ocena wskazann do ciecia cesarskiego w cigzy
powiktanej cukrzycg” Czajkowski K., Janczewska E., Teliga-Czajkowska J.Ginekologia Polska
1994, 65(supl2):781-786 poddaliSmy analizie wskazania do ciecia cesarskiego w cigzy
powiktanej cukrzycg. Z grupy 513 ciezarnych z zaburzeniami gospodarki weglowodanowej
wydzielona zostata podgrupa 222 pacjentek, u ktérych pordd zakonczono cieciem cesarskim.
U 103 kobiet cukrzyca ujawnita sie w przebiegu cigzy a u pozostatych 119 — cukrzyca byta

rozpoznana i leczona przed zajsciem w cigze — klasy B-RF wg White. Stwierdzilismy, ze
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wskazania do operacji najczesciej stanowity: zagrazajgca zamartwica ptodu, nieskuteczna
indukcja porodu lub poréd przedtuzony. W grupie pacjentek z cukrzycg przedcigzowa,
pogorszenie stanu ogdlnego pacjentki — niewydolnos¢ nerek, nadcisnienie, pogorszenie
wzroku — decydowato czesto o koniecznosci zakonczenia cigzy przed 37 tygodniem. Wyniki
tej pracy, a w szczegolnosci wykazanie, ze stany zagrozenia zycia ptodu w cukrzycy cigzowej,
wystepujgce przed 38 tygodniem cigzy i stanowigce wskazanie do natychmiastowego
rozwigzania, stanowity jedng z przestanek do wprowadzenia w Polsce programu badan

przesiewowych wykrywania zaburzen gospodarki weglowodanowej u kobiet w cigzy.

Przez wiele lat czas zakonczenia cigzy u ciezarnych z zaburzeniami gospodarki
weglowodanowej uzalezniony byt przede wszystkim od przynalezno$ci do okreslonej klasy
wedtug White. Wiadomo obecnie, ze dobre wyréwnanie metaboliczne cukrzycy pozwala u
wiekszosci pacjentek kontynuowaé cigze do okresu normy biologicznej bez wyraznie
zwiekszonej umieralnos$ci i zachorowalnosci noworodkow. Celem badan opisanych w pracy
czwartej pt. ,Przyczyny porodu przedwczesnego w cigzy powiktanej w cukrzycg” Janczewska
E., Czajkowski K., Teliga-Czajkowska J., Pietraszewska B., Pawlikowski T.Kliniczna
Perinatologia i Ginekologia 1996, supl.:105-10 bylo nie tylko sprawdzenie czestosci
wystepowania porodéw przedwczesnych, ale przede wszystkim analiza przyczyn, ktére
doprowadzity do ukonczenia cigzy przed 37 tygodniem cigzy. Badaniami objelismy 151
pacjentek, u ktérych pordd nastgpit miedzy 23 a 36 tygodniem cigzy (92 kobiety z cukrzycag
przedcigzowg i 59 — z cukrzycg cigzowg). Grupa badana zostata podzielona na trzy podgrupy:
30 pacjentek, u ktérych pordd rozpoczat sie samoistng czynnoscig skurczowg i zakonczyt
przedwczesnie, 50 pacjentek, u ktorych nastgpito przedwczesne odptyniecie ptynu
owodniowego oraz 71 pacjentek, u ktérych cigze ukonczono przedwczesnie elektywnie ze
wskazahn matczynych lub ptodowych. Czynnikami ryzyka porodu przedwczesnego byt poréd
przedwczesny w wywiadzie oraz nadcisnienie indukowane obecng cigzg. W ponad potowie
przypadkdéw pordd przedwczesny w cigzy powiktanej cukrzycg nastgpit w wyniku odptyniecia
ptynu owodniowego lub wystgpienia samoistnej czynnos$ci skurczowej macicy. Zagrozenie
ptodu stanowito wskazanie do przedwczesnego zakonczenia cigzy u co czwartej ciezarnej, a
pogorszenie stanu matki — u co dziesiagtej. Pordd przedwczesny ukornczono cieciem cesarskim
u 2/3 ciezarnych z cukrzycg. W grupie kobiet z dokonanym porodem przedwczesnym zwraca
uwage bardzo wysoki odsetek powikfan obecnej cigzy: zagrazajgcego poronienia i/lub
niewydolnosci ciesniowo-szyjkowej, nadcisnienia indukowanego cigzg. Wyniki powyzsze
dowiodty konieczno$ci obejmowania opiekg specjalistyczng diabetologiczno-potozniczg juz w

