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Ocena
Dorobku naukowego i pracy habilitacyjnej doktor nauk medycznych Joanny Makowskiej
pt.:"Fenotyp astmy cigikiej ze szczegéinym uwzglednieniem astmy z nadwrazliwoscia

na niesteroidowe leki przeciwzapalne”.

Dr .n. med. Joanna Makowska ukoriczyta studia na Wydziale Lekarskim Akademii Medycznej
w todzi w 1999 roku uzyskujac dyplom lekarza. W okresie od 1997- 1998 roku kontynuowata
studia w Universite Claude Bernard w Lyonie. Po ukoriczeniu studiéw rozpoczeta prace
w ramach studiéw doktoranckich w Klinice Immunologii, Reumatologii i Alergii Uniwersytetu
Medycznego w todzi pod kierunkiem prof. dr hab. med. Marka Kowalskiego. W 2005 roku
uzyskata stopiern doktora nauk medycznych na podstawi pracy ,Rola komérek
progenitorowych CD34+ w patogenezie astmy oskrzelowej” (promotor prof. dr hab. med.
Marek Kowalski). Praca ta uzyskata Il nagrode w konkursie im. prof. Obtutowicza na najlepsza
prace doktorska w dziedzinie alergologii.

Prace zawodowa kontynuowata w Klinice Immunologii, Reumatologii i Alergii Uniwersytetu
Medycznego w todzi poczatkowo jako asystent, a nastepnie w okresie 2008- 2015 jako
adiunkt. Rdwnoczesnie w okresie od 2001-2014 roku pracowata w Osrodku Diagnostyki
i Leczenia Astmy i Alergii Centralnego Szpitala Klinicznego w todzi kierowanym réwniez przez
prof. dr hab. med. Marka Kowalskiego.

Od 2015 roku pracuje na stanowisku p.o. kierownika Kliniki Reumatologii Uniwersyteckiego
Szpitala Klinicznego im. Wojskowej Akademii Medycznej Centralnego Szpitala Weteranéw
w todzi.

Specjalizowata sie w dziedzinie choréb wewnetrznych w Klinice Gastroenterologii
Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego w todzi pod kierunkiem prof. dr hab. med. Ewy
Mateckiej — Panas, a nastepnie w reumatologii pod kierunkiem profesor Elzbiety Smolewskiej
w Uniwersyteckim Szpitalu Klinicznym nr 4 i Oddziale Reumatologii Szpitala im. Mikotaja
Kopernika w todzi.

Jest w trakcie specjalizacji z immunologii klinicznej, ktérg odbywa pod kierunkiem

prof. dr med. Marka Kowalskiego.



Ocena dorobku naukowego

Dorobek naukowy Kandydatki, zgodnie z analizg bibliograficzng przygotowany przez
Biblioteke Uniwersytetu Medycznego w todzi (dane z dnia 15.09.2016 roku) obejmuje
19 oryginalnych publikacji naukowych, w tym 14 prac opublikowanych w czasopismach
znajdujacych sie na liscie filadelfijskiej.

taczny wspétczynnik IF wynosi 99, 516 (724 punkty MNiSW) w tym za prace oryginaine,
w ktorych Kandydatka jest pierwszym autorem 23, 453 (131 punkty MNiSW).

Liczba cytacji prac Kandydatki wynosi 439 wedtug ISI Web of Science, 563 wedtug Scopus.
Indeks Hirsha wynosi 8 (Web of Science Core Collection) i 10 (Scopus).

Ponadto dr Joanna Makowska jest autorky i wspétautorky kilkudziesieciu doniesiert
oryginalnych prezentowanych na kongresach krajowych i miedzynarodowych, European
Academy of Allergy Asthma &Clinical Immunology i American Academy of Allergy Asthma &

Immunology.

W poczatkowych okresie zainteresowania badawcze Kandydatki skupiaty sie nad rolg
komorek prekursorowych w immunopatofizjologii astmy oskrzelowej. W badaniach tych

dr Makowska udowodnita zwigzek prekursoréw leukocytarnych oraz prekursorow
eozynofilowych ze stopniem cigzkosci astmy. W kolejnych badaniach, realizowanych
w ramach grantu promotorskiego finansowanego przez Komitet Badah Naukowych,
Kandydatka udowodnita istotny wzrost liczby prekursoréw leukocytarnych i eozynofilowych
w krwi obwodowej chorych z reakcjami uktadowymi po prowokacji aspiryng. Badania te,
opublikowane w prestizowych czasopismach o zasiegu miedzynarodowym stanowig cenny
przyczynek do poznania ztoZonej patofizjologii astmy.

