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RECENZJA OSIAGNIECIA NAUKOWEGO
"Zespol Wolframa w populacji polskief — identyfikacja podloia genetycznego,

charakterystyka kliniczna pacjentow oraz zdefiniowanie markerdw progresji choroby”

oraz
OCENA AKTYWNOSCI NAUKOWEJ HABILITANTKI
dr n. med. Agnieszki Zmyslowskiej

Centralna Komisja d/s Stopni i Tytuléw powierzyla mi role recenzenta w postepowaniu
habilitacyjnym Pani dr n. med. Agnieszki Zmyslowskiej, adiunkta w Klinice Pediatrii, Onkologii,
Hematologii i Diabetologii Instytutu Pediatrii Uniwersytetu w Lodzi w zwiazku z Jej staraniami o
uzyskanie stopnia naukowego doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych w dyscyplinie
medycyna.

Otrzymalam komplet dokumentow, na ktdry skladaja sie:

* Poswiadczona przez UM kopia dyplomu nadania stopnia naukowego doktora nauk medycznych.

*  Autoreferat z opisem dorobku i osiggnigé naukowych okreslonych w art. 16 ust. 2 Ustawy z dn.
14.03.2003r., w jezyku polskim i angielskim.

e  Wykaz opublikowanych prac naukowych wraz z informacja o osiagnigciach dydaktycznych,
wspolpracy naukowej i popularyzacji nauki (w jezvku polskim)

e Publikacje stanowiace osiggnigcie naukowe w rozumieniu w art. 16 ust. 2 ustawy z dn.
14.03.2003r.

e Oswiadczenia wspolautoréw okredlajace indywidualny wkiad Wnioskodawezyni w powstanie
publikacji stanowigcych osiagniecie naukowe.

*  Analiza bibliometryczna publikacji przygotowana przez Biblioteke Gléwng UM w Lodazi.

e Dane teleadresowe Wnioskodawczyni.

* Kopia wniosku i zalacznikédw na 2 plytach CD.

Przebieg pracy zawodowej / informacje o Kandydatce

Pani dr n. med. Agnieszka Zmyslowska ukonczyla studia na Wydziale Lekarskim Akademii
Medycznej] w Lodzi (obecnie Uniwersytet Medyczny) w roku 1998 uzyskujac dyplom lekarza
medycyny,

W latach 1999-2003 odbywala studia doktoranckie w Klinice Chordb Dzieci Instytutu Pediatrii;
stopien doktora nauk medycznych uzyskata 6 maja 2003 roku.

W latach 2004-2008 pracowala w Klinice Chordb Dzieci IP UM w Lodzi, a od roku 2008 do
chwili obecnej pracuje w od Klinice Pediatrii, Onkologii, Hematologii i Diabetologii Instytutu
Pediatrii UM w Lodzi. W trakcie pracy w obu klinikach uzyskala dyplom specjalisty w dziedzinie
pediatrii (2005) oraz diabetologii (2010); aktualnie jest w trakcie specjalizacji w dziedzinie genetyki
klinicznej.
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1. Ocena cyklu publikacji stanowigcych osiagnigcie naukowe (zgodnie z art. 16 ust. 2
ustawy z dn. 14.03.2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz stopniach i tytule
naukowym w zakresie sztuki — Dz.U. nr 65, poz. 595 z pdin. zm.).

Tytul eyklu tematycznego prac: “Zespol Wolframa w populacji polskiej — identyfikacja podioia
genetycznego, charakterystyka kliniczna pacjentow oraz zdefiniowanie markerdw progresji
choroby”.

Cykl prac stanowiacych osiagniecie naukowe Autorki sklada sie z 6 publikacji, ktore ukazaly sie
w recenzowanych czasopismach zagranicznych w latach 2013-2015 z Igcznym IF=21,919 (IF szesciu
prac od 1,208 do 6,570) oraz laczna punktacja MNiSW=170. Habilitantka jest pierwsza autorka
wszystkich szesciu publikacji (w tym dwéch jako jedna z dwoch réwnorzednych pierwszych
wspolautordw); swaj udzial oszacowala na 70% (1x), 60% (1x), 55% (2x) 1 35% (2x).

Autorka praktycznie od poczatku swojej kariery naukowej prowadzi badania kliniczne i naukowe
zwigzane z cukrzyca. W ostatnich latach skupila si¢ na rzadkich zespolach chorobowych, w ktorych
cukrzyca stanowi jeden z wiodgcych objawow. Na tym polu ma juz duze osiagnigcia. Szes¢ publikacji
stanowi spdjny cykl habilitacyjny poswigcony ultra-rzadkiej chorobie, zespolowi Wolframa (WFS; od
ang. Wolfram syndrome). Prowadzenie badan nad tym zespolem, w tym takie rozpoczecie
dlugofalowych  obserwacji klinicznych w  celu opracowania standardéw  diagnostyczno-
terapeutycznych, stalo sig mozliwe dzigki szybkiemu wdrozeniu nowych technik badan
molekularnych  umozliwiajacych identyfikacje zmian genomowych odpowiedzialnych =za
etiopatogeneze WFS w macierzystym osrodku Habilitantki. Dzi$ juz wiemy, Ze zespdt Wolframa to
jednostka heterogenna klinicznie i genetycznie. Znanych jest obecnie kilka jej postaci: dwie
dziedziczace si¢ w sposob autosomalny recesywny, WFS1 i WFS2 (OMIM #222300 1 #604928), ktdre
sq uwarunkowane mutacjami na obu allelach dwdch réznych genow, odpowiednio, WFSI i CISD2,
jedna dziedziczaca sig w sposdb autosomalny dominujacy, ktorej przyczyna jest nosicielstwo mutacji
w jednym allelu genu WFESI, Wolfram-like syndrome (WFSL, OMIM #614296) oraz jedna
uwarunkowana zmianami w genomie mitochondrialnym (OMIM #598500).

Zaczynajac prace nad zespolem Wolframa Habilitantka, we wspdlpracy z innymi o$rodkami w
kraju, przeprowadzila rekrutacje pacjentdw wytypowanych na podstawie objawéw klinicznych.
Sekwencjonowanie genu WFSI umozliwilo ustalenie mutacji sprawczych u 9 pacjentéw, jak réwniez
identyfikacje nosicieli mutacji w tym genie u 17 z 22 krewnych [ stopnia. Bylo to pionierskie badanie
na terenie Polski, ktorego wyniki zostaly opublikowane w Clin Endocrinol (Oxf), 2011 (praca #1,
IF=3,168; MNiSW=30).

Znaczenie uzyskanyeh wynikow:

Jakkolwiek grupa chorych z klinicznym rozpoznaniem zespolu Wolframa, zweryvfikowanym
pozytywnie identyfikacja mutacji w genie WFST nie wydaje si¢ duza, lacznie 9 pacjentéw z 7 rodzin,
ale na podstawie przeprowadzonej analizy korelacji genotyp-fenotyp mozliwe bylo wykazanie, ze u
nosicieli mutacji w ukladzie homozygotycznym (6 pacjentow) cukrzyca oraz zanik nerwow
wzrokowych ujawnialy sig w nieco mlodszym wieku niz u nosicieli dwoch réznych mutacji, czyli tzw.
zlozonych heterozygot (3 pacjentdw).

Stworzenie warsztatu badawczego na potrzeby tego projektu pozwolilo na wdrozenie
zwalidowanych metod do diagnostyki kolejnych pacjentow i utworzenie Ogdlnopolskiego Rejestru
pacjentéw z zespolem Wolframa, co w przypadku tak rzadkich choréb ma nieocenione znaczenie.
Ponadto, w ramach wspolpracy naukowej z kilkoma osrodkami zagranicznymi mozliwe bylo
zaoferowanie badai w innych populacjach i identyfikacja kolejnych pacjentéw z tym zespolem.

W pracy #21, opublikowanej w roku 2014 w Endokrynol Pol (IF=1.208, MNiSW=15)
podsumowane zostaly wyniki analizy czgstosci wystepowania zespolu Wolframa w polskiej populacji
pediatrycznej dzieci z cukrzyca. Praca na charakter epidemiologiczny. W analizie wykorzystano dane
pochodzace z Rejestru EURO-WABB dla Polski i Rejestru PolPeDiab.
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Znaczenie uzyskanych wynikow:

Autorom udalo si¢ oszacowaé czgstos¢ wystgpowania zespolu Wolframa w polskiej populacji
dzieci i mlodziezy z cukrzyca (0 do 18 lat) na 0,12%, tj. 1:860, czyli na nieco nizszym poziomie niz
innych populacjach europejskich. Jednoczesnie ustalono, ze WFS wystepuje w tej populacji od 26 do
35 razy rzadziej niz pozostale typy cukrzycy monogenowej (cukrzyca noworodkéw i MODY).

Praca #3, opublikowana w Exp Clin Endocrinol Diabetes w roku 2014 (IF=1.760; MNiSW=15),
powstala na podstawie retrospektywnej analizy przebiegu klinicznego choroby u 13 polskich
pacjentow z zespolem Wolframa zweryfikowanym molekularnym badaniem genetycznym. Autorzy
mieli na celu ustalenie przyczyn opoinionej diagnozy WFS w wyniku wstepnego, blednego
rozpoznania u nich cukrzycy typu I Uwaga zostala skierowana na analize kluczowych objawéw
roznicujacych, takich jak: wiek zachorowania na cukrzyce, wykladniki kontroli metabolicznego
wyrdwnania cukrzycy, wiek rozpoznania zaniku nerwow wzrokowych.

Znaczenie uzyskanych wynikow:

Habilitantka stwierdzita, wspolnie w innymi wspolbadaczami, ze w szczegdlnosei objaw
wezesnego pojawienia sig  zaburzen widzenia w przypadku zadowalajacego wyrdéwnania
metabolicznego  cukrzycy nie bylo prawidlowo interpretowane, mimo wynikéw  badan
elektrofizjologicznych potwierdzajacych atrofie nerwéw wzrokowych.

Autorzy publikacji zaproponowali schemat postepowania diagnostycznego, z uwzglednieniem
wezesnej elektrofizjologicznej oceny okulistycznej oraz rozwazenia molekularnej analizy genu WES]
celem jak najwczesniejszego ustalenia prawidlowego rozpoznania i objecia pacjenta opieka
wielospecjalistyczna.

W pracy #4, ktora ukazala si¢ w grudniowym numerze Acta Diabetol (2015; IF=3.679,
MNiSW=25), Habilitantka zaprezentowala wyniki badan oceny wahan stgzenia glikemii przy uzyciu
metody ciaglego monitorowania (CGM; continuous glucose monitoring system) u 7 chorych z WFS w
odniesieniu do grupy 21 pacjentow cukrzyea typu 1.

Znaczenie uzyskanvch wynikdw:

Wazing konkluzja z przeprowadzonych badan bylo stwierdzenie, ze u pacjentéw z WFS wystepuja
mniejsze wahania glikemii w poréwnaniu z chorymi z cukrzyea typu I, prawdopodobnie w wyniku
zachowania u nich wyzszego poziomu wydzielania insuliny.

W pracy #5, opublikowanej w roku 2014 w PLoS One (IF=3.534; MNiSW=40), przedstawione
zostaly wyniki poszukiwan potencjalnych biomarkeréw progresji choroby neurodegenracyjnej w
zespole Wolframa. U siedmiu pacjentéw z WFS potwierdzonym identyfikacja mutacji w genie WFS1
wykonano badania obrazowe, NMR oraz badanie PET-CT osrodkowego ukiadu NErwowego z
uzyciem odpowiedniego znacznika i poréwnano z wynikami takich samych badan u 20 zdrowych
dzieci.

Znaczenie uzyskanyeh wynikow:

Przeprowadzone badania obrazowe mézgu wykazaly u wszystkich pacjentow z WFS nizszy, w
poréwnaniu do zdrowych dzieci, wychwyt glukozy (PET-CT) w niektorych obszarach mézgu takich
jak: plat potyliczny, skroniowy, obrgcz mozgu oraz mézdzek.

Zmiany stwierdzane w PET-CT wyprzedzaly zmiany obserwowane w NMR i objawy
neurologiczne, co przemawia za przydatnoscia zastosowania tej metody do monitorowania progresji
choroby neurodegeneracyjnej w zespole WFS.

W pracy #6, ktora ukazala si¢ w Diabetes Care w roku 2015 (IF=8.570; MNiSW=45) Autorzy,
poszukujge kolejnych biomarkeréw progresji choroby, badali przydatnosé wykorzystania optycznej
koherentnej tomografii komputerowej (OCT) do oceny narzadu wzroku u chorych z WFS (m.in.
dokonujac pomiaru calkowitej grubos¢ i symetrii nn. wzrokowych, éredniej grubosei siatkdwki,
calkowitej objetosci siatkowki).
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Znaczenie uzyskanych wynikdw:

Wykazano, ze srednia grubos¢ siatkdwki u chorych z WFS byla istotnie nizsza niz u pacjentow z
cukrzyca typu | oraz w grupie kontrolnej, a ponadto korelowala ujemnie z wiekiem pacjenta i czasem
leczenia cukrzyey.

Pomiar scienczenia siatkowki w nieinwazyjnym, bezkontaktowym badaniu OCT okazal si¢ byé
przydatnym markerem oceny progresji WFS.

2.0 Ocena pozostalych osiggnieé naukowo-badawcezych (publikacje, udzial w projektach
badawczych, referaty, staZe i szkolenia, nagrody)

2.1 Analiza dorobku naukowegso (w szcz ici nie wchodzaceso w sklad ww. opisanepo

osiagniecia naukowego)

Podana w analizie bibliometrycznej, przygotowanej przez Biblioteke Uniwersytetu Medycznego
w Lodzi, faczna punktacja calego dorobku, wlacznie z pracami stanowigcymi podstawe
osiggnigcia naukowego wynosi: IF 36.589. MNiSW 437; liczba cytowan i indeks Hirscha, wg
dwoch Zrodel: wg ISI Web of Science: 33 cytowania, indeks Hirsha=3; wg SCOPUS: 76 cytowan,
indeks Hirsha=5. W analizie bibliometrycznej oraz w Autoreferacie ujeto 30 prac oryginalnych,
pomijajac prace, ktora byla juz w druku (Acta Diabetol, doi: 10.1007/500592-015-0757-5. Epub 2015
Apr 29), natomiast w “Wykazie opublikowanych prac’ na lifcie znajduje sie 31 publikacji
oryginalnych. Zwracam uwage¢, ze ww. praca zostala zaliczona do punktacji jako osiggniecie
naukowe, co jest wlasciwe, natomiast pominigta w calodei dorobku naukowego, ktory zostal w wyniku
tego zanizony. Wg moich wyliczen laczna punktacja calego dorobku powinna obejmowaé 31
oryginalnych prac pelnotekstowych, dwa opisy przypadkéw, 4 prace pogladowe i 1 monografig,
co daje: IF=40.268 (36.589+3.679); MNiSW=462 (437+25).

Dorobek przed obrong pracy doktorskiej (do roku 2010) obejmuje 3 publikacje z punktacjq
MNiSW=4.

Oprocez cyklu 6 oryginalnych publikacji wybranych jako osiagniecie naukowe, bedgeych podstaws
wszczgcia przewodu habilitacyjnego (IF=21.919; punktacja MNiSW=170), dr n. med. Agnieszka
Zmystowska ma swoim dorobku takze 25 oryginalnych pelnotekstowych prac naukowych, w tym 4
opublikowane w czasopismach z IF oraz 21 w czasopismach bez IF, dwa opisy przypadkéw — po
jednym z i bez IF, oraz 4 prace pogladowe (bez IF) i jedng monografie.

Sumaryczny wspolezynnik dla prac opublikowanych, bez uwzgledniania 6 publikacji
wybranych jako podstawa do ubiegania sie o stopien doktora habilitowanego (na dzien 27.04.2015 r.)
wynosi: IF=18.349 (14.67); KBN/MNiSW=292 (267).

Ta czes¢ dorobku Habilitantki rowniez jest znaczaca, jakkolwiek wigkszodé prac zostala
opublikowana w czasopismach bez punktacji IF. Jednak kilka prac opublikowanych w bardzo
dobrych, recenzowanych czasopismach dalo wysoki wskaZnik IF (17.141). Publikacje dotyezyly takie
innych obszardw badan naukowych.

Gléwng dziedzing, ktora interesowala Habilitantke od poczatku jej drogi naukowe] byla
diabetologia dziecigca.

W publikacjach dotyczacych cukrzycy typu I u pacjentdw pediatrycznych poruszane byly waine
problemy zwigzane z ta choroba, takie jak: (1) ocena nasilenia reakcji immunologiczne] na leczenie
réznymi preparatami insuliny, (2) wyznaczenie wartosci progowe] stezenia peptydu C w celu
przewidywania czeéciowej remisji klinicznej w pierwszym roku trwania choroby, (3) poszukiwanie
wezesnych markerdw przewlekbych powiklan cukrzyey typu L, (4) ocena insulinoopornosci tkanek
aobwodowych, jej korelacji ze stgzeniem adiponektyny oraz zwigzku miedzy stgzeniem wolnych
kwasdw tluszezowych 1 peptydu C, (5) analiza czynnikow genetycznych, tj. zwigzku polimorfizmu
genu PPARY2 z insulinoopornoscia i resztkowym wydzielaniem insuliny.

Stronad4z7



Kolejnym obszarem byly badania dotyczace réznych czestosci wystepowania réznych zespolow
cukrzycy monogenowej ujawniajacych sie w wieku rozwojowym (Diabetologia), charakterystyka
kliniczna i genotypowo-fenotypowa chorych z zespolem Alstréma (Clin Gener) oraz chorych z
cukrzycg uwarunkowana mutacjami w genie glukokinazy (Clin Gener), ocena skutecznosci skriningu
wykrywania cukrzycy i jego wplywu na istotng poprawe rekrutacji pacjentéw do badar genetycznych
(Clin Genet).

Kilka prac poswigconych bylo badaniom w dziedzinie nefrologii i onkohematologii dzieciecej,
ktére zostaly opublikowane w polskich czasopismach (Pol Merk Lek, Przegl Pediatr, Med Wieku
Rozw, Acta Haematologica Polonica).

2.2 Wskazniki dokonan naukowych

a) Kierowanie miedzynarodowymi i krajowymi projektami badawczymi oraz udzial w projektach

Habilitantka uczestniczyla w realizacji szesciu projektow badawczych jako:

Kierownik dwach projektow finansowanych przez MNiSW (2008-2010 oraz 2011-2014).
Wykonawca dwach projektéw finansowanych przez MNiSW (2002-2005 oraz 2004-2006).
Glowny wykonawea / wykonawca dwoch projektow finansowanych przez MNil (2002-2005).
Wspotwykonawca projektu wlasnego UM w Lodzi.

b) Miedzynarodowe i krajowe nagrody za dzialalno$é naukowa

Habilitantka ma w swoim dorobku liczne nagrody, takie jak:

I nagroda na Ogdlnopolskiej Konferencji STN AM w Lodzi (1997).

Nagrody 1 wyrdznienia Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego za publikacje (1999, 2005).
3-krotnie Nagroda Naukowa J.M. Rektora UM w Lodzi za osiagnigcia naukowe (2004, 2012 i
2013).

Lodzkie EUREKA (2015) — nagroda za wybitne osiagnigcia naukowe w 2014 roku.

2.3 Referaty wyeloszone na miedzyna wyich i krajowveh konferencjach

Brak informacji.

3.0 Ocena dorobku dydaktycznego i popularyzatorskiego oraz informacja o wspélpracy
mi¢dzynarodowej habilitanta

1) Uczestnictwo w programach europejskich i innych miedzynarodowych lub krajowych:
Konsultant kliniczny na Polske¢ w projekcie Komisji Europejskiej .Rejestr Euro-WABB:
Europejski Rejestr rzadkich zespolow cukrzyc monogenowyeh™ (2010-2014).

2) Aktywny udziat w miedzynarodowych lub krajowych konferencjach naukowych, kursach i
szkoleniach:
Habilitantka jest autorka lub wspdlautorks 15 komunikatow zjazdowych przed doktoratem, w tym
5 na konferencjach zagranicznych i 10 krajowych,
Dorobek w tym zakresie dzialalnosci naukowej po doktoracie to 79 komunikatéw zjazdowych, w
tym 20 (7) na konferencjach zagranicznych, pozostale na krajowych.
Brak informacji o prezentacjach ustnych na konferencjach zagranicznych lub krajowych.
Habilitantka ukonczyta liczne kursy szkoleniowe, w tym: trzy dotyczace cukrzyey (ISPAD i
CEED), szes¢ kursow w ramach programu specjalizacji w dziedzinie genetyki klinicznej oraz Kurs
Biologii Molekularnej.

3) Udzial w komitetach organizacyjnych miedzynarodowych i krajowych konferencji naukowych:
Udzial w organizacji X Konferencji Cukrzycy typu I (12-16.10.2006).

4) Udzial w konsorcjach i sieciach badawczych: brak informacji.
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5) Kierowanie projektami realizowanymi we wspdlpracy z naukowcami z innych oérodkéw polskich i
zagranicznych (innymi niz ww.): brak informacji.

6) Udzial w komitetach redakeyjnych i radach naukowych czasopism: brak informacii.

1) Czlonkostwo w migdzynarodowych i krajowych organizacjach oraz towarzystwach naukowych:
¢ Czionek Europejskiego Towarzystwa badan nad Cukrzyca (ESAD) oraz Miedzynarodowego
Towarzystwa Diabetologicznego Dzieci i Mlodziezy (ISPAD).
e Czlonek Polskich Towarzystw: Pediatrycznego, Diabetologicznego, Endokrynologii Dzieciecej
oraz Genetyki Czlowieka.
8) Osiagnigeia dydaktyczne i w zakresie popularyzacji nauki
¢ Prowadzenie wykladéw, seminaridw i ¢wiczen z zakresu pediatrii i diabetologii dzieciecej dla
studentéw V i VI roku Wydzialu Lekarskiego UM w Lodzi.
¢ Prowadzenie seminariow i éwiczeri w jezyku angielskim z zakresu pediatrii (onkohematologia,

diabetologia, nefrologia dziecigca) dla studentéw Oddzialu Studiéw w Jezyku Angielskim UM w
Lodzi,

* Przygotowywanie pytan testowych na egzamin dyplomowy oraz prowadzenie czgsci praktycznej
egzaminu dyplomowego z pediatrii dla studentéw Wydzialu Lekarskiego UM w Lodzi.

¢ Udzial w projekcie ,,Operacja Sukces — unikatowy model ksztalcenia na kierunku lekarskim”
realizowanym w UM w Lodzi.

* Kierownik specjalizacji kliku lekarzy w zakresie diabetologii.

¢ Wykladowca na kursach specjalizacyjnych CMKP w zakresie diabetologii.

¢ Autorstwo zadan testowych z zakresu pediatrii i diabetologii dla Centrum Egzaminow
Medycznych.

9) Opieka nad mioda kadrg naukowg

* W ramach pracy w Klinice Pediatrii, Onkologii, Hematologii i Diabetologii UM w Lodzi

sprawuje opieke nad studentami Kola Pediatrycznego.

10) Opieka naukowa nad doktorantami w charakterze opiekuna naukowego lub promotora
pomocniczego: brak informacji.

I1) Staze w zagranicznych lub krajowych ofrodkach naukowych lub akademickich: brak informacji.
12) Udzial w zespolach eksperckich i konkursowych: brak informacji.
13) Recenzowanie projektéw migdzynarodowych lub krajowych: brak informacji.

14) Recenzowanie publikacji w czasopismach migdzynarodowych i krajowych
Recenzent w czasopismie krajowym ,.Diabetologia Kliniczna™ (oficjalne pismo PTD).

15} Inne osiagnigcia.

PODSUMOWANIE

I. Podsumowanie oceny poszczegélnych obszaréw dzialalnosei

Analiza naukowej, zawodowej oraz organizacyjnej dzialalnosci Pani dr n. med. Agnieszki
Zmyslowskiej daje postawe do stwierdzenia, ze rozwdj jej kariery zawodowej i naukowej przebiega
harmonijnie.

Zainteresowania naukowe Habilitantki ujawnily sig juz w czasie studidw, czego dowodem jest
przyznanie jej w roku 1997 I nagrody na Ogdlnopolskiej Konferencji Studenckich Towarzystw
MNaukowych w Lodzi.
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Cykl szefciu prac stanowiacych osiggni¢cie naukowe dr n. med. Agnieszki Zmyslowskiej. o
ktérym mowa w art. 16 ust. 2 ustawy spelnia kryteria ,,jednolitej tematycznie monografii” zgodnie
z definicjq zawarta w Art. 17 ust. 2 ustawy. Przedstawione w tym cyklu publikacje — o lacznym
wskazniku IF=21,919 oraz punktacji MNiSW=170 dotycza wielokierunkowych badaf podloza
genetycznego, korelacji genotypowo-fenotypowe] oraz optymalizacji wskaznikow diagnostyczno-
predykeyjnych do oceny przebiegu ultra-rzadkiej choroby, zespotu Wolframa nalezacego do spektrum
monogenowych postaci cukrzycy. Badania prowadzone przez Habilitantke mialy w wielu wymiarach
walor pionierski, nie tylko na gruncie polskim, o czym $wiadcza publikacje w czasopismach o
wysokim wskazniku IF. Niewatpliwie dr n. med. Agnieszka Zmyslowska osiagnela status
niekwestionowanego eksperta w zakresie znajomosci rzadkich zespolow, w ktérych-cukrzyca stanowi
jeden z wiodacych objawdw,

Zardwno w/w osiggniecie naukowe Habilitantki, jak i inne prace, ktorych jest autorka lub
wspolautorks skladaja sie na sumaryczny wskaiznik IF calego dorobku wynoszacy 40,268 (36.589)
oraz punktacje KBN/MNiSW=462 (437) i stanowig znaczacy wklad Autorki zaréwno w rozwdj
badan genetycznych nad cukrzyeq oraz rzadkimi zespolami z nig zwiazanymi, nad czgstoscia ich
wystepowania w populacji polskiej jak i w poprawe dostepu do poradnictwa genetycznego. Warto
takze zwrdci¢ uwage, ze dr n. med. Agnieszka Zmyslowska caly czas konsekwentnie dziafa i mysli jak
lekarz, podejmujac takze zadania badawcze, ktére maja przyniesé praktyczne korzysci dla pacjenta.
Mam na mysli opracowanie algorytmow diagnostycznych oraz poszukiwanie wezesnych markerow
powiklaf cukrzycy, czy badania nad przydatnoécia nowoczesnych metod obrazowania narzadow do
monitorowania progresji zmian neurodegeneracyjnych w zespole Wolframa.

Jedynym mankamentem zajmowania sig badaniami tak niezwykle rzadkich, niszowych zespolow
jest problem z osiggnieciem wysokich wskaznikow cytowan i indeksu H. Z tego tez powodu zapewne
przedstawione zostaly dwa zrédla takich ocen: Web of Science i SCOPUS. W obu wskaznik cytowan
wynosit odpowiednio 33 i 76, a indeks H odpowiednio 3 i 5.

W maojej opinii Habilitantka wykazuje si¢ duza aktywnoscig naukowsy i dydaktyczng oraz
samodzielnoscig w planowaniu tematéw badawczych i ich realizacji. Potwierdza to dorobek w
postaci publikacji, udzial w licznych konferencjach migdzynarodowych i krajowych, kierowanie i
udzial w réznych projektach badawczych oraz wieloletnie doswiadezenie w ksztalceniu miodych
lekarzy.

II. Wniosek koncowy

Uwzgledniajac zarowno wartos¢ poznawcza, jak i aplikacyjna cyklu prac przedstawionego jako
osiagniecie naukowe oraz oceng caloksztaltu dorobku naukowego, dydaktycznego i organizacyjnego
stwierdzam, ze dr n. med. Agnieszka Zmyslowska spelnia kryteria wynikajace z art. 16 ust 2
Ustawy z dn. 14 marca 2003 roku z pozn. zm. o stopniach i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule
w zakresie sztuki stanowigce podstawe postepowania o nadaniu stopnia naukowego doktora
habilitowanego.

Zwracam sig zatem do Wysokiej Rady Wydzialu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w
Lodzi z wnioskiem o dopuszczenie dr n. med. Agnieszki Zmyslowskiej do dalszych etapow
przewodu habilitacyjnego zgodnie z ustawa o stopniach i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule
w zakresie sztuki oraz o zmianie niektorych innych ustaw oraz z rozporzadzeniem Ministra Nauki i
Szkolnictwa Wyiszego z dn. 1.09.2011 w sprawie kryteriow oceny osiagnigé osoby ubiegajacej sie o
nadanie stopnia doktora habilitowanego.,

P 4?’ Clmawegloe

dr hab. n. med. Krystyna H. Chrzanowska Warszawa, 21.12.2016r,
Zaklad Genetyki Medycznej IPCZD

Strona¥z 7