okresie planowania cigzy.
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Standaryzacja opieki nad ciezarng z chorobg nowotworowa

Wspdtwystepowanie cigzy i choroby nowotworowej jest rzadkie, ale stanowi wyzwanie,
zarowno diagnostyczno-terapeutyczne, jak i logistyczne. Konieczne jest bowiem
uwzglednienie potrzeb kobiety chorej na nowotwdr kobiet oraz rozwijajgcego sie ptodu.
Aktywnos¢ zawodowa w zakresie potoznictwa realizowana w Il Katedrze i Klinice
Potoznictwa i Ginekologii, potgczona z dtugoletnig wspodtpracg z Instytutem Hematologii,
Instytutem Gruzlicy i Choréb Ptuc oraz Zaktadem Medycyny Rodzinnej, a takze dziatalno$é
naukowa i dydaktyczna obejmujgca wrodzone i nabyte zaburzenia hemostazy oraz pierwotne
uktadowe zapalenia naczyn, sktonity mnie do zajecia sie tematykg ciezarnych z chorobg
nowotworowg. W obszarze aktywnosci naukowej wesztam do grona ekspertow, ktorych
zadaniem bylo opisanie krajowych standardow postepowania w przypadku choroby
nowotworowej u kobiety w cigzy. W grupie: Wielgos M, Krzakowski M, Czajkowski K,
Giermek J, Jagietto-Gruszfeld A, Wojciechowska-Lampka E, Nowakowska D, Nowecki ZI,
Pigtek S, Rokita W, Rubach M, SieAko J, Skrzypczak-Ostaszewicz A, Stec R, Teliga-

Czajkowska J, Kope¢ |, Tajer J, Panek G. opublikowaliSmy cztery czesci standardow:

1. Standardy postepowania w przypadkach choroby nowotworowej u kobiety w
cigzy. Czes¢ |. Wiadomosci ogdlne: epidemiologia, diagnostyka, leczenie,
poradnictwo genetyczne. Ginekologia i Perinatologia Praktyczna 2016;1(4):172—
188.

2. Standardy postepowania w przypadkach choroby nowotworowej u kobiety w
cigzy. Czes¢ Il. Rak szyjki macicy, guzy jajnika. Ginekologia i Perinatologia
Praktyczna 2017;2(1):28-39.

3. Standardy postepowania w przypadkach choroby nowotworowej u kobiety w
cigzy. Czes¢ lll. Rak piersi, rak tarczycy. Ginekologia i Perinatologia Praktyczna
2017;2(2):72-84.

4. Standardy postepowania w przypadkach choroby nowotworowej u kobiety w
cigzy. Czes¢ IV. Nowotwory uktadu pokarmowego, rzadkie nowotwory.
Ginekologia i Perinatologia Praktyczna 2017;2(3):120-138.

M¢j wkitad w powstanie publikacji polegat na konsultowaniu czesci pofozniczej w
przypadku nowotworéw spoza narzgdu rodnego oraz wspoéttworzeniu zalecen w
nowotworach ginekologicznych. W publikacji 3 bylam redaktorem wiodgcym
odpowiedzialnym za opisanie czesci dotyczgcej raka tarczycy. Zawartam w niegj
szczegotowe wytyczne dotyczace diagnostyki oraz leczenia farmakologicznego, zaréwno
supresyjnego jak i substytucyjnego, chirurgicznego oraz uzupetniajgcej chemioterapii u

ciezarnych z nowotworem tarczycy w czasie cigzy, potogu i laktacji.

22



Problemy zwigzane z prokreacja pacjentek z chorobami tkanki tgcznej

Uktadowe choroby tkanki tgcznej, zarbwno zapalne jak i toczen rumieniowaty, czesto
wystepujg u kobiet w wieku reprodukcyjnym. Choroby te majg wptyw na ptodnos¢ oraz
przebieg cigzy ale takze odwrotnie — przebieg ukfadowych chorob tkanki fgcznej
modyfikowany jest przez cigze. Zaburzenia ptodnosci a takze ryzyko wystgpienia
niepowodzen potozniczych i powaznych powiktan cigzy jest znacznie zwiekszone w tej grupie
choréb. U podstaw sukcesu potozniczego, rozumianego jako urodzenie zdrowego dziecka
oraz zminimalizowanie wptywu cigzy na przebieg choroby, lezy wspétpraca potoznikow z
reumatologami w celu zaplanowania prokreacji w optymalnym okresie oraz odpowiednie
monitorowanie przebiegu cigzy. Aktywnos¢ zawodowa w obszarze cigzy wysokiego ryzyka,
realizowana w |l Katedrze i Klinice Potoznictwa i Ginekologii potgczona dziatalno$cig naukowg
i dydaktyczng, skfonity mnie do zajecia sie tematykg ciezarnych z chorobami tkanki tgcznej.

Sekcja Rekomendagiji i Inicjatyw Klinicznych Polskiego Towarzystwa Reumatologicznego
zaprosita mnie do udziatu w Komitecie ds. Planowania Rodziny, do grona ekspertéw, ktorych
zadaniem byto opisanie krajowych standardéw postepowania w przypadku prokreacji
pacjentek z chorobami tkanki tgcznej. W grupie - Majdan M, Olesinska M, Teliga-Czajkowska
J, Ostanek L, Kosowicz M, Wiland P, - opublikowaliSmy 5 czesci zalecen postepowania

diagnostycznego i terapeutycznego.

1. Plodnosé, planowanie ciazy i farmakoterapia w okresie cigzy, potogu i karmienia
piersig u chorych na reumatoidalne zapalenie stawoéw oraz inne zapalne choroby
stawow. Reumatologia 2014: 52, 1: 1-15

2. Plodnosé, planowanie cigzy i farmakoterapia w okresie ciazy i karmienia piersia
u chorych na toczen rumieniowaty uktadowy. Reumatologia 2014: 52, 1: 16-23

3. Plodnosé, planowanie cigzy i farmakoterapia w okresie cigzy, potogu i karmienia
piersig u chorych z zespotem antyfosfolipidowym. Reumatologia 2014: 52, 1: 24-
31

4. Rekomendacje postepowania potozniczego oraz zasad wspotpracy
reumatologiczno-potozniczej u chorych na ukladowe choroby tkanki taczne;.
Reumatologia 2014: 52, 1: 32-42

5. Wybrane zasady poprawnej edukacji kobiet z chorobami reumatycznymi w

aspekcie planowania cigzy. Reumatologia 2014: 52, 1: 43-50

Moj wkiad jako jedynego specijalisty potoznika-ginekologa w powstanie publikacji 1,2,3

i 5, polegat na konsultowaniu czesci potozniczej w przypadku poszczegodlnych jednostek

chorobowych oraz wspottworzeniu zaleceh. W publikacji 4 bytam redaktorem wiodgcym

odpowiedzialnym za sformutowanie rekomendacji planowania cigzy, postepowania
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potozniczego u pacjentek z chorobami tkanki fgcznej (wraz z Czajkowski K, Szymkiewicz-
Dangel J). Zawartam w tej publikacji szczegétowe wytyczne dotyczgce antykoncepcii,
postepowania w przypadku wystepowania nadcisnienia u ciezarnej a takze rekomendacje

monitorowania rozwoju ptodu, przebiegu porodu i potogu oraz stanu choroby podstawowe;.