Badania kolejnych lat réwniez dotycza problematyki astmy. Byly realizowane w ramach
szeroko zakrojonej wspotpracy miedzynarodowej, sieci doskonatosci GA2LEN. Kandydatka
aktywnie uczestniczyla w realizacji tych projektéw naukowych, co zaowocowato
wspotautorstwem publikacji w prestizowych rozpoznawalnych na $wiecie czasopismach.

W ramach pracy w organizacji GA2LEN Kandydatka opracowywata wyniki badari dotyczace
czestosci reakcji nadwrazliwosci na NLPZ ze strony uktadu oddechowego. Badania te sa

przedmiotem kolejnych cennych publikacji, ktérych czes¢ zostata wiaczona do dysertacji.
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Kolejne cenne badania Kandydatki realizowane w ramach pracy w sieci GA2LEN dotycza
walidacji definicji przewleklego nieiytu nosa i zatok w oparciu o badania ankietowe
pacjentdw, rozpoznania lekarskie i badania endoskopowe.

Na duze uznanie zastuguja publikacje dr Makowskiej bedace wynikiem Jej pracy w European
Network of Drug Allergy dziatajacej w European Academy of Allergology & Clinical
Immunology. W konsekwencji pracy w tym gremium skupiajgcym miedzynarodowych
ekspertow tego trudnego obszaru alergologii jakim jest nadwrazliwo$é na lek, powstaty
prace, ktérych Kandydatka jest wspotautorem. Dr Makowska oceniata réwniez, jako
cztonek zespotu badawczego, biatka warunkujace integralno$é nabtonka drog oddechowych
w aspekcie ich znaczenia w mechanizmie astmy oskrzelowej. Szczegélinie cenne dla wiedzy
o fenomenie astmy s badania, w realizacji ktérych Kandydatka brata aktywny udziat, ktére
udowodnily obecnosé u chorych na astme przeciwciat przeciw enterotoksynie
gronkowcowej w klasie IgE i ich istotny zwigzek ze stopniem ciezkosci astmy. Nalezy réwniez
zauwazy¢ badania nad patogeneza polipéw nosa z uwzglednieniem roli metabolitéw kwasu
arachidonowego i nadwrailiwosci na aspiryne. Badania te zostalty opublikowane
w prestizowych czasopismach naukowych o zasiegu miedzynarodowym.

O uznaniu pozycji naukowej Kandydatki $wiadczy udziat Jej w tworzeniu dokumentu

wytycznych ENDA /EAACI diagnostyki reakcji nadwrazliwosci na leki.

Cykl 7 publikacji pod tytutem ,Fenotypy astmy cieikiej ze szczegéinym uwzglednieniem
astmy z nadwrailiwosci na niesteroidowe leki przeciwzapalne” zgtoszonych jako

osiggnigcie naukowe posiada taczng liczbe punktéw

18,733 Impact Factor i 162 punkty MNiSW (w 5-ciu sposréd tych prac dr med. Joanna
Makowska jest pierwszym autorem)

Publikacje te odzwierciedlajg zainteresowania Kandydatki astma o cieikim przebiegu,
a szczegblnie astma wspofistniejaca z nadwrazliwoscia na aspiryne i niesteroidowe leki
przeciwzapalne okreslang mianem choroby drég oddechowych zaostrzang przez
niesteroidowe leki przeciwzapalne. Autorka prowadzita badania epidemiologiczne
0 czestosci wystepowania tej patologii w populacji europejskiej jak réwniez oceniajace
skutecznosc swoistej terapii, desensytyzacji w tej grupie chorych.
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W kolejnej publikacji dr med. Joanna Makowska wykazata zwigzek stezenia w surowicy
angiopoetyny—2 ze stopniem ciezkosci astmy, istotnie wiekszym zapotrzebowaniem na
steroidy, liczbg zaostrzeri choroby wymagajacych hospitalizacji lub doraznej interwencji
medycznej. Badania te jednoczesnie zaprzeczyly zaleinosci pomiedzy stezeniem
angiopoetyny-2 i eozynofili, krwi obwodowej, stezeniem eozynofilowego biatka
kationowego w surowicy krwi jak réwniez catkowitego IgE, wystepowaniem lub brakiem cech
uczulenia na alergeny zewnatrzpochodne, BMI. Interesujgcym wynikiem tych badan jest
udowodnienie zwigzku pomiedzy stezeniem czynnika wzrostu $rédbtonka naczyniowego —
VEGF a nadwrazliwoscig na niesteroidowe leki przeciwzapalne i aspiryne. Badania te s3 o tyle
wazine, ze remodelling drég oddechowych prowadzacy do nieodwracalnego skurczu oskrzeli
wspétistnieje z przebudowa naczyri krwionosnych i angiogeneza. Badania te, majace
znamiona oryginalnosci w pismiennictwie $wiatowym, s3 cenne dla nauki o astmie.
Analogiczne kryterium spetnia kolejna praca, w ktérej Kandydatka oceniata cytokiny
hemopoetyczne u chorych na astme z uwzglednieniem fenotypowego zréznicowania
choroby.  Atrakcyjnym, o duzych walorach poznawczych wynikiem tych badar jest
przedstawienie dowodu na zwigzek pomiedzy stezeniem plejotropowej cytokiny
odpowiedzialnej za aktywnos$¢ komérek macierzystych, komérek tucznych, eozynofili
i bazofili, komdrek odpowiedzialnych za rozwdéj odczynu zapalnego na terenie drzewa
oskrzelowego i stopniem cigzkosci astmy. Ponadto Autorka wykazata, ze stezenie tej cytokiny
byto istotnie wigksze u chorych  wymagajgcych duzych dawek kortykosteroidéw do
opanowania objawdw, nie korelowato natomiast ani z eozynofilig krwi obwodowej ani ze
stezeniem eozynofilowego biatka kationowego (ECP). Badania te dostarczaja dowodéw, ze
w astmie ciezkiej ma miejsce zaburzenie regulacji syntezy tej cytokiny co skutkuje
podwyzszonym stezeniem tego biatka w surowicy krwi. Praca ma duze walory poznawcze..
Wazne réwniez sg badania dr Joanny Makowskiej oceniajace czynniki $rodowiskowe jako
przyczyne zaostrzen astmy i przewlektej choroby obturacyjnej ptuc wymagajgcych nagtej
interwencji medycznej. Badania te potwierdzity dominujaca role infekcji wirusowej jako
czynnika przyczynowego zaostrzen astmy. Na duze uznanie zastuguje réwniez udziat
Kandydatki w wieloosrodkowych, miedzynarodowych badaniach realizowanych w ramach
europejskiej sieci doskonatosci, GA2LEN, dotyczacych problematyki nadwrazliwodci na

niesteroidowe leki przeciwzapalne. Badania te, obejmujace kohortowg liczbe chorych
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stanowia cenne poznawczo kompendium wiedzy o tym zjawisku. Interesujgcg obserwacja
tej analizy jest zwrdcenie uwagi na fakt, ze ponad 50 % o0s6b wykazujacych nadwrazliwoéé na
te grupe lekéw nie wykazuje ani objawdw astmy ani niezytu nosa. Jest to o tyle waine,
ze powszechnie kojarzy sie te patologie z tzw. triadg aspirynows, a wiec wspétistnienie
astmy z nadwrazliwoscia na aspiryne, niezytem nosa i polipami.

Bardzo cenne poznawczo i majace odniesienie do praktyki klinicznej maja badania,
w ktérych Kandydatka przedstawia korzystny dziatanie desensytyzacji na kwas
acetylosalicylowy na przebieg astmy i przewlektego niezytu nosa. W tym cyklu dorobku

dr Joanny Makowskiej znajduje sie réwniez publikacja grupy Roboczej European Academy
of Allergology & Clinical Immunology, ktérej Kandydatka jest wspotautorem,
przedstawiajgca schemat diagnostyki nadwrazliwosci na niesteroidowe leki przeciwzapalne.
Praca ta opublikowana rowniez w rozpoznawalnym na $wiecie czasopiémie ma bardzo duze
walory poznawcze i cenne odniesienie do praktyki klinicