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1. Imie i nazwisko: Agnieszka Janina Gala-Bladzinska

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe z podaniem podmiotu nadajacego stopien,

roku ich uzyskania oraz tytulu rozprawy doktorskiej

1997 rok - dyplom ukonczenia studiow na kierunku lekarskim, Wydziat
Lekarski Akademii Medycznej im. Piastow Slaskich we Wroclawiu (obecnie

Uniwersytet Medyczny im. Piastow Slaskich we Wroclawiu)

2005 rok — dyplom specjalizacji w dziedzinie choréb wewnetrznych, Centrum
Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego w Warszawie, kierownik specjalizacji:

lek. med. Renata Pastawska

2010 rok — dyplom specjalisty w dziedzinie nefrologii, Centrum Medyczne
Ksztalcenia Podyplomowego w Warszawie, kierownik specjalizacji: prof. dr

hab. med. Wtadystaw Sutowicz

2015 rok - stopien doktora nauk medycznych na Wydziale Lekarskim
Uniwersytetu Jagielloniskiego Collegium Medicum w Krakowie na podstawie
rozprawy pt.. “Oznaczanie stezenia lipokaliny zwigzanej z zelatynaza
neutrofiléw (NGAL) w moczu jako wczesny wskaznik cukrzycowej choroby
nerek u chorych z cukrzyca typu 2”. Promotorem pracy byt prof. dr hab. n. med.
Marek Kuzniewski, natomiast recenzentami: prof. dr hab. n. med. Marian
Klinger oraz prof. dr hab. n. med. Beata Kusnierz-Cabala. Prace¢ doktorska oraz

jej publiczng obrong uznano za wyrdzniajaca.

2016 rok — tytut specjalisty w dziedzinie transplantologii klinicznej, Centrum
Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego w Warszawie, kierownik specjalizacji:

prof. dr hab. med. Magdalena Durlik.

3. Informacja o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych

Po ukonczeniu studiéw na Uniwersytecie Medycznym im. Piastéw Slaskich i uzyskaniu

dyplomu lekarza w 1997 roku, rozpoczetam staz podyplomowy a nastepnie podjelam prace w

Klinicznym Szpitalu Wojewddzkim Nr 2 im Sw. Krélowej Jadwigi w Rzeszowie. W latach
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1998-2005 bytam zatrudniona w Klinice Chorob Wewnetrznych, Nefrologii 1 Endokrynologii
na stanowisku mtodszego asystenta. W tym czasie, pod nadzorem 6wczesnego Kierownika
Kliniki, prof. dr hab. n. med. Marka Grzywy odbylam staz specjalizacyjny z chordb
wewnetrznych. Po uzyskaniu specjalizacji z chorob wewngtrznych w latach 2005-2010
pracowatam w Klinice Choréb Wewnetrznych, Nefrologii i Endokrynologii na stanowisku
starszego asystenta. W latach 2008-2010 odbywalam pod kierunkiem prof. dr hab. n. med.
Wiadystawa Sulowicza staz specjalizacyjny z nefrologii w Klinice Nefrologii Szpitala
Uniwersyteckiego w Krakowie. Po uzyskaniu specjalizacji z nefrologii, od 2010 roku petnitam
funkcje kierownika Osrodka Dializoterapii Klinicznego Szpitala Wojewddzkiego Nr 2 im Sw.
Krélowej Jadwigi w Rzeszowie. Od 2009 roku diagnozowatam i leczytam chorych rowniez w
przyszpitalnej poradni nefrologicznej. W latach 2013-2015 odbywatam staz specjalizacyjny z
zakresu transplantologii klinicznej w Klinice Nefrologii 1 Transplantologii Szpitala Dzieciatka
Jezus w Warszawie pod kierunkiem prof. dr hab. n. med. Magdaleny Durlik. Po zdaniu
egzaminu specjalizacyjnego z transplantologii klinicznej, od 2016 roku utworzylam
przyszpitalng poradni¢ transplantacyjng, w ktérej przyjmuje chorych po przeszczepach
narzagdowych. Od 2017 roku do chwili obecnej jestem zatrudniona na etacie adiunkta w grupie
pracownikow badawczo-dydaktycznych w Zaktadzie Patofizjologii Czlowieka Instytutu Nauk
Medycznych Uniwersytetu Rzeszowskiego kierowanego przez prof. dr hab. n. med. Macieja
Machaczke. Od 2018 roku pelni¢ funkcje kierownika Kliniki Choréb Wewnetrznych,
Nefrologii i Endokrynologii z Pracownia Medycyny Nuklearnej oraz Osrodkiem Dializoterapii

Klinicznego Szpitala Wojewddzkiego Nr 2 im. Sw. Krolowej Jadwigi w Rzeszowie.

4. Omowienie osiagniec, o ktorych mowa w art. 219 ust. 1 pkt. 2 Ustawy z dnia 20

lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce.

a. tytul osiggniecia naukowego

,,Badania nad uzytecznoscig kliniczng oznaczania wybranych biowskaznikéw w
surowicy 1 moczu w ocenie ryzyka rozwoju, diagnostyce progresji oraz

monitorowaniu leczenia przewlektych chorob nerek”

Cykl prac stanowiagcy podstawe do ubiegania si¢ o stopien naukowy doktora
habilitowanego sklada sie¢ z czterech monotematycznych prac oryginalnych. Prace te
poswigcone sg badaniom nad przydatnoscig kliniczng wybranych biowskaznikéw celem

oceny funkcji nerek oraz monitorowania efektéw leczenia u chorych z cukrzycowa
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choroba nerek lub przewlekltym zespolem sercowo — nerkowym. Publikacje te pozostaja
w obszarze wiodgcym moich zainteresowan badawczych i1 stanowig moj indywidualny
wklad w rozwd] medycyny. W ramach osiagnigcia przedstawiam cztery prace
oryginalne, w ktérych jestem pierwszym autorem oraz autorem korespondencyjnym.
Wymienione prace zostaly opublikowane po uzyskaniu stopnia doktora nauk
medycznych. Laczna punktacja przedlozonego osiagniecia wynosi IF 9.147 oraz 255
punktéw MNiSsW zgodnie z rokiem opublikowania (340 punktéw MNiSzW po
zastosowaniu rownowaznikow punktéw dla dorobku z okresu przed wprowadzeniem

aktualnej punktacji).

b. publikacje skladajace sie na cykl stanowigcy osiagniecie naukowe

1. Agnieszka Gala-Bladzinska, Paulina Dumnicka, Beata Kus$nierz-Cabala,
Katarzyna Rybak, Ryszard Drozdz, Agnieszka Zylka, Marek Kuzniewski. Urinary
neutrophil gelatinase-associated lipocalin is complementary to albuminuria in
diagnosis of early-stage diabetic kidney disease in type 2 diabetes. BioMed Res Int.
2017;2017:4691389. doi:10.1155/2017/4691389 (IF 2.583; MNiSzW 25 zgodnie z
rokiem opublikowania; MNiSzW 70 po zastosowaniu rownowaznikow punktow dla

dorobku z okresu przed wprowadzeniem aktualnej punktacji)

Praca oryginalna. M¢; wklad polegal na opracowaniu koncepcji pracy oraz
przebiegu eksperymentu, rekrutacji 1 leczeniu pacjentow, pozyskaniu wynikdéw
badan, analizie wynikow badan we wspdlpracy ze statystykiem, przygotowaniu oraz
wyslaniu manuskryptu do druku, prowadzeniu korespondencji z wydawnictwem
oraz korekcie pracy zgodnie z zaleceniami recenzentéw, odpowiedzialnosci

merytorycznej za catoksztalt pracy, pozyskaniu srodkéw na publikacje.

2. Agnieszka Gala-Bladzinska, Agnieszka Zylka, Paulina Dumnicka, Beata
Kus$nierz-Cabala, Magdalena Barbara Kaziuk, Marek Kuzniewski. Sterile
leukocyturia affects urine neutrophil gelatinase-associated lipocalin concentration
in type 2 diabetic patients. Arch Med Sci. 2017;13(2):321-327.
doi:10.5114/a0ms.2016.64043 (IF 2.344; MNiSzW 30 zgodnie z rokiem
opublikowania; MNiSzW 70 po zastosowaniu rownowaznikéw punktéw dla

dorobku z okresu przed wprowadzeniem aktualnej punktacji)
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Praca oryginalna. M¢j wktad polegal na opracowaniu koncepcji pracy, rekrutacji i
leczeniu pacjentéw, zgromadzeniu materiatu, opracowaniu wynikéw badan we
wspolpracy ze statystykiem, ostatecznym przygotowaniu manuskryptu do druku,
korespondencji z wydawnictwem oraz korekcie pracy zgodnie z zaleceniami
recenzentow, odpowiedzialno$ci merytorycznej za caloksztalt pracy, pozyskaniu

srodkéw na publikacje.

3. Agnieszka Gala-Bladzinska, Joanna Justyna Czech, Marcin Braun, Marzena
Skrzypa, Krzysztof Gargasz, Artur Mazur, Izabela Zawlik. Association of 18bp
insertion/deletion polymorphism, at-2549 position of VEGF gene, with diabetic
vascular complications in type 2 diabetes mellitus. Adv Med Sci. 2019;64(1):137-
143. doi:10.1016/j.advms.2018.08.011 (IF 2.080; MNiSzW 100)

Praca oryginalna. M¢; wklad polegal na opracowaniu koncepcji pracy oraz
przebiegu eksperymentu, koordynacji prac zespotu badawczego, rekrutacji 1
leczeniu pacjentdw, pozyskaniu wynikow badan, analizie wynikéw badan we
wspolpracy ze statystykiem, przygotowaniu oraz wystaniu manuskryptu do druku,
prowadzeniu korespondencji z wydawnictwem oraz korekcie pracy zgodnie z
zaleceniami recenzentéw, odpowiedzialno$ci merytorycznej za catoksztalt pracy,

pozyskaniu srodkéw na publikacje.

4. Agnieszka Gala-Bladzinska, Janusz Romanek, Danuta Mazur, Tomasz Stepek,
Marcin Braun, Piotr Szafarz, Marcin Chlebus, Andrzej Przybylski. Reduced
Albuminuria and Potassemia Indicate Early Renal Repair Processes after
Resynchronization Therapy in Cardiorenal Syndrome Type 2. Cardiol Res Pract.
2020;2020:2727108. Published 2020 Mar 21. doi:10.1155/2020/2727108 (IF 2.140;
MNiSzW 100)

Praca oryginalna. M¢; wklad polegal na opracowaniu koncepcji pracy oraz
przebiegu eksperymentu, rekrutacji 1 leczeniu pacjentéw, pozyskaniu wynikdéw
badan, koordynacji prac zespotu badawczego, analizie wynikéw badan we
wspolpracy ze statystykiem, przygotowaniu oraz wystaniu manuskryptu do druku,
prowadzeniu korespondencji z wydawnictwem oraz korekcie pracy zgodnie z

zaleceniami recenzentow, odpowiedzialno$ci merytorycznej za catoksztalt pracy.
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c. omowienie celu naukowego ww. prac i osiagnietych wynikow wraz z omowieniem

ich ewentualnego wykorzystania
Wprowadzenie

Przewlekta choroba nerek (PChN) jest definiowana jako utrzymujaca sie powyzej trzech
miesigcy nieprawidtowos¢ budowy lub czynnosci nerek majaca znaczenie dla zdrowia.
Dotyczy ona globalnie od 10 do 16% wszystkich dorostych. Zaawansowanie PChN oceniane
jest na podstawie wielkosci filtracji klgbuszkowej (GFR; glomerular filtration rate) oraz
albuminurii. Z praktyki klinicznej wiadomo, ze oba te biowskazniki maja swoje ograniczenia.
Szacowanie GFR (eGFR) na podstawie stgzenia kreatyniny w surowicy krwi nie jest dokladne
z powodu wplywu wielu czynnikéw zmieniajacych stezenie kreatyniny we krwi niezaleznie od
funkcji nerek (masa migsniowa, zawarto$¢ biatka w diecie, wykonywany wysilek fizyczny,
wydzielanie kreatyniny z cewek proksymalnych do moczu) oraz doktadnosci wzorow
szacujacych GFR. Albuminuria réwniez moze zmienia¢ si¢ niezaleznie od funkcji nerek np. w
stanach goraczkowych czy po wysitku fizycznym. Ponadto; ocena eGFR i albuminurii nie
pozwala na precyzyjna ocen¢ patomechanizmu uszkodzenia nefronu. W praktyce
nefrologicznej ustalenie patomechanizmu uszkodzenia nerek jest kluczowe dla dalszego
leczenia przyczynowego pacjenta. W podejmowaniu decyzji terapeutycznych przydatna jest
biopsja nerki, ktérej uzytecznos¢ ze wzgledu na inwazyjny charakter procedury jest
ograniczona. Od czasu wprowadzenia do diagnostyki kardiologicznej na poczatku XX wieku
oznaczania troponiny, nefrolodzy probuja poszukiwaé biowskaznikéw przydatnych w

diagnostyce nefrologiczne;.

Dlatego w swojej pracy postanowitam oceni¢ przydatno$¢ wybranych, nieinwazyjnych
biowskaznikdw oznaczanych zaré6wno w surowicy krwi jak i w moczu, o najlepszej
specyficznosci dla miejsca uszkodzenia nefronu, celem precyzyjniejszego rozpoznania choroby
nerek, przewidywania postepu PChN oraz personalizacji leczenia chorych z cukrzyca typu 2

(T2DM) oraz z przewleklym zespotem sercowo-nerkowym typu 2 (T2-CRS).
Omowienie prac zawartych w cyklu habilitacyjnym

Pierwsza praca z cyklu, zatytulowana Urinary neutrophil gelatinase-associated
lipocalin is complementary to albuminuria in diagnosis of early-stage diabetic kidney disease
in type 2 diabetes zostala opublikowana w BioMed Research International w 2017 roku. Byta
ona kontynuacja badan zapoczatkowanych w mojej pracy doktorskiej. Cukrzycowa choroba

nerek (CChN) pozostaje niezmiennie gtowna przyczyna niewydolnosci nerek oraz
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koniecznos$ci wdrazania leczenia nerkozastepczego, ktérego konsekwencje od lat obserwuje w
stacji dializ. Od lat 80-tych ubieglego stulecia, dzieki pracom Mogensena 1 wsp., CChN bylta
postrzegana jako choroba przebiegajaca od prawidlowej albuminurii, przez podwyzszong
albuminurie do jawnego biatkomoczu z pojawieniem si¢ zespolu nerczycowego z jego
wszystkimi  brzemiennymi dla zdrowia konsekwencjami oraz z przyspieszonym,
nieodwracalnym ubytkiem filtracji klebuszkowej. Od kilku lat, zarowno nefrolodzy jak 1
diabetolodzy sa zgodni co do tego, ze istnieje nowy, odmienny fenotyp CChN w populacji
chorych z T2DM, ktéry zmienia dotychczasowy, klasyczny poglad na przebieg tej nefropatii.
W ostatnich latach poczyniono obserwacje, ze chorzy z T2DM moga rozwija¢ niewydolno$¢

nerek bez obecnos$ci podwyzszonej albuminurii.

Celem omawianej pracy oryginalnej byta ocena przydatnosci klinicznej lipokaliny zwigzanej z
zelatynaza neutrofili (NGAL) w pojedynczej porcji moczu (uUNGAL) w rozroznieniu fenotypu
uszkodzenia nerek w heterogennej populacji chorych z T2DM. NGAL jest biatkiem o malej
masie czasteczkowej (25 kDa) pozwalajacej na swobodng filtracje w kiebuszku nerkowym.
Nastepnie NGAL jest niemal catkowicie resorbowany w cewce proksymalnej w mechanizmie
endocytozy zaleznej od megaliny. Wzrost stezenia NGAL w moczu moze by¢ skutkiem
zarowno uszkodzenia cewki blizszej nefronu i zaburzen resorpcji zwrotnej, ale rowniez moze
wynika¢ ze zwigkszonej syntezy NGAL. Taka sytuacja ma miejsce na skutek zwigkszonej
ekspresji mRNA w dystalnej czgsci nefronu. Wzrost syntezy NGAL w dystalnej cze$ci nefronu
1 jego sekrecja do moczu stanowi gldwng frakcje NGAL w moczu. W badanej grupie 123
pacjentow zT2DM, oceniono uNGAL oraz wskaznik uNGAL do kreatyniny w pojedynczej
porcji moczu (uNCR) w korelacji z klasycznymi biowskaznikami pozwalajacymi na oceng
funkcji nerek jak: kreatynina w surowicy krwi, filtracja klebuszkowa szacowana za pomoca
formuty CKD-EPI (eGFRckp-kp1, ang.: estimated glomerular filtration rate using the Chronic
Kidney Disease Epidemiology Collaboration equation), albumina w pojedynczej porcji moczu,
wskaznik albumina do kreatyniny w pojedynczej porcji moczu (WACR; ang.: urine albumin to
creatinine ratio) oraz danymi klinicznymi 1 demograficznymi. Do badania zakwalifikowatam
chorych z eGFR powyzej 60ml/min/1,73m? oraz uACR do 300mg/g. Grupe kontrolng
stanowily 22 osoby niechorujace na cukrzyce, zblizone pod wzgledem demograficznym i
klinicznym do grupy badanej. Kryteria wykluczenia z udzialu w badaniu stanowily min.
czynniki mogace mie¢ wplyw na stezenie NGAL w moczu niezaleznie od funkcji nerek jak:
obecnos¢ infekcji, choroba nowotworowa, stosowanie lekow potencjalnie nefrotoksycznych,

obecno$¢ innych chordb nerek lub alergii lub choréb tkanki tacznej, nieuregulowane
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nadcié$nienie tetnicze, cigza. Na podstawie przeprowadzonych analiz oszacowalam, ze wzrost
uNCR powyzej maksymalnej wartosci stwierdzonej w grupie kontrolnej (to jest powyzej 39.64
ug/g) swiadczy o uszkodzeniu nerek w badanej populacji chorych z T2DM. Ponadto,
wykazalam, ze 19.5% pacjentow w grupie z T2DM oraz z uNCR powyzej 39.64 ug/g
charakteryzowato si¢ istotnie wyzsza albuminurig w pojedynczej porcji moczu oraz uACR. U
podstawy tej obserwacji moze leze¢ kilka patomechanizmow. 1. Jesli przyjmiemy, ze w
przebiegu cukrzycy pierwszym objawem PChN jest hiperfiltracja klebuszkowa, to zwigkszone
wydalanie NGAL z moczem oraz wzrost biowskaznika uNCR moze wynika¢ z zaktdcenia
mechanizmdéw transportu biatek z udzialem megaliny 1 kubuliny, wywotanym przez
dlugotrwate, nadmierne wchlanianie zwrotne albuminy w cewkach proksymalnych. 2.
Przyjmujac teorie pierwotnego uszkodzenia kiebuszkow nerkowych w mechanizmie nefropatii
towarzyszacej T2DM (teoria glomerulocentryczna), rOwniez inne substancje, ktore przedostaja
si¢ do moczu pierwotnego przez uszkodzonag bariere filtracyjna, moga by¢ potencjalnie
toksyczne dla cewek nerkowych 1 moga inicjowal stan zapalny i proces zwloknienia
srodmigzszowego nerek, ktore z kolei przyczynia sie do dalszego rozwoju uszkodzenie nerek
powodujace wspdlwystepowanie albuminurii biatkomocz cewkowego 1 zwigkszonego
wydalanie NGAL z moczem. W przebiegu cukrzycy moze dochodzi¢ réwniez do pierwotnego
uszkodzenia cewek nerkowych (teoria tubulocentryczna), czego wyrazem moze by¢ wzrost
uNCR w moczu przy prawidtowej albuminurii. W naszym badaniu u 10,5% chorych
zaobserwowano wzrost uNCR powyzej maksymalnej wartos$ci zmierzonej w grupie kontrolnej
(uNCR < 39.64 pg/g) mimo prawidtowej albuminurii (WUACR < 30mg/g). Zaobserwowatam
rowniez istotny statystycznie wzrost uNCR w grupie kobiet, u chorych z wyzszym stezeniem
cholesterolu catkowitego oraz cholesterolu LDL. Ponadto wykazatam, ze uNCR wzrasta
istotnie wraz ze wzrostem uACR oraz wraz ze wzrostem HbAlc. Czg$¢ z tych obserwacji moze
wpltywaé na decyzje terapeutyczne u chorych z T2DM 1 cechami uszkodzenia cewek
nerkowych wyrazonych wzrostem uNCR. Wyniki tej pracy badawczej byly konsekwencja
mojej kilkuletniej wspolpracy z zespotem badawczym z Uniwersytetu Jagiellonskiego —

Collegium Medicum.

Praca oryginalna zatytulowana: Sterile leukocyturia affects urine neutrophil
gelatinase-associated lipocalin concentration in type 2 diabetic patients zostata opublikowana
w Archives of Medical Science w 2017 roku. Publikacja ta byla réwniez kontynuacja moich
badan prowadzonych we wspotpracy z zespotem Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium

Medicum w Krakowie, dotyczacych patomechanizmdéw uszkodzenia nerek w przebiegu T2DM.
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W trakcie tych prac zaobserwowalam, ze u okoto 15% chorych z T2DM wystgpuje izolowana
jalowa leukocyturia. W badaniu obserwacyjnym ocenialam wplyw leukocyturii na wyniki
badan uNGAL oraz uNCR w korelacji z ocena funkcji nerek za pomoca klasycznych
biowskaznikow, stopnia wyréwnania cukrzycy, danymi klinicznymi 1 antropometrycznymi. Do
badania zakwalifikowatam 115 chorych z rozpoznang T2DM, w wieku powyzej 18 lat, zeGFR
powyzej 60ml/min/1,73m? oraz bez jawnego biatkomoczu. W tej pracy badawczej doktadnie
dobratam grupe badawcza celem wyeliminowania przyczyn jatowej leukocyturii
niezwigzanych z T2DM jak: wplyw lekow, odczyny toksyczno-alergiczne w przebiegu
niektorych chordb zakaznych lub czynniki fizyczne jak: wysitek fizyczny, stany goragczkowe,
znaczne odwodnienie oraz zmiany zapalne narzadow sasiadujacych z uktadem moczowym. Na
podstawie przeprowadzonych analiz zaobserwowatam, ze chorzy z T2DM oraz wspoétistniejaca
leukocyturig mieli istotnie statystycznie wyzszy uNGAL 1 albuminuri¢ niz chorzy bez T2DM.
Ponadeto, istotnie czesciej jatowa leukocyturia pojawiala sie w grupie kobiet. Oprocz tego, bez
wzgledu na obecnos¢ leukocyturii, kobiety z T2DM wykazywaly istotnie wyzsze wartosci
uNGAL oraz wskaznika uNGAL do kreatyniny (uUNCR) niz m¢zczyzni z T2DM, odpowiednio:
18.3 (8.7-44.8) ng/ml versus 14.2 (6.1-24.8) ng/ml (p=0.035) oraz 28.1 (9.0-65.7) ng/g versus
11.3 (3.3-18.0) pg/g (p<0.001). Ponadto, w analizie wieloczynnikowe] zaobserwowatam
istotne zalezno$ci uNGAL nie tylko z leukocyturig ale réwniez ze stopniem wyréwnania
cukrzycy wyrazonym wartoscig HbA i oraz albuminurig. W dostepne;j literaturze pojawiaty sie
nieliczne prace opisujace zwigzek miedzy wyzszym stezeniem NGAL w moczu u osob z
leukocyturig zwigzang z zakazeniem uktadu moczowego. Natomiast u chorych z T2DM, jatowa
leukocyturia moze by¢ wynikiem uszkodzenia cewek nerkowych, ktore moze takze indukowac
wzrost ekspresji NGAL w cewkach nerkowych nawet we wczesnym etapie rozwoju CChN.
Komorki cewek u chorego z cukrzyca poddawane sg niekorzystnemu dzialaniu srodowiska
hiperglikemicznego, oddzialtywaniu filtrowanych bialek, cytokin, glikowanych biatek 1
angiotensyny II 1 reaktywnych form tlenu (ang. reactive oxygen species, ROS) co w
konsekwencji prowadzi do rozwoju stanu zapalnego w tkance cewkowo-$rodmigzszowej,
zwigkszonej produkcji macierzy pozakomorkowe;j i transformacji epitelialno-mezenchymalnej
komorek cewek nerkowych. W tkance cewkowo $rodmigzszowej na skutek toczacego sie
zapalenia dochodzi do infiltracji tego obszaru przez leukocyty 1 monocyty, ktére
przeksztatcajac sie w makrofagi tkankowe prowadza do uruchomienia zmian naprawczych oraz
indukcji widknienia. Ten proces staje si¢ przyczyng nieodwracalnego uszkodzenia nerek w
przebiegu T2DM. Ta tubulocentryczng hipotezg rozwoju CChN popiera kilku autoréw prac
oryginalnych. Natomiast wyzsze warto$ci wskaznikéw uNGAL oraz uNCR u kobiet z PChN w
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stadium G1/A1 lub G2/A2 moga wynika¢ ze zwigkszonej predyspozycji do uszkodzenia nerek
w przebiegu DMt2 zwiagzanej z plcia w tej grupie chorych. Spostrzezenie to jest zgodne z
wynikami badania United Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS), w ktérym
zaobserwowano, ze u kobiet z T2DM czesciej dochodzi do postepujacego spadku filtracji

kigbuszkowej w przebiegu T2DM, mimo braku albuminurii.

Dalsze prace badawcze dotyczace znaczenia wybranych biowskaznikow uszkodzenia nerek u
chorych z T2DM kontynuowalam w zespole badawczym w ramach petnionej przeze mnie
funkcji promotora pomocniczego dr n. med. Agnieszki Zytki we wspélpracy z Uniwersytetem
Jagiellonskim Collegium Medicum oraz Klinicznym Szpitalem Wojew6dzkim Nr 2 im. Sw.

Jadwigi Krolowej w Rzeszowie.

Kolejna publikacja zatytulowana: Association of 18bp insertion/deletion
polymorphism, at -2549 position of VEGF gene, with diabetic vascular complications in type
2 diabetes mellitus ukazata sie w Advances in Medical Sciences w 2019 roku 1 stanowita efekt
prac badawczych prowadzonych w ramach mojej wspotpracy z Laboratorium Biologii
Molekularnej Kolegium Medycznego Uniwersytetu Rzeszowskiego oraz Katedra Onkologii

Uniwersytetu Medycznego w L.odzi.

Celem pracy byla ocena zaleznosci polimorfizmu insercyjno-delecyjnego 18 par zasad w
pozycji-2549 w sekwencji promotora genu dla czynnika wzrostu srédbtonka naczyniowego
(VEGF; ang.: vascular endothelial growth factor), w grupie 100 pacjentéw z T2DM w wieku
od 31 do 91 (65.7 = 11.4) lat, na powiklania naczyniowe, w tym rowniez nefropati¢
towarzyszaca T2DM. Do badania zakwalifikowatam chorych w réznych stadiach PChN (od
G1-GS5 oraz od A1-A3 wg KDIGO 2012). W badaniu zaobserwowatam, ze polimorfizm I/D
genu VEGF stanowi niezalezny czynnik ryzyka niewydolnosci mig$nia serca oraz udaru mézgu
lub przemijajacego niedokrwienia mézgu (TIA; ang.: franmsient ischemic attack) mimo, ze
bardziej aterogenny lipidogram (z istotnie wyzszym stezeniem cholesterolu LDL)
zaobserwowano u o0sob z polimorfizmem DD. W praktyce klinicznej obserwujemy, ze u
chorych z T2DM obecno$¢ retinopatii cukrzycowej wspolistnieje z obecnoscia nefropatii
cukrzycowej. Podczas prac badawczych zaobserwowatam, ze polimorfizm DD badanego genu
jest niezaleznym czynnikiem ryzyka retinopatii cukrzycowej, natomiast nie ma wptywu na
funkcje nerek oceniang za pomoca stezenia kreatyniny we krwi, eGFRckp-ep1, UACR a takze
uNCR. Przyczyng tej rozbiezno$ci moze by¢ brak wystgpowania CChN u czesci chorych z

T2DM. Spostrzezenie to probowatam potwierdzi¢ w kolejnej pracy badawczej, w ktorej
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podsumowatam wyniki biopsji nerki o0s6b z cukrzycag. W materiale badawczym
przedstawionym na zjezdzie Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego w sierpniu 2020 roku
zaobserwowatam, ze sposrod chorych z cukrzyca u ktérych wykonatam biopsje nerki, tylko u
6% pacjentéw potwierdzono histopatologiczne cechy CChN lub kiebuszkowego zapalenia

nerek natozonego na CChN.

Praca zatytulowana Reduced Albuminuria and Potassemia Indicate Early Renal
Repair Processes after Resynchronization Therapy in Cardiorenal Syndrome Type 2,
opublikowana w Cardiology Research and Practice w 2020 roku, stanowi pierwsza czes$¢
projektu badawczego podejmujacego zagadnienie oceny funkcji nerek u oso6b z przewlektym
zespotem sercowo-nerkowym typu 2 (T2-CRS) zakwalifikowanych z powodow
kardiologicznych do implantacji urzadzenia resynchronizujacego (CRT). Prace ta wykonatam
we wspolpracy z zespotami badawczymi Zaktadu Patofizjologii Czlowieka Instytutu Nauk
Medycznych Uniwersytetu Rzeszowskiego oraz Kliniki Kardiologii Klinicznego Szpitala
Wojewddzkiego Nr 2 im. Sw. Jadwigi Krélowej w Rzeszowie. Do czasu ukazania sie tej pracy
w dostepnej literaturze nie pojawily si¢ doniesienia, w ktérych zespot badawczy probowat
oceni¢ funkcje nerek przy zastosowaniu biowskaznikéw specyficznych dla miejsca
uszkodzenia nefronu z uwzglednieniem patofizjologii T2-CRS. Dlatego w zespole
nefrologiczno — kardiologicznym probowalismy odpowiedzie¢ na pytanie, w jaki sposob
terapia resynchronizujaca, wptynie na funkcje nerek w krotkim czasie (48 godzin) po
implantacji CRT. Hipoteza badawcza, zaktadajaca poprawe funkcji nerek na skutek poprawy
funkcji serca po skutecznej implantacji CRT, nie byla oczywista w aspekcie stosowania
wysokoosmolalnego (726 + 34 mOsm/kg wody) srodka kontrastowego podczas implantacji
CRT, stabego wypetnienia tozyska naczyniowego u chorych z ciezka niewydolnoscia serca oraz
utraty krwi podczas procedury implantacji CRT. Do prospektywnego badania interwencyjnego
zakwalifikowano 76 chorych (15% kobiet) w wieku 69+9,56 lat z objawami niewydolnosci
serca w klasie New York Heart Association (NYHA) II-IV, frakcja wyrzutowa lewej komory
serca (EF) < 35% oraz poszerzeniem w elektrokardiogramie zespotu QRS>130ms. Byli to
chorzy z przewlekla choroba nerek G1-G3/A1-A3 wg KDIGO 2012. Pacjenci zostali
zakwalifikowani przez kardiologa do implantacji CRT zgodnie z obowigzujacymi zaleceniami.
W czasie implantacji CRT podano niejonowy $rodek kontrastujacy w sredniej dawce 72.2+44.9
ml. Przed oraz 48 godzin po zabiegu oceniano miedzy innymi biowskazniki funkcji nerek z
surowicy jak: kreatynina, eGFRckp.kp1, elektrolity oraz z pojedynczej porcji moczu: albumina,

uACR, NGAL. Zaobserwowano, ze przed CRT chorzy z niewydolnoscia serca NYHA II/IV
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mieli istotnie wyzsze stezenie NGAL (43,63+60,02 vs 16,63 +18,19 ng/mL) niz chorzy z
NYHA II. Natomiast, 48 godzin po implantacji CRT istotnie zmniejszyly sie: albuminuria
(16.89 vs 11.3 mg/dL), uACR (18.37 vs 10.52 mg/g) oraz kalemia (4.4 vs 4.1 mmol/L).
Objetos¢ srodka kontrastowego oraz ryzyko nefropatii pokontrastowej ocenianej w skali

Mehran nie korelowaty z badanymi biowskaznikami funkcji nerek (p>0.05).

Wyniki naszej pracy w czasie publikacji byly pionierskie z uwagi na grupe badang, ktdéra
stanowily w wigkszosci pacjenci z cigzkimi chorobami przewleklymi zwykle eliminowani z
badan klinicznych, innowacyjnos¢ interwencji kardiologicznej oraz patofizjologiczne
spojrzenie na mechanizmy uszkodzenia nerek w przebiegu przewleklego zespotu sercowo-

nerkowego.

Whioski z przedstawionych prac:

1. U ponad 19% pacjentéw z T2DM zaobserwowano w pojedynczej porcji moczu wzrost
NGAL oraz uNCR (zdefiniowany jako wyzszy niz maksymalny wynik w grupie
kontrolnej, to jest >39.64 ug/g).

2. W populacji chorych z T2DM, u ponad 10% 0s6b z podwyzszonym wskaznikiem uNCR
charakteryzowato si¢ prawidtowa albuminurig (definiowang jako uACR < 30mg/g).

3. W populacji chorych z T2DM, wzrost stezenia uNGAL obserwowany jest u kobiet,
chorych z gorszym wyréwnaniem cukrzycy (wyrazonym warto$cia HbA1c),
hipercholesterolemia oraz wyzszym wskaznikiem uACR.

4. Obecnos$¢ jatlowej leukocyturii u chorych z T2DM we wczesnych stadiach przewlektej
choroby nerek (G1-G2/A1-A2 wg KDIGO) stwierdzamy u 15% chorych, gltéwnie
plci zenskiej. W grupie kobiet obserwuje sie istotnie wyzsze wartosci uNGAL 1 uNCR
niezaleznie od leukocyturii.

5. W populacji chorych z T2DM oraz jatlowa leukocyturig wzrasta stezenie uNGAL oraz
uNCR w moczu w poréwnaniu z grupa bez leukocyturii.

6. Obecnos$¢ jatlowej leukocyturii w populacji chorych z T2DM niweluje istotne dodatnie
korelacje uNCR z albuminuria (uACR), wiekiem oraz wyréwnaniem cukrzycy

wyrazonym wartoscia HbAje.
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7.

10.

11

12.

W populacji chorych z T2DM oraz genotypem ID polimorfizmu insercyjno-delecyjnego
18 par zasad w pozycji-2549 w sekwencji promotora genu dla VEGF zaobserwowano
istotnie czesciej niewydolnos¢ miesnia serca oraz udar mézgu lub TIA.

W populacji chorych z T2DM oraz genotypem DD polimorfizmu insercyjno-
delecyjnego 18 par zasad w pozycji-2549 w sekwencji promotora genu dla VEGF
istotnie czesciej wystepuje retinopatia cukrzycowa, bez wzgledu na czas trwania
cukrzycy czy stopien wyrownania cukrzycy oceniany wartoscia HbAic, natomiast
rodzaj genotypu badanego polimorfizmu nie koreluje z biowskaznikami oceniajgcymi
funkcje nerek jak: stezenie kreatyniny we krwi, eGFRckp-gp1, albuminuria, wskaznik
uNGAL do kreatyniny w pojedynczej porcji moczu (uNCR).

U chorych z =zespotem sercowo-nerkowym typu 2 (T2-CRS) uNGAL jest
biowskaznikiem funkcji nerek korelujacym z klasa NYHA niewydolnosci serca.

U chorych z T2-CRS oraz wspotistniejaca T2DM zaobserwowano istotne obnizenie
albuminurii po implantacji CRT, szczegdlnie w grupie chorych z cukrzyca.

W populacji chorych po CRT, brak wzrostu uNGAL 48 godzin po implantacji CRT oraz
stabilna funkcja filtracyjna nerek wyrazona wartoscia eGFRckp-ep1 sugeruje brak
pojawiania si¢ nefropatii pokontrastowe;.

U chorych z T2-CRS, znaczacy spadek stezenia potasu w 48 godzin po implantacji CRT
nalezy uzna¢ za biowskaznik subklinicznej poprawy czynnosci nerek na skutek

zastosowanej interwencji.

Implikacje kliniczne uzyskanych wynikow

e uo0séb z T2DM, ocena w pojedynczej porcji moczu wskaznikéw uNCR tacznie
z uACR pozwala na wylonienie grupy chorych z podejrzeniem uszkodzenia
cewek nerkowych, natomiast niespelniajagcych klasycznych kryteriéw

rozpoznania cukrzycowej choroby nerek

e ukobiet z T2DM, wzrost wskaznika uNCR powyzej 39.64 ug/g moze §wiadczy¢
zwigkszonej predyspozycji do tubulopatii w przebiegu cukrzycy

e uo0s6b z T2DM, nalezy dazy¢ do uzyskania zalecanych celow terapeutycznych
w zakresie wyrdwnania glikemii oraz leczenia hipercholesterolemii, poniewaz

moze to mie¢ réwniez korzystny wptyw na funkcje cewek nerkowych
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u pacjentow z T2DM, obecnos¢ jatowej leukocyturii we wczesnym stadium

przewlektej choroby nerek moze by¢ wyrazem cukrzycowej choroby nerek

obecnos¢ jatowej leukocyturii ogranicza zastosowanie oznaczenia UNGAL oraz

uNCR do oceny uszkodzenia cewek nerkowych w przebiegu T2DM

wzrost uUNGAL 1 uNCR w populacji kobiet, niezaleznie od obecnosci
leukocyturii, moze swiadczy¢ o zwigkszonej podatnosci kobiet do uszkodzenia

cewek nerkowych w przebiegu T2DM

u chorych z T2DM, stwierdzenie obecnosci genotypu ID polimorfizmu
insercyjno-delecyjnego 18 par zasad w pozycji-2549 w sekwencji promotora
genu dla VEGF, moze stuzy¢ do przewidywania pojawienia si¢ niewydolnosci
serca oraz udaru mozgu niezaleznie od klasycznych czynnikow ryzyka schorzen

sercowo-naczyniowych

u chorych z T2DM oraz genotypem DD polimorfizmu insercyjno-delecyjnego
18 par zasad w pozycji-2549 w sekwencji promotora genu dla VEGF nalezy
zaleca¢ odpowiednio czeste kontrole okulistyczne od poczatku rozpoznania
T2DM, poniewaz osoby te sg szczegolnie narazone na pojawienie si¢ retinopatii

cukrzycowej

w populacji chorych na T2DM ocena polimorfizmu insercyjno-delecyjnego 18
par zasad w pozycji-2549 w sekwencji promotora genu dla VEGF nie moze

stuzy¢ do przewidywania niewydolnosci nerek w przebiegu cukrzycy

u chorych z zespotem sercowo-nerkowym typu 2 (T2-CRS), po 48 godzinach
od implantacji CRT, ocena funkcji nerek oparta o stezenie kreatyniny oraz
analize eGFRckp-rp1 nie pozwala na wyciagniecie nefrologicznych wnioskow

diagnostyczno-terapeutycznych

u chorych z T2-CRS, analiza stezenia uNGAL w pojedynczej porcji moczu
przed i po implantacji CRT moze stuzy¢ do precyzyjnej oceny ryzyka nefropatii

pokontrastowej w zwigzku z procedurg

u chorych z T2-CRS, ocena albuminurii 48 godzin po implantacji CRT pozwala
na wnioskowanie o poprawie funkcji nerek (szczegdlnie w populacji chorych na

T2DM) na skutek odpowiedzi na leczenie resynchronizujace i jest istotna
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klinicznie w aspekcie korzystnego wptywu spadku albuminurii na zmniejszenie
ryzyka powiklan sercowo-naczyniowych oraz progresji przewlektej choroby

nerek

e obnizenie kalemii 48 godzin po implantacji CRT $wiadczy o poprawie funkcji
nerek we wczesnym okresie po skutecznej resynchronizacji co pozwala na
bezpieczniejsze zastosowanie farmakologicznej blokady ukladu renina-

angiotensyna-aldosteron w leczeniu niewydolnos$ci serca oraz nefroprotekcji.

S. Informacja o wykazywaniu sie istotng aktywnos$cia naukowa realizowang w

wiecej niz jednej uczelni, instytucji naukowej, w szczegolnosci zagraniczne;j.
a. zainteresowania naukowo-badawcze

Stopien doktora nauk medycznych uzyskatam w 2015 roku na Wydziale Lekarskim
Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum w Krakowie, na podstawie rozprawy:
”Oznaczanie stezenia lipokaliny zwigzanej z zelatynaza neutrofiléw (NGAL) w moczu jako
wcezesny wskaznik cukrzycowej choroby nerek u chorych z cukrzycg typu 2”. Prace doktorska
oraz jej publiczng obrong uznano za wyrdzniajacg. Promotorem pracy byt prof. dr hab. n. med.
Marek Kuzniewski, kierownik Katedry 1 Kliniki Nefrologii Collegium Medicum Uniwersytetu

Jagiellonskiego.

Podczas realizacji projektéw naukowo badawczych wspotpracuje z osrodkami w Polsce

oraz za granica:

e od 2013 roku z Zespolem Zakladu Diagnostyki Katedry Biochemii Klinicznej

Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum w Krakowie

e od 2013 roku z Zespotem Zakladu Diagnostyki Medycznej Uniwersytetu

Jagiellonskiego Collegium Medicum w Krakowie

e od 2015 roku z Zespolem Malopolskiego Centrum Biotechnologii Uniwersytetu

Jagiellonskiego w Krakowie

e od 2016 roku z Zespotem Wydzialu Matematyczno-Przyrodniczego Katedry

Mechatroniki i Automatyki Uniwersytetu Rzeszowskiego
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e od 2019 roku z Zespolem Katedry Badan Biofizycznych 1 Strukturalnych Kolegium

Nauk Przyrodniczych Uniwersytetu Rzeszowskiego

e 0d 2020 roku rozpoczetam wspotpracuje z zespotem badawczym Karolinska Institutet

w zakresie badan nad chorobami ultrarzadkimi.
b. Analiza bibliometryczna

Moj sumaryczny Impact Factor wszystkich publikacji wedtug listy Journal Citation

Reports (JCR), zgodnie z rokiem opublikowania wynosi 44,245.
Sumaryczna punktacja MNiSW: 1029,0.

Liczba cytowan publikacji wedtug bazy (bez autocytowan):

. Web of Science Core Collection: 86

. Scopus: 121

Indeks Hirscha wedtug bazy:

. Web of Science Core Collection: 6

. Scopus: 7

Podsumowanie dzialalnosci naukowo-badawczej przedstawia analiza bibliometryczna
opracowana przez Biblioteke Uniwersytetu Rzeszowskiego z dnia 8 pazdziernika 2020 roku

zamieszczona w zatgczniku Nr 7.

Liste publikacji niewchodzacych w sktad osiagnigcia zalaczono w odrebnym dokumencie

stanowigcym zatgcznik Nr 8.
c. Glowne obszary badan naukowych

W moim dotychczasowym dorobku naukowym mozna wyr6zni¢ siedem gléwnych nurtow

badawczych.

1. Badania nad przydatnoscia kliniczng biowskaznikow w moczu i krwi w ocenie

wtornych nefropatii.

Glowny obszar mojej dziatalnosci naukowej stanowig zagadnienia zwigzane z
mechanizmami uszkodzenia nerek w schorzeniach ogoélnoustrojowych jak: T2DM, ostre

zapalenie trzustki czy niewydolno$¢ mies$nia serca. Omawiane ponizej prace nie zostaly
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wlaczone do cyklu wskazanego jako osiggnigcie naukowe bedace przedmiotem

postepowania habilitacyjnego.

Temat prac badawczych dotyczacych patomechanizméw uszkodzenia nerek w T2DM
kontynuuje od 2013 roku. Efektem tych badan byta moja praca doktorska oraz publikacja,
ktora ukazata si¢ po obronie pracy doktorskiej, bedaca jej konsekwencja: Gala-Bladzinska
A 1wsp. Uiytecznosé lipokaliny zwiqzanej 7 Zelatynazq neutrofilow (NGAL) i wyliczanego
wskaznika NGAL do kreatyniny w moczu jako wczesnych predyktorow uszkodzenia nerek
u pacjentow z cukrzycq typu 2. Diag. Lab. 2015; 51(2): 97-104.

Prace, ktérych celem bylo poszukiwanie nowych, wczesnych oraz nieinwazyjnych
markerow laboratoryjnych uszkodzenia nerek u chorych z T2DM w przedklinicznym
stadium choroby (przed pojawieniem si¢ albuminurii), kontynuowatam pekniac
jednoczesnie funkcje promotora pomocniczego pracy doktorskiej dr n. med. Agnieszki
Zylki zatytulowanej: , Znaczenie wybranych markerdw uszkodzenia nerek u chorych z

cukrzyca typu 2”.

Efektem tych prac byly: jedna praca pogladowa (Zylka A, Gala-Bladzinska A, et al. Role
of new biomarkers for the diagnosis of nephropathy associated with diabetes type 2. Folia
Medica Cracoviensia. 2015; 55(4): 21-33) oraz trzy prace oryginalne:

o Gala-Bladzinska A., Zylka A, et al. Usefulness of measuring urine neutrophil
gelatinase-associated lipocalin (NGAL) and calculating NGAL to creatinine ratio as
early markers of kidney dysfunction in patients with type 2 diabetes. Diagn Lab. 2015;
51:1-8.

e Zylka A, Gala-Bladzinska A, et al. Is Urinary NGAL Determination Useful for
Monitoring Kidney Function and Assessment of Cardiovascular Disease? A 12-
Month Observation of Patients with Type 2 Diabetes. Disease Markers.2016; art. no.
8489543: 1-8

e Zylka A, Dumnicka P, Kuénierz-Cabala B, Gala-Bladzinska A, et al. Markers of
Glomerular and Tubular Damage in the EarlyStage of Kidney Disease in Type 2
Diabetic Patients. Mediators of Inflammation. 2018; art. no. 7659243: 1-12.

Praca pogladowa stanowi przeglad 6wczesnej wiedzy na temat biowskaznikow CChN z
uwzglednieniem miejsca uszkodzenia nefronu. Przedstawiona w pracy charakterystyka

wielokierunkowej diagnostyki uszkodzenia nerek w T2DM stanowi obiecujaca zapowiedz
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wykorzystania w przysztosci oznaczen nowych biowskaznikow w rutynowej diagnostyce
CChN. Natomiast, wyniki przeprowadzonych badan klinicznych potwierdzily uzytecznos¢
oznaczania wybranych biatkowych biowskaznikéw uszkodzenia cewki nerkowej w
diagnostyce uszkodzenia nerek a takze monitorowaniu efektow nerkowych
kompleksowego leczenia T2DM. Ponadto, wykazano wysoka swoistos¢ oznaczen
wskaznika KIM-1 do kreatyniny w pojedynczej porcji moczu w diagnostyce wczesnego
uszkodzenia cewek nerkowych w badanej grupie chorych. Udowodniono réwniez

przydatnosc¢ kliniczng oznaczania cystatyny C w surowicy w badanej populacji.

W zwiazku z prowadzonymi pracami nad uszkodzeniem nerek w przebiegu T2DM, we
wspolpracy z Zespotami badawczymi z Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum
w Krakowie przygotowano streszczenia zjazdowe, ktore byly przedstawiane na

konferencjach miedzynarodowych:

e Gala-Bladzinska A, et al. Sterile leukocyturia affects the urine gelatinase-associated
lipocalin (NGAL) concentration in diabetic patients. Nephrology, Dialysis,
Transplantation 2015; 30(suppl. 3): 146, abstr. FP238. 52nd ERA-EDTA Congress,
May 28th-31st, 2015, London, United Kingdom.

e Gala-Bladzinska A, et al. Urinary neutrophil-associated lipocalin as complementary
to albumin biomarker of early stage diabetic kidney disease in type 2 diabetes. ASN
Kidney Week 2015 Annual Meeting, San Diego, USA, 5th-8th November, 2015 [FR-
PO612].

e Pater P, Dumnicka P, Gala-Bladzinska A, et al. Urine electrophoresis suggests
different mechanism of early renal impairment among patients with type 2 diabetes.
The 4th Joint EFLM-UEMS Congress “Laboratory Medicine at the Clinical Interface”,
Warsaw, Poland, 21th-24th September, 2016.

W 2015 roku rozpoczetam wspolprace z Zespolem Matopolskiego Centrum Biotechnologii

Uniwersytetu Jagielloniskiego w Krakowie w projekcie badawczym dotyczacym oceny

funkcji nerek u oséb z T2DM. Celem toczacych sie nadal prac jest ocena przydatnosci

diagnostycznej oceny mikropecherzykdw zewnatrzkomérkowych (EV) uwalnianych do
moczu z komodrek nablonkowych klebuszkéw nerkowych w diagnostyce cukrzycowej
choroby nerek z zastosowaniem spektrometru Ramana. Zmiany w zawarto$ci molekularnej

EV zwigzane ze stanem chorobowym sprawiaja, ze s3 one obiecujagcymi biowskaznikami

cukrzycowej choroby nerek. Efektem prowadzonych prac badawczych jest publikacja pracy
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oryginalnej (Kaminska A, Platt M, Kasprzyk J, Kusnierz-Cabala B, Gala-Bladzinska A, et
al. Urinary Extracellular Vesicles: Potential Biomarkers of Renal Function in Diabetic
Patients. Journal of Diabetes Research. 2016; art. no. 741518: 1-12) oraz streszczenie na
konferencji migdzynarodowej (Kaminska A, Roman M, Wrobel A, Gala-Bladzinska A, et
al. Raman spectral signature of urinary extracellular vesicles as a diagnostic biomarker
for diabetic kidney disease. Conference: ISEV2020 Virtual Annual Meeting. September
2020).

Kolejnym schorzeniem pozostajacym w kregu moich zainteresowan naukowych jest ostre
uszkodzenie nerek (AKI; ang.: acute kidney injury) w przebiegu ostrego zapalenia trzustki
(AP; ang. acute pancreatitis). Pacjent z AP jest zagrozony rozwinigciem niewydolnosci
wielonarzagdowej. Wczesne jej rozpoznanie ma decydujacy wplyw na przezywalnos¢
pacjentow w tej grupie chorych. Potowa pacjentéw z cigzka postacig ostrego zapalenia
trzustki (SAP; ang.: severe acute pancreatitis) umiera w ciagu pierwszego tygodnia trwania
choroby, a jedng z najczestszych przyczyn $miertelnosci w tej grupie chorych oprécz
ostrego uszkodzenia ptuc (ARDS; ang.: acute respiratory distress syndrome) jest AKIL
Natomiast, do rozpoznania AKI stosowane sg kryteria, ktdre bazujg na ocenie wzrostu
stezenia kreatyniny w surowicy krwi oraz spadku diurezy w czasie. Tymczasem, z praktyki
klinicznej wiadomo, ze parametry te posiadaja swoje ograniczenia i nie spetniaja kryteriow
idealnego wskaznika oceny czynnos$ci nerek w AKI. Dlatego celem prac badawczych byto
porownanie wartosci diagnostycznej oznaczen stezenia nowoczesnych biowskaznikéw z
surowicy 1 moczu, zwigzanych z patofizjologig AP u chorych z AKI rozwijajacym si¢ jako
wczesne powiklanie AP. Ten projekt realizowatam w latach 2015-2017 we wspotpracy z
Zespotami badawczymi z Uniwersytetu Jagielloniskiego Collegium Medicum, Klinicznego
Szpitala Wojewddzkiego Nr 2 w Rzeszowie im. Sw. Krolowej Jadwigi oraz Oddziatu
Chirurgii Szpitala w Suchej Beskidzkiej. Efektem tej wspotpracy byto powstanie pieciu
prac oryginalnych:

e Sporek M, Dumnicka P, Gala-Bladzinska A, et al. Angiopoietin-2 Is an Early
Indicator of Acute Pancreatic-Renal Syndrome in Patients with Acute Pancreatitis.

Mediators of Inflammation. 2016; art. no. 5780903, s. 1-8.

e Sporek M, Dumnicka P, Gala-Bladzinska A, et al. Determination of serum neutrophil
gelatinase-associated lipocalin at the early stage of acute pancreatitis. Folia Medica

Cracoviensia. 2016; 56(2): 5-16.
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e Sporek M, Gala-Bladzinska A, et al. Urine NGAL is useful in the clinical evaluation

of renal function in the early course of acute pancreatitis. Folia Medica Cracoviensia.

2016; 56(1): 13-25.

e Rybak K, Sporek M, Gala-Bladzinska A, et al. Badanie ogélne moczu u chorych z

ostrym zapaleniem trzustki we wczesnej fazie rozwoju choroby. Przeglad Lekarski

2016; 73(2):88-92.

o Kusnierz-Cabala B, Gala-Bladzinska A, et al. Serum Uromodulin Levels in

Prediction of Acute Kidney Injury in the Early Phase of Acute Pancreatitis. Molecules
2017; 22(6); art. no. 988: 1-10.

Dodatkowo, w zwiazku z prowadzonymi badaniami dotyczacymi tematyki oceny funkcji

nerek w przebiegu AP powstaty trzy doniesienia zjazdowe o zasiegu krajowym oraz

miedzynarodowym:

Gala-Bladzinska A 1 wsp. Zastosowanie kinetycznego oznaczania GFR (KeGFR)
w ocenie funkcji nerek we wczesnej fazie ostrego zapalenia trzustki. W: 12 Zjazd
Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego, 1.0dz, 16-18 czerwca 2016
Gala-Bladzinska A, et al. Evaluation of serum uromodulin as a marker of acute
pancreatic-renal syndrome in the early phase of acute pancreatitis. Nephrology,
Dialysis, Transplantation 2017;32 (suppl3,): 537. 54th ERA-EDTA Congress,
Madrid, Spain 3-6 June 2017

Kusnierz-Cabala B, Dumnicka P, Mazur-Laskowska M, Zgbek-Adamska A, Sporek
M, Wajda J, Ceranowicz P, Kuzniewski M, Gala-Bladzinska A 1 wsp. Znaczenie
biatka sladowego beta (BTP) w ocenie uszkodzenia nerek we wczesnej fazie
ostrego zapalenia trzustki. W: Diagnostyka Laboratoryjna 2017; T. 53, suppl. 1, s.
56, abstr. P-16. Uwagi: XIX Zjazd Polskiego Towarzystwa Diagnostyki
Laboratoryjnej, Krakow, 3-6 wrzesnia 2017 roku.

Ponadto, w latach 2015-2016 koordynowatam prace badawcze w ramach funkcji promotora

pomocniczego w przewodzie doktorskim dr n. o zdr. Malgorzaty Laskowskiej na Wydziale

Nauk o Zdrowiu Uniwersytetu Jagielloniskiego Collegium Medicum, ktéra zakonczyta sie

obrong rozprawy doktorskiej pt.: ,,Ocena funkcji nerek u chorych z ostrym zapaleniem

trzustki we wczesnej fazie rozwoju schorzenia”. W rozprawie doktorskiej dokonano oceny

korelacji oraz zmian ilosciowych w zakresie wybranych wskaznikow oceny funkcji nerek

jak cystatyna C, NGAL, uromodulina, albuminuria a takze markeréw zapalnych ocenianych
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pod katem ich potencjalnej uzytecznosci w przewidywaniu ciezkiego 1 powiktanego

przebiegu AP.

Kolejne prace dotyczace przydatnosci klinicznej oznaczania biowskaznikdéw z moczu i krwi
w ocenie wtornych nefropatii sg efektem projektu badawczego pt.: ,,Ocena funkcji nerek u
0s6b poddawanych terapii resynchronizujacej serca (CRT; ang.: cardiac resynchronization
therapy)”, realizowanego od 2017 roku przy wspdtpracy Kliniki Kardiologii oraz Kliniki
Chorob Wewnetrznych, Nefrologii 1 Endokrynologii Klinicznego Szpitala Wojewoddzkiego
Nr2 im. Sw. Krélowej Jadwigi w Rzeszowie. Jestem pomyslodawca tego projektu
badawczego 1 pelni¢ w nim funkcje¢ kierownika. To prospektywne badanie interwencyjne,
ktorego zakonczenie planowane jest w 2021 roku. Badanie ma na celu oceng wplywu
implantacji CRT oraz spersonalizowanej farmakoterapii niewydolnos$ci serca na funkcje
nerek za pomocg klasycznych i nowoczesnych biowskaznikéw swoistych dla miejsca
uszkodzenia nefronu. Do tej pory opublikowano jedng prace oryginalna, ktéra stanowi
czes$¢ cyklu mojego osiggnigcia naukowego. Natomiast, w zwigzku z toczgcymi si¢ pracami
powstaly streszczenia zjazdowe prezentowane na konferencjach miedzynarodowych i
opublikowane w suplementach czasopisma Nephrology Dialysis Transplantation (Gala-
Bladzinska A, et al. Evaluation of renal function 48 hours after cardiac
resynchronization therapy device implantation procedure. Nephrology Dialysis
Transplantation. 2018; 33 (suppl. 1); FP151. 55th ERA-EDTA CONGRESS Copenhagen
Denmark May 24th - 27th 2018; Gala-Bladzinska A, et al. Measurements of serum
creatinine and EGFR in patients with chronic cardiorenal syndrome type 2 are
insufficient to assess renal responses to resynchronization therapy during a tree-month

follow-up. Nephrology Dialysis Transplantation. 2020; 35 (suppl. 3) s. 495).

Ponadto, efektem moich zainteresowan nad przydatnoscig kliniczng oceny biowskaznikdéw
w chorobach nerek jest rowniez praca pogladowa opublikowana z Zespotem Kolegium
Medycznego Uniwersytetu Rzeszowskiego (Kubrak T, Podgérski R, Aebisher A, Gala-
Bladzinska A. The significance of NGAL and KIM-1 proteins for diagnosis of acute
kidney injury (AKI) in clinical practice. European Journal of Clinical and Experimental

Medicine. 2018; 16 (1): 28-33).
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2. Badania w grupie os0b przewlekle hemodializowanych ze szczegélnym
uwzglednieniem zespolu niedozywienie — zapalenie — miazdzyca oraz zastosowania

nowatorskich mozliwosci diagnostyki dostepu naczyniowego do hemodializ

Prace badawcze z omawianego zakresu prowadzitam i nadal prowadze min. we wspdtpracy
z Zespolem Oddzialu Klinicznego Kliniki Nefrologii 1 Dializoterapii Szpitala
Uniwersyteckiego w Krakowie oraz Osrodka Dializoterapii Klinicznego Szpitala

Wojewddzkiego Nr 2 im. Sw. Krélowej Jadwigi w Rzeszowie.

Pomyst na prowadzenie badan w zakresie oceny stanu odzywiania chorych przewlekle
hemodializowanych wynika z praktycznej obserwacji tej grupy pacjentéw w stacji dializ oraz
wiedzy, ze towarzyszace przewleklej hemodializoterapii niedozywienie biatkowo-kaloryczne
oraz utrzymujacy si¢ przewlekly proces zapalny bedace skladowa zespolu niedozywienie-
zapalenie-miazdzyca (MIA; ang.: malnutrition-inflammation-atherosclerosis) zwigkszaja
wielokrotnie ryzyko zgonu z powodu schorzen sercowo-naczyniowych w omawianej populacji
chorych. Pierwsza z prac, ktéra dotyczyla omawianego zagadnienia powstata w 2015 roku
(Mazur-Laskowska M, Gala-Bladzinska A 1 wsp. Serum pregnancy-associated plasma
protein. A correlates with inflammation and malnutrition in patients treated with
maintenance hemodialysis. Folia Medica Cracoviensia. 2015; 55(3): 37-47). Autorzy pracy
wykazali, ze osoczowe biatko ciazowe A (PAPP-A, ang.: pregnancy-associated plasma protein
A) moze by¢ uznane za toksyne mocznicowa, ktdra koreluje z kalemia, natremia, zaburzeniami
gospodarki wapniowo-fosforanowej towarzyszacej wtornej nadczynnosci przytarczyc oraz
wydolnoscig ukladu krazenia oceniang NT-proBNP. Ponadto dowiedziono, ze PAPP-A
koreluje ze stanem zapalnym ocenionym poprzez pomiar ste¢zenia CRP a takze stanem
odzywienia chorych ocenianym za pomoca wskaznikéw odzywienia: surowiczego wskaznika
nowotworowego (CSI; ang.: Cancer Serum Index); wskaznika biatko C-
reaktywne/prealbumina (CRP/PRE; ang.: C-Reactive Protein to Prealbumin Ratio),
prognostycznego wskaznika odzywienia 1 stanu zapalnego (PINI; ang.: Prognostic

Inflammatory and Nutrition Index) oraz wskaznika GPS (ang.: Glasgow Prognostic Score).

Kolejna praca oryginalna (Zegartowska P, Dumnicka P, Zabek-Adamska A, Gala-Bladzinska
A 1 wsp. ZaleZnosci miedzy markerami stanu odZywienia a wskaZnikami gospodarki Zelazem
u pacjentow przewlekle dializowanych. Nefrologia i Dializoterapia Polska. 2016; 20(3):183-
188) poswiecona byla zagadnieniu wplywu stanu odzywienia chorych przewlekle
hemodializowanych ocenianych wskaznikami niedozywienia (CSI, CRP/PRE, PINI, GPS) na
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wybrane biowskazniki opisujace stan zapalny w organizmie [biatko C-reaktywnym (CRP),
prealbumina (PRE), kwasng 1-glikoproteing (AAG)] oraz rutynowo oznaczane parametry
morfologii krwi obwodowej. W pracy wykazano istotny zwigzek niedozywienia 1
towarzyszacego mu stanu zapalnego z zaburzeniami metabolizmu Zelaza oraz przydatno$¢
kliniczng oceny wielko$ci anizocytozy (RDW-CV) w ocenie niedozywienia u pacjentéw

hemodializowanych.

Gala-
Bladzinska A et al. Malnutrition, Inflammation, Atherosclerosis Syndrome (MIA) and Diet

Celem kolejnej pracy badawczej (Maraj M, Kusnierz-Cabala B, Dumnicka P,
Recommendations among End-Stage Renal Disease Patients Treated with Maintenance
Hemodialysis. Nutrients 2018; 10 (1): art. no. 69: 1-13) byta ocena wybranych biowskaznikéw
stanu zapalnego oraz nawykow zywieniowych pacjentow ze schytkowa niewydolnoscig nerek
leczonych przewlekla hemodializoterpig. Badaniem objeto 98 przewlekle hemodializowanych
pacjentow. Czestos¢ spozycia owocOw 1 warzyw oceniono za pomoca ankiety. Wspolistnienie
stanu zapalnego wyrazonego wzrostem CRP potwierdzono u 53% pacjentéw. Ponadto, ocena
wskaznika GPS wskazata na wspolwystgpowanie stanu zapalnego 1 niedozywienia
kalorycznego biatka u 11% pacjentow, a obecnos¢ stanu zapalnego lub niedozywienia u 25%.
Kwestionariusz nawykéw zywieniowych ujawnil, ze pacjenci hemodializowani czesto
wykluczaja z diety owoce 1 warzywa. Natomiast, najczescie] wybierane owoce 1 warzywa mialy
niskg zdolno$¢ antyoksydacyjng. Ostatecznie zaobserwowano, ze surowe ograniczenia
dietetyczne u przewlekle hemodializowanych chorych sg trudne do spetnienia i jesli beda Scisle

przestrzegane, moga prowadzi¢ do niedozywienia biatkowo-kalorycznego.

W pracy pod redakcja: Maraj M, Kusnierz-Cabala B, Dumnicka P, Gawlik K, Pawlica-
Gosiewska D, Gala-Bladzinska A et al. Redox balance correlates with nutritional status
among patients with end-stage renal disease treated with maintenance hemodialysis.
Oxidative Medicine and Cellular Longevity. 2019; art. no. 6309465, w zespole badawczym
poruszylisSmy temat zwigzku migdzy wybranymi elementami stylu zycia, odzywianiem 1
parametrami stresu oksydacyjnego u pacjentéw przewlekle hemodializowanych. Badanie
czynnikow $rodowiskowych, ktore moga zaostrza¢ lub lagodzi¢ stany chorobowe jak:
aktywno$¢ fizyczna, dieta, czas snu, spozycie alkoholu lub palenie papieroséw, majacych
wplyw na pojawienie si¢ chordb wspdtistniejacych, jest zatem bardzo interesujace dla zespotu
lekarzy, pielegniarek, dietetykow 1 psychologéw opiekujacych sie chorymi przewlekle
hemodializowanymi. Dlatego w pracy tej sprawdzaliSmy, czy istnieje zwigzek migdzy

modyfikowalnymi czynnikami stylu zycia, stanem odzywienia, gospodarka wapniowo-
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fosforanowy oraz parametrami redoks w grupie 97 0so6b przewlekle hemodializowanych w
porownaniu z 42-osobowa grupa kontrolng z prawidlowa funkcja nerek. Na podstawie pracy
badawczej wysunigto wniosek, ze wplyw na modyfikowalne czynniki stylu zycia jak:
zaprzestanie palenia papierosow, leczenie dietetyczne, adekwatna dializoterapia, umiarkowana
aktywno$¢ fizyczna oraz zindywidualizowana farmakoterapia moga przyczyniaé si¢ do
wolniejszego wyczerpywania si¢ zdolnosci antyoksydacyjnych organizmu oraz wplywaja
korzystnie na jako$¢ zycia. Dlatego wazna jest interdyscyplinarna wspdtpraca zespotu

terapeutycznego w leczeniu chorego przewlekle dializowanego.

Kolejna praca oryginalna pod redakcja Chmiel E, Kusnierz-Cabala B, Gala-Bladzinska A, et
al. Prognostic value of red cell volume distribution width in patients with stage 5 chronic
kidney disease treated with maintenance dialysis. Diagn. Lab. 2017; 53: art. no. 1: 17-22
poswigcona byla prognostycznemu znaczeniu oznaczen szerokosci rozkladu objetosci
erytrocytow (RDW-CV) u pacjentéw przewlekle hemodializowanych. Parametr ten oceniany
jest rutynowo w morfologii krwi obwodowej, dzieki czemu jest latwo dostepny i tani.
Podwyzszone wartosci RDW-CV moga by¢ wyznacznikiem zaburzen w krwiotworzeniu,
korelowa¢ ze stanem zapalnym, utratg krwi lub hemoliza, a zatem odzwierciedlajg dziatanie
zmiennych uznanych za czynniki ryzyka rozwoju choréb uktadu sercowo — naczyniowego w
badanej grupie chorych. Wykazano, ze ocena wielkos$ci anizocytozy w oparciu o wskaznik
RDW-CV moze by¢ czynnikiem rokowniczym zwigzanym ze $miertelno$cia w populacji

chorych przewlekle hemodializowanych.

Rodzaj oraz sprawnos¢ dostepu naczyniowego do hemodializ ma istotny wptyw na przebieg
leczenia chorego ze schytkowa niewydolnos$cig nerek oraz moze wplywac na jakos¢ 1 dhugos¢
zycia tej osoby. Zatem, ocena sprawnosci funkcjonowania przetoki tetniczo-zylnej (AVF; ang.
arteriovenous fistula) do prowadzenia przewleklych hemodializ jest bardzo istotnym
elementem monitorowania leczenia chorego. Dlatego w zespole przy wspotudziale badaczy z
Kolegium Nauk Przyrodniczych Uniwersytetu Rzeszowskiego ocenilismy przydatnos¢ kamery
termowizyjnej w ocenie funkcji AVF u chorych hemodializowanych (Zylka W, Gala-
Blgdzinska A. Zastosowanie termowizji w diagnostyce chorob naczyn u chorych
hemodializowanych. Acta Bio-Optica et Informatica Medica, Inzynieria Biomedyczna. 2016;
22(3):121-129). Ponadto, w tym samym zespole badawczym przeprowadzilismy pilotazowe
badania nad specjalnie skonstruowanym 1 opatentowanym urzadzeniem, ktére poprzez
przetworzone fale akustyczne pozwala na rozroznienie zaburzen funkcjonowania AVF

(Grochowina M, Leniowska L, Gala-Bladzinska A. The prototype device for non-invasive
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diagnosis of arteriovenous fistula condition using machine learning methods. Sci Rep. 2020
Oct 2;10(1):16387). Opisane w pracy oryginalnej zastosowanie urzadzenia oraz specjalnego
oprogramowania komputerowego pozwala na ocen¢ funkcjonowania AVF w sposéb
nieinwazyjny oraz niewymagajacy wysokospecjalistycznych umiejetnosci, co czyni go
obiecujacym narzedziem diagnostycznym przy t6zku chorego. Prace badawcze dotyczace

zagadnienia oceny funkcjonowania AVF nadal si¢ tocza.

3. Badania w populacji chorych z klebuszkowym zapaleniem nerek

Od 2013 roku rozpoczetam rutynowe wykonywanie biopsji nerek u pacjentow z
Podkarpacia. W tym czasie zapoczatkowatam wspolprace z Zespotem Zaktad Patomorfologii
Klinicznej 1 Do$wiadczalnej Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego w Krakowie.
Efektem tej wspolpracy jest publikacja: Kaczmarczyk K, Musiat J, Soja J, Kuzniewski M,
Gala-Bladzinska A et al. Renal interstitial mast cell count is significantly higher in
membranoproliferative glomerulonephritis than in class IV lupus nephritis. Polish Journal of

Pathology. 2015; 66(2):149-153. DOI: 10.5114/PJP.2015.53011.

Ponadto, na podstawie zebranych 1 przeanalizowanych danych klinicznych chorych, u ktorych
wykonalam biopsje nerki, opublikowano prace oryginalng z moim wspdtautorstwem:
Kolodziej-Kiek A, Gala-Bladzinska A et al. Memranous nephropathy - the most commonly
diagnosed glomerulopathy in patients who underwent renal biopsy in the Department of
Internal Medicine, Nephrology and Endocrinology St. Queen Jadwiga Clinical District
Hospital No. 2 in Rzeszow. Przeglad Lekarski 2017; 74(2): 76-80.

Zebrany od 2013 roku material badawczy byt rowniez podstawa do zgloszenia trzech doniesien

zjazdowych na konferencjach ogolnopolskich oraz migdzynarodowe;:

e Gala-Bladzinska A 1 wsp. Nefropatia toczniowa w materiale biopsyjnym Kliniki
Chorob Wewnetrznych, Nefrologii i Endokrynologii Klinicznego Szpitala
Wojewédzkiego nr 2 im. Sw. Jadwigi Krélowej w Rzeszowie. W: XXIII Konferencija
Naukowo-Szkoleniowa Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego, Biatystok, 17-19

maja 2017 r. : abstr. 1

e Gala-Bladzinska A et al. Endocrinopathy in patients with glomerulonephritis
undergoing renal biopsy - single center observation. ECE2020. Endocrine Abstracts

(2020) 70 EP275)
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e Ralowska K, Opalinska A, Nawrocka J, Pich A, Wojton K, Gala-Bladzinska A.
Nefropatia bloniasta glowng priyczyng biatkomoczu nerczycowego u chorych z
cukrzycq poddanych biopsji nerki — obserwacja jednoosrodkowa. W: Diabetologia
Praktyczna tom 6, suplement A Zjazdu Polskiego Diabetologicznego. XXI Zjazd
Naukowy Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego 2020).

4. Badania w grupie chorych z ostrymi schorzeniami neurologicznymi

W zwiazku z pojawieniem si¢ w 2013 roku mozliwosci technicznych na przeprowadzanie
plazmaferez w Osrodku Dializoterapii Klinicznego Szpitala Wojewodzkiego Nr 2 im. Sw.
Jadwigi Krélowej w Rzeszowie, ktdrego bylam kierownikiem, rozpoczelismy leczenie chorych
ze schorzeniami o podtozu autoimmunologicznym za pomocag terapeutycznej wymiany 0socza.
Zebrany retrospektywnie materiat badawczy postuzyt do przeprowadzenia analizy skutecznosci
oraz powiklan zabiegdw terapeutycznej wymiany osocza w naszym osrodku. Efektem pracy
byla publikacja: Mazur K, Kanik A, Kozlowska J, Bartosik-Psujek H, Gala-Bladzinska A. The
use of plasmapheresis in clinical practice. Summary of our own experience in the light of

current guidelines. Nefrologia 1 Dializoterapia Polska. 2017; 21(3):1-6.

Poniewaz prawie 90% chorych, u ktérych wykonaliSmy plazmaferezy, to pacjenci ze
schorzeniami neurologicznymi, dlatego w zespole nefrologiczno — neurologicznym
podsumowali$my zdarzenia niepozadane zwigzane z leczeniem plazmaferezami w tej grupie
chorych. Nasze obserwacje podsumowalismy w publikacji: Gala-Bladzinska A, Mazur K,
De¢biec A, Gargasz K, Bartosik-Psujek H. Safety and tolerability of therapeutic plasma
exchange in autoimmune neurological diseases - a retrospective single-centre analysis

[published online ahead of print, 2020 Jun 18]. Neurol Neurochir Pol. 2020.

Bedac wieloletnim konsultantem internistycznym chorych leczonych w oddziale neurologii
zaobserwowalam, wspotistnienie zaburzen natremii u osob z udarem mdzgu. Zaburzenie to
obserwuje si¢ czesto juz przy przyjeciu chorego do Szpitalnego Oddziatu Ratunkowego. We
wspolpracy z lekarzami neurologami dokonali$my retrospektywnej analizy wplywu natremii,
stwierdzanej przy przyjeciu do szpitala u ponad 500 chorych z udarem mézgu, na powiktania
pojawiajace si¢ w okresie do 30 dni od objawdw udaru. Nasza praca (Gala-Bladzinska A et al.
Mild hyponatremia discovered within the first 24 hours of ischemic stroke is a risk factor for
early post stroke mortality. Advances in Clinical and Experimental Medicine. 2019; 28

(10):1321-1327) pozwolita na wyciagniecie wniosku, ze nawet lagodna hiponatremia
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stwierdzana we wczesnej fazie udaru mézgu stanowi czynnik prognostyczny $miertelnosci 1

koreluje z wieloscig 1 lokalizacja ogniska udarowego.

S. Badania nad nowymi metodami diagnostycznymi w raku nerki

Temat badawczy zatytulowany: , Przydatnos¢ terapii fotodynamicznej i czaséw relaksacji
MRI w diagnostyce raka nerki” realizuj¢ pelnigc role promotora pomocniczego pracy
doktorskiej lak. med. Piotra Przyczyny. To obserwacyjno-prospektywne badanie obejmuje 50
pacjentow diagnozowanych i leczonych z powodu raka nerki w onkologicznych osrodkach w
Rzeszowie. W trakcie realizacji tego projektu, w pierwszym etapie wycinki raka nerki
poddawane sg analizie za pomocg magnetycznego rezonansu jadrowego (MRI) a nastepnie, po
poddaniu terapii fotodynamicznej in vitro, oceniane s3 histopatologicznie. Efektem
przeprowadzonych dotychczas badan jest doniesienie zjazdowe (Przyczyna P, Gala-
Bladzinska A, Aebisher D. Przydatnosé czasow relaksacji rezonansu magnetycinego i
metody fotodynamicznej w diagnostyce raka nerki in vitro. W: Kuczera M. (oprac.). Analiza
zagadnienia, analiza wynikow - wystgpienie mlodego naukowca: edycja 1: Rzeszéw,
21.05.2019, Lodz, 23.05.2019, Szczecin, 29.05.2019, Wrocltaw, 30.05.2019: materialy
konferencyjne. Krakow: Creative Time, 2019).

6. Badania w grupie chorych po przeszczepieniu nerki

Badania w populacji chorych po przeszczepieniu nerki sa kontynuacja moich zainteresowan
transplantologicznych, ktére zostaly zapoczatkowane w trakcie stazu specjalizacyjnego z
transplantologii klinicznej. Efektem tych zainteresowan byla praca pogladowa: Gala-
Bladzinska A, Durlik M. Leukopenia po przeszczepieniu narzqdéw unaczynionych. Forum
Nefrologiczne 2015;8,4. 222-229.

Obecnie, we wspodlpracy z Uniwersytetem Jagiellonskim Collegium Medicum w Krakowie,
petniac funkcje promotora pomocniczego pracy doktorskiej mgr. Matgorzaty Kielar, prowadze
prace badawcze nad analiza uzytecznos$ci diagnostycznej wybranych markeréw biatkowych w

okresowej laboratoryjnej ocenie pacjentow ze stabilng funkcja nerki przeszczepione;.

26



Zalacznik nr 3
Dr n. med. Agnieszka Gala-Bladzinska - autoreferat

7. Badania nad przebiegiem, diagnostykq i leczeniem w schorzeniach rzadkich lub o

nietypowym przebiegu

Pracujac od 1997 roku w wieloprofilowym szpitalu mialam mozliwos¢ w
wielospecjalistycznych zespotach lekarskich diagnozowac i leczy¢ chorych, ktérych przebieg
schorzenia lub sposob leczenia sprawiat trudnosci diagnostyczno — terapeutyczne. Na

podstawie tych obserwacji powstaly publikacje z moim wspotautorstwem:

e Gala-Bladzinska A, Mrozek A, Kedzior A, Mazur A, Darmochwat-Kolarz D.
Treatment of congenital nephrogenic diabetes insipidus in pregnancy. Ginekologia

Polska. 2018; 89(2): 112-113.

e Milodozeniec A, Gala-Bladzinska A. SARS-CoV-2 infection masquerading as a
possible pulmonary embolism. Polish Archives of Internal Medicine. 2020, s. 1-9.
Publish on-line 2020 Apr 24.

e Nowak P, Gala-Bladzinska A, Stybel K, Filip R. Botulinum toxin in the treatment of

intestinal pseudo-obstruction following a stroke. Neurol Neurochir Pol. 2020 Oct 7.

Prace przedstawiajace problematyke leczenia z zastosowaniem eksperymentalnego leczenia
kobiet w cigzy byly tematami doniesienn zjazdowych na miedzynarodowych konferencjach
naukowych (Orlowska-Florek R, Sztembis J, Gala-Bladzinska A. Successful pregnancy in a
woman with acromegaly treated with Lanreotide. ECE2020. Endocrine Abstracts (2020) 70
AEP710 oraz Kedzior A, Kedzior T, Mrozek A, Gala-Bladzinska A. Congenital nephrogenic
diabetes insipidus in pregnancy. Nephrology Dialysis Transplantation 2016; 31 (suppl. 1):372.
53rd ERA-EDTA Congress, May 21st-24th, 2016, Vienna, Austria).

d. recenzowanie publikacji w czasopismach naukowych

Recenzowalam prace naukowe w nastgpujacych czasopismach o zasiegu

migdzynarodowym:

Plos One (IF 2.77)

Clinica Biochemistry (IF 2.43)
Renal Failure (IF 1.68)
Disease Markers (IF 2.76)

Kidney and Blood Pressure Research (IF 2.1)
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Pediatria Polska (IF 0.11).
e. udzial w projektach badawczych
Biore udziat w wieloosrodkowych projektach badawczych:

e Analiza uzytecznosci diagnostycznej wybranych markeréw biatkowych w okresowej
laboratoryjnej ocenie pacjentow ze stabilng funkcja nerki przeszczepionej. Projekt we
wspolpracy z Uniwersytetem Jagiellonskim Collegium Medicum (wykonawca

projektu).

e Opracowanie bezinwazyjnej metody oceny adekwatnos$ci leczenia nerkozastepczego
pacjentow przewlekle dializowanych poprzez pomiar stezenh wybranych toksyn
mocznicowych w dializacie. Projekt Zaktadu Fizyki Uniwersytetu Rzeszowskiego oraz

Kolegium Nauk Medycznych Uniwersytetu Rzeszowskiego (wykonawca projektu).

e Ocena funkcji nerek u 0s6b z niewydolnoscia migs$nia serca, poddawanych terapii
resynchronizujacej. Projekt we wspolpracy z Klinika Kardiologii Klinicznego Szpitala

Wojewddzkiego Nr 2 im. Sw. Jadwigi Krolowej w Rzeszowie (kierownik projektu).

e Ocena wplywu metod znieczulenia oraz rodzaju i techniki zabiegu na ryzyko
okolooperacyjnego ostrego uszkodzenia nerek. Projekt we wspotpracy Kliniki
Intensywnej Terapii Klinicznego Szpitala Wojewddzkiego Nr2 w Rzeszowie oraz

Centrum Medycznego w Lancucie (kierownik projektu).

e Poszukiwanie biomarkerow chorob nerek w moczu 1 krwi pacjentow poddawanych
biopsji nerki. Projekt we wspodlpracy z Zespotem Zaktadu Diagnostyki Medycznej

Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum w Krakowie (wykonawca projektu).

e Ocena biowskaznikow wczesnej fazy zakazenia COVID - 19 ze szczegdlnym
uwzglednieniem funkcji nerek we wspotpracy z Zespotami badawczymi: Zaktadu
Diagnostyki Katedry Biochemii Klinicznej Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium
Medicum, Laboratorium Biologii Molekularnej Przyrodniczo Medycznego Centrum
Badan Innowacyjnych Kolegium Nauk Medycznych Uniwersytetu Rzeszowskiego,

Kliniki Choréb Zakaznych Centrum Medycznego w Lancucie.
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Realizuj¢ rowniez projekty statutowe Uniwersytetu Rzeszowskiego:

e Przydatnos¢ terapii fotodynamicznej 1 czasdéw relaksacji MRI w diagnostyce raka nerki

(wykonawca projektu).

e QOcena polimorfizméw genoéw 1 analiza zaburzen epigenetycznych w diagnostyce

cukrzycowej choroby nerek (kierownik projektu).
e Ocena funkcji nerek u chorych na mukowiscydoze (wykonawca projektu).
f. staze i kursy zagraniczne

W okresie od 26 lipca do 03 sierpnia 2020 roku odbywatam staz naukowy w Karolinska
Institutet w Sztokholmie, gdzie nawigzalam wspdtprace naukowa z zespotami badawczymi
zajmujacymi si¢ m.in. schorzeniami ultra-rzadkimi. Potwierdzenie odbycia stazu stanowi

zatacznik Nr 9.
g. czlonkostwo w towarzystwach naukowych

Jestem aktywnym czionkiem krajowych oraz miedzynarodowych towarzystw
naukowych:

e Towarzystwa Internistdéw Polskich, gdzie w latach 2018-2020 pelnitam funkcje

zastepcy przewodniczacego Oddziatu Rzeszowskiego TIP

e (Oddzialu Krakowskiego Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego, gdzie w latach

2013-2019 pehitam funkcje cztonka Zarzadu
e Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego, ktorego jestem cztonkiem
e Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego, ktdrego jestem cztonkiem

e Europejskiego Towarzystwa Nefrologicznego (European Renal Association ERA-

EDTA), ktérego jestem cztonkiem

e Europejskiego Towarzystwa Endokrynologicznego (European Society of

Endocrinology), ktérego jestem cztonkiem.
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6. Informacja o  osiggnieciach  dydaktycznych, organizacyjnych oraz

popularyzujacych nauke.
a. dzialalnos¢ dydaktyczna

Dydaktyka stanowi bardzo istotng cze$¢ mojej pracy zawodowej. Od 2017 roku jestem
zatrudniona na etacie adiunkta w grupie pracownikow badawczo-dydaktycznych w Zaktadzie
Patofizjologii Czlowieka Instytutu Nauk Medycznych Uniwersytetu Rzeszowskiego
kierowanej przez Pana prof. dr hab. n. med. Macieja Machaczke. W ramach pracy dydaktycznej
prowadzg ¢wiczenia, seminaria 1 wyktady z patofizjologii, nefrologii oraz transplantologii
klinicznej dla studentéw Kierunku Lekarskiego Uniwersytetu Rzeszowskiego. Od 2019 roku
jestem koordynatorem przedmiotu ,,Transplantologia kliniczna” na Kierunku Lekarskim

Kolegium Nauk Medycznych Uniwersytetu Rzeszowskiego.
Byltam lub nadal jestem promotorem pomocniczym w przewodach doktorskich:

e w latach 2015-2018 - lek. med. Agnieszki Zylki na Wydziale Lekarskim
Uniwersytetu Jagiellonskiego UJCM. Temat pracy doktorskiej: , Znaczenie
wybranych markeréw uszkodzenia nerek u chorych z cukrzyca typu 2”. Przewdd
zakonczony obrong pracy doktorskie;j.

e w latach 2015-2016 - mgr Malgorzaty Laskowskiej na Wydziale Nauk o
Zdrowiu Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum. Temat rozprawy
doktorskiej ,,Ocena funkcji nerek u chorych z ostrym zapaleniem trzustki we
wczesnej fazie rozwoju schorzenia”. Przewdd zakonczony obrong pracy
doktorskie;j.

e od 2019 roku - mgr Malgorzaty Kielar na Wydziale Lekarskim Uniwersytetu
Jagiellonskiego UJCM. Temat rozprawy doktorskiej: “Analiza uzytecznos$ci
diagnostycznej wybranych markerow biatkowych w okresowej laboratoryjnej
ocenie pacjentdw ze stabilng funkcja nerki przeszczepionej”.

e od 2019 roku - lek. med. Piotra Przyczyny w Kolegium Nauk Medycznych

Uniwersytetu Rzeszowskiego. Temat pracy doktorskiej: , Przydatnos¢ czasow
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relaksacji rezonansu magnetycznego 1 metody fotodynamicznej w diagnostyce

raka nerki in vitro” .

W 2019 roku bylam promotorem pomocniczym pracy inzynierskiej mgr Patrycji Pasko,
na Kierunku Systemy Diagnostyczne w Medycynie, ktora powstala w Kolegium Nauk
Przyrodniczych Uniwersytetu Rzeszowskiego. Tytul pracy inzynierskiej: Badanie
efektywnosci procesow filtracji toksyn w zabiegu hemodializy. Promotorem pracy byt dr hab.

Pawet Jakubczyk, prof. UR.

W 2018 roku zalozylam Studenckie Koto Patofizjologii Uniwersytetu Rzeszowskiego
,.Nefron”, ktérego jestem opiekunem naukowym. Czlonkowie Kota, pod moim nadzorem
pracuja w zespolach zajmujacych si¢ problematyka schorzen ultra-rzadkich oraz chorob nerek.
Wyniki prac naukowych przedstawiane sa na konferencjach krajowych 1 migdzynarodowych
(VI International Medical and Pharmaceutical Congress of Students and Young Scientists w
Czerniowcach na Ukrainie, XXXV Zjazd Polskiego Towarzystwa Pediatryczbego w
Rzeszowie, 22nd European Congress of Endocrinology). Praca Studenckiego Kota
Patofizjologii Uniwersytetu Rzeszowskiego ,Nefron” zostala wyrdzniona podczas 3.
Interdyscyplinarnego Kongresu Studenckiego Ruchu Naukowego IKONA 2019, w kategorii:

Debiut roku 2019 roku.

Kierujac od 1918 roku Klinika Choréb Wewnetrznych, Nefrologii 1 Endokrynologii z
Pracownig Medycyny Nuklearnej oraz Osrodkiem Dializoterapii zajmuje si¢ takze szkoleniem
lekarzy rezydentow oraz lekarzy odbywajacych kursy specjalizacyjne w ramach specjalizacji z
chorob wewnetrznych oraz nefrologii. Bylam lub nadal jestem kierownikiem specjalizacji 2

lekarzy z choréb wewnetrznych oraz 2 lekarzy z nefrologii.
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Ponadto:

e dwukrotnie (w 2017 oraz 2018 roku) bylam wykladowca podczas kursu z perinatologii
w zakresie specjalizacji z ginekologii 1 potoznictwa prowadzonego afiliowanego przez

Centrum Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego,

e kilkukrotnie prowadzitam wyklady dla ludnosci z zakresu prawnych i1 etycznych
aspektéw transplantologii w Polsce oraz bralam udzial w audycjach radiowych i
lokalnych programach telewizyjnych poswiecony zagadnieniom nefrologicznym oraz

transplantologicznym,

e corocznie od 2010 roku bior¢ udziat jako wyktadowca w lokalnych spotkaniach dla

pielegniarek dializacyjnych z Podkarpacia,

e kilkukrotnie od 2015 roku bylam wykladowca na Matopolskich Spotkaniach
Nefrologicznych organizowanych przez Klinike Nefrologii CMUJ dla lekarzy z

Malopolski 1 Podkarpacia,

e w 2018 roku bylam wykladowca podczas Krakowskich Dni Dializoterapii

organizowanych dla lekarzy 1 pielegniarek z Polski,

e w 2017 roku prowadzitam kurs specjalistyczny w zakresie Dializoterapii dla
pielegniarek organizowanym przez Osrodek Ksztalcenia Pielggniarek i Poloznych w

Rzeszowie

e wielokrotnie uczestniczylam w konferencjach naukowych o zasiegu krajowym 1
migdzynarodowym, na ktorych przedstawiatam w formie streszczen wyniki swoich prac

naukowo-badawczych.
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b. dzialalno$¢ organizacyjna:

e 0od 2007 roku jestem koordynatorem pracy lekarzy stazystow w Klinicznym Szpitalu
Wojewodzkim Nr2 im. Sw. Krélowej Jadwigi w Rzeszowie

e w latach 2010-2018 kierowalam Osrodkiem Dializoterapii w Klinicznym Szpitalu
Wojewddzkim Nr2 im. Sw. Krolowej Jadwigi w Rzeszowie

e 0d 2010 roku jestem zatozycielem i prezesem stowarzyszenia osob dializowanych i po
przeszczpieniu nerki Custos Renis

e od 2013 roku, dzigki moim staraniom 1 osobistemu zaangazowaniu na Podkarpaciu
wykonywane sg biopsje nerek wlasnych i przeszczepionych zaréwno u 0s6b dorostych
jak 1 dzieci

e 0d 2015 roku pelni¢ funkcje pelnomocnika Dyrektora do spraw jakosci w Klinicznym
Szpitalu Wojewodzkim Nr 2 im. Sw. Krolowej Jadwigi w Rzeszowie

e w 2016 roku dzigki moim staraniom powstala pierwsza na Podkarpaciu poradnia
transplantacyjna

e 0d 2017 roku petnie funkcje Konsultanta Wojewddzkiego w transplantologii klinicznej
dla wojewddztwa podkarpackiego

e od 2018 roku pelnie funkcje kierownika Kliniki Chorob Wewnetrznych, Nefrologii,
Endokrynologii z Pracownia Medycyny Nuklearnej w Klinicznym Szpitalu
Wojewodzkim Nr2 im. Sw. Krélowej Jadwigi w Rzeszowie

e jestem przewodniczaca Komitetu Organizacyjnego XXVI konferencji Polskiego

Towarzystwa Nefrologicznego zaplanowanego na czerwiec 2021 roku w Rzeszowie.

Rzeszéw, 16 pazdziernika 2020 Agnieszka Gala-Btadzinska
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