C. Wygtoszenie referatow na krajowych i miedzynarodowych konferencjach

tematycznych konferencjach

Ponizej przedstawiam tytuty wybranych referatéw wygtoszonych przez mnie podczas

konferencji naukowych:

1. ,tozysko przodujace — czynniki ryzyka, przebieg cigzy, porodu i ocena stanu
noworodka”. Sympozjum naukowo — szkoleniowe ,Przedwczesne ukonczenie
cigzy”, Warszawa — Zegrze 14 — 15 czerwca 2002 r.

2. ,Zespdt wykrzepiania wewnatrznaczyniowego- fakty i mity. 1l Konferencja
Naukowo-Szkoleniowa ,Bezkrwawa medycyna” Warszawa 28.10.2003

3. ,Matoptytkowos¢ ciezarnych” V Kongres Akademii Po Dyplomie, 21-22.10.2011
Warszawa

4. ,Rozpoznawanie i leczenie zespotu HELLP” posiedzenie Warszawskiego Oddziatu
PTMP, 17.06.2004, Warszawa

5. ,Serum lipids in the 3 trimester of pregnancy complicated by isolated proteinuria”
7" World Congress on Controversies in Obstetrics, Gynecology and Infertility,
14.04.2005, Ateny

6. ,Acute fatty liver of pregnancy”. 37-th International Annual Meeting of the Society
for the Study of Pathophysiology of Pregnancy, Organization Gestosis, 20-22 maja
2005, Zagrzeb, Chorwacja

7. ,Rekomendacje  postepowania  potozniczego oraz zasad  wspoOipracy
reumatologiczno-potozniczej u kobiet w cigzy z chorobami reumatycznymi” VI
Krajowe Spotkania Reumatologiczne 12-14.09.2013 Sopot

8. ,Zasady wspétpracy potozniczo-reumatologicznej u kobiet z chorobami tkanki
tacznej”. Xl Zjazd Polskiego Towarzystwa Medycyny Rodzinnej, Ossa; 12-
14.06.2014

9. ,HELLP syndrom - terapia”’. Konferencja sprawozdawcza — wyniki opieki
potozniczej na Stowacji, 24-25.06.2015. Nizna, Stowacja,

10. ,0Opieka nad pacjentkami z chorobami tkanki tacznej — planowanie rodziny,
prowadzenie cigzy, porodu i potogu” Sopot 23.10.2015

11.,Thrombosis in pregnancy and puerperium - a therapeutic approach”, X
Kongres Central European Vascular Forum, 20-22.10.2016

24



12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

,Czy hiperglikemia ciezarnej stanowi czynnik ryzyka zaburzen krzepniecia?” |l
Konferencja Cukrzyca i cigza, 19.11.2016, Poznah;

.Nowotwory tarczycy w cigzy” Ill Ogélnopolska Konferencja ,Matka i dziecko we
wspotczesnym swiecie — nowotwory a cigza”, 09-10.12.2016, Warszawa,;

,Risk factors and prediction of PIH” Konferencja Sprawozdawcza — wyniki
potoznicze na Stowaciji, 23-24.06.2017, Stowacja, Nizna

,Udziat niezakrzepowych mechanizmow patogenetycznych w rozwoju potozniczego
zespotu antyfosfolipidowego - implikacje terapeutyczne” VI Konferencja- APS.
Problemy potoznicze i sercowo-naczyniowe u chorych z pierwotnym i wtornym
zespotem antyfosfolipidowym. 06.10.2018 Szczecin

,<Antykoagulacja w ginekologii i potoznictwie- nadal wyzwanie dla lekarza” VI
Ogodlnopolski Kongres Naukowy Nasza Ginekologia 2018, 19-20.10.2018
Warszawa

,Choroby reumatyczne a cigza” VI Ogodlnopolski Kongres Naukowy Nasza
Ginekologia 2018, 19-20.10.2018 Warszawa

ointerpretacja wynikéw badan uktadu krzepniecia krwi” VII Krajowe Spotkanie
Ginekologéw i Potoznikow 20-22.02.2019 Torun

.Heparynoterapia w potoznictwie”, ,Heparyny — czy wszystko jedno ktéry produkt?”,
~Matoptytkowos¢ w cigzy — kiedy nalezy sie ba¢?” VI Ogdélnopolski kongres Nasza
Ginekologia - Zaburzenia Hemostazy w Ginekologii i Potoznictwie, 15-16.03.2019,

Warszawa

D. Udziat przy realizacji projektéw badawczych:

Podczas pracy w Il Katedrze i Klinice Potoznictwa i Ginekologii bytam wykonawcg

projektéw badawczych realizowanych pod kierownictwem prof. Jadwigi Kuczynskiej-

Sicinskiej i prof. Krzysztofa Czajkowskiego w ramach prac statutowych w Akademii

Medycznej w Warszawie, a nastepnie Warszawskim Uniwersytecie Medycznym.

Wykonawca projektu badawczego: ,Odrebnosci dysplazji widknisto-miesniowej u kobiet

— charakterystyka profilu ginekologicznego, hormonalnego i regionalnego przeptywu

przez narzad rodny — badanie ARCADIA-GYN”. Wykonawcy projektu: Il Katedra i

Klinika Ginekologii i Potoznictwa Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, Szpital

Kliniczny im. ks. Anny Mazowieckiej ul. Karowa 2, 00-315, Warszawa oraz Klinika

Nadcisnienia Tetniczego Instytutu Kardiologii w Warszawie, ul. Alpejska 42, 04-628,

Warszawa
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E. Doswiadczenie zawodowe zdobyte w kraju i za granica:

2013: staz w Uniwersytet Medyczny w Sofii w ramach wymiany nauczycieli

akademickich w programie Erasmus Socrates

2014: staz w Universita degli Studi di Milano w ramach wymiany nauczycieli

akademickich w programie Erasmus Socrates

F. Dziatalnos¢ dydaktyczna

Moja dziatalnos¢ dydaktyczna nierozigcznie od poczatku pracy zawodowej

zwigzana jest z |l Katedrg i Klinikg Potoznictwa i Ginekologii Warszawskiego

Uniwersytetu Medycznego i obejmuje zarowno ksztatcenie studentow, jak i lekarzy.

Prowadzitam lub prowadze:

= Ksztatcenie przeddyplomowe

o Nauczane przedmioty

Ginekologia i potoznictwo (5 i 6 rok, | Wydziat Lekarski WUM)
Dietetyka (Wydziat Nauki o Zdrowiu WUM)

Potoznictwo i opieka potoznicza (Wydziat Nauki o Zdrowiu WUM)

o Opieka nad studentami zagranicznymi z programu Erasmus

= Ksztatcenie podyplomowe

o Opieka nad stazystami podyplomowymi

= Ksztatcenie specjalizacyjne
o Nauczanie na kursach CMKP i CKP WUM

Koagulopatie potoznicze
Zespot HELLP
Nadcisnienie tetnicze w cigzy

Diagnostyka i leczenie choréb nowotworowych narzagdéw ptciowych

o Opieka nad specjalizantami:

lekarz Agnieszka Sotowska specjalizacja z potoznictwa i ginekologii
2006,
lekarz Katarzyna Bednarek specjalizacja z potoznictwa i ginekologii
2007
lekarz Monika Grymowicz specjalizacja z potoznictwa i ginekologii 2011
lekarz Grzegorz Napidrkowski specjalizacja z potoznictwa i ginekologii
2012

lekarz Agnieszka Dobrowolska-Redo specjalizacja z potoznictwa i
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ginekologii 2016,

= Jekarz Anna Ro&zanska-Waledziak specjalizacja z potoznictwa i
ginekologii 2017,

= J|ekarz Katarzyna Milanowska-Koloch specjalizacja z pofoznictwa i

ginekologii 2017

Bytam wspotorganizatorem nastepujgcych konferencji naukowo-szkoleniowych:

Sympozjum Naukowo-Szkoleniowe ,Przedwczesne ukonczenie cigzy” — Zegrze 2002
| Spotkanie Perinatologiczne ,NA KAROWEJ” pt. ,Zespot niedorozwoju lewego serca
— problem perinatologiczny” — Warszawa 2002

| Kongres Naukowo-Szkoleniowy ,Nasze Kontrowersje w Pofoznictwie i Ginekologii” —
Zegrze 2005

| Konferencja Naukowa SKN przy Il Katedrze i Klinice Potoznictwa i Ginekologii pt.
Problemy ginekologii wieku rozwojowego Warszawa 2008

II Konferencja Naukowa SKN przy Il Katedrze i Klinice Potoznictwa i Ginekologii pt.
Problemy kardiologiczne kobiet w cigzy

Il Kongres Naukowo-Szkoleniowy ,Nasze Kontrowersje w Potoznictwie i Ginekologii” —
Zegrze 2008

Interdyscyplinarna Konferencja Naukowo-Szkoleniowa dla Studentéw, Pofoznych i

Mtodych Lekarzy- Choroby Przewodu Pokarmowego u Kobiet w Cigzy

Bytam promotorem 10 obronionych prac magisterskich:

Promotor prac magisterskich

1.

Studentka Agnieszka Sasinska, nr albumu 36645, praca pt. ,Poréwnanie kryteriéw

rozpoznawczych cukrzycy cigzowej a wyniki potoznicze”, Warszawa 2008

Studentka Iwona Szulecka, nr albumu 54166, praca pt. ,Noworodek matki z

zakazeniem drég rodnych”, Warszawa 2010

Studentka Aneta Szlazewicz nr albumu 44146, praca pt. ,Analiza leczenia porodéw

blizniaczych z TTTS hospitalizowanych w Szpitalu Klinicznym im. Ksieznej Anny

Mazowieckiej”, Warszawa 2010

Studentka Monika Swierzewska, nr albumu 45025, praca pt. ,Wplyw zaburzen

gospodarki weglowodanowej w cigzy na noworodka”, Warszawa 2012

Studentka Aneta Ortowska nr albumu 528711, praca pt. ,Ektopia czesci pochwowej

szyjki macicy jako problem edulacyjny i leczniczy”, Warszawa 2014 Studentka

Katarzyna Paduch, nr albumu 062891, praca pt. ,Zespdt FAS- wiedza kobiet

ciezarnych na temat skutkdw spozywania alkoholu w trakcie cigzy”, Warszawa 2014

Studentka Katarzyna Paduch, nr albumu 062891, praca pt. ,Zespét FAS- wiedza kobiet

ciezarnych na temat skutkdw spozywania alkoholu w trakcie cigzy”, Warszawa 2014
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7. Studentka Paula Liberek, nr albumu 062890, praca pt. ,Wiedza przyszitych rodzicow
na temat inwazyjnej i nieinwazyjnej diagnostyki prenatalnej’, Warszawa 2014

8. Studentka Monika Rowihska, nr albumu 065339, praca pt. ,Nowa jakos¢ zycia w
okresie klimakterium”, Warszawa 2015

9. Studentka Monika Pogroszewska, nr albumu 52847, praca pt. ,Analiza wiedzy kobiet
w wieku prokreacyjnym o okresie potogu”, Warszawa 2015

10. Studentka Monika Szymanhska, nr albumu 058217, praca pt. ,Subiektywne odczucia i
postawy pacjentek wobec znieczulenia zewnatrzoponowego przed i po porodzie
naturalnym”, Warszawa 2015

G. Dziatalnos¢ organizacyjna oraz zawodowa zwigzana z posiadang

specjalizacjg lekarska

Dyplom lekarza uzyskatam w 1991 roku jako absolwentka | Wydziatu Lekarskiego
Akademii Medycznej w Warszawie. Od roku 1987 nalezatam do Studenckiego Kota
Naukowego przy |l Katedrze i Klinice Potoznictwa i Ginekologii, od 1989 jako jego
przewodniczaca a nastepnie do 2013 roku jako Opiekun Kota. Nabyte umiejetnosci
praktyczne oraz wiedza teoretyczna pozwolity mi na petnienie funkcji mtodszego lekarza bloku
porodowego juz na poczatku stazu podyplomowego.. Nastepnie, w latach 1992-1999
zrealizowatam program dwustopniowej specjalizacji potoznictwa i ginekologii w Szpitalu
Klinicznym Nr 2, a od 1995 roku w Il Katedrze i Klinice Potoznictwa i Ginekologii, pod opiekg
prof. Jadwigi Kuczynskiej-Sicinskiej. W okresie tym moje zainteresowania obejmowaty obszar
zagadnien klinicznych w potoznictwie i ginekologii, ze szczegdlnym uwzglednieniem zaburzen
hemostazy. Wyrazem tych zainteresowan byto uzyskanie przez mnie w 2006 roku tytutu
doktora nauk medycznych na podstawie rozprawy pt. ,Uktad krzepniecia w cigzy powiktanej
cukrzycg”, za ktorg otrzymatam wyrdznienie. Diugoletnie doswiadczenie w problematyce
zakrzepowo-zatorowej umozliwito mi stworzenie Poradni Cigz Wysokiego Ryzyka, w ktérej
objetam opiekg pacjentki z zaburzeniami krzepniecia wrodzonymi i nabytymi, z chorobami
tkanki tgcznej, z chorobami zapalnymi naczyn oraz ciezarnymi z chorobg onkologiczng
Dziatalnos¢ te prowadze do chwili obecnej wspoétpracujgc m.in. z Instytutem Hematologii,
Instytutem Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji, Instytutem Gruzlicy i Choréb Ptuc oraz
Instytutem Kardiologii oraz woluntariuszami fundacji Rak’'n’Roll. W latach 1999-2012 roku
petnitam obowigzki kierownika oddziatu Patologii Cigzy oraz Bloku Porodowego a od

pazdziernika 2012 r — jestem kierownikiem Bloku Operacyjnego.
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Przynaleznos¢ do organizacji krajowych i zagranicznych:

= od 1991: cztonek Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego

= od 2013: cztonek zarzgdu Warszawskiego Oddziatu Polskiego Towarzystwa
Medycyny Perinatalnej — druga kadencja

» od 2009: cztonek Scientific and Standardization Committee Women’s Health
Issues in Thrombosis and Hemostasis International Society of Thrombosis and

Hemostasis

Dziatalnos¢ ekspercka: -
H. Nagrody i wyréznienia:

1991 — nagroda zespotowa w zakresie nauk klinicznych | stopnia JM Rektora Akademii
Medycznej za prace pt. ,Postawy kobiet wobec zagadnien zwigzanych z prokreacjg”
oraz ,Ocena skutecznosci wybranych metod indukcji porodu”

1994 - nagroda zespotowa naukowa |l stopnia JM Rektora Akademii Medycznej w
Warszawie za osiggniecia naukowe w zakresie potoznictwa i ginekologii — cykl prac o
cukrzycy m.in. ,Model interdyscyplinarnej opieki medycznej nad ciezarng chorg na
cukrzyce w Polsce”

1999 - nagroda zespotowa naukowa Il stopnia JM Rektora Akademii Medycznej w
Warszawie za wspoétautorstwo pracy pt. ,Second trimester calcium-phosphorus-
magnesium homeostasis in women with threatened preterm delivery”

2004 - nagroda zespotowa Ministra Zdrowia za monografie ,Pierwotne ukfadowe
zapalenia naczyn.”

2012 - Srebrny Medal za dtugoletnig stuzbe przyznany przez Prezydenta
Rzeczypospolitej Polskiej

A .
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Warszawa 29.04.2019
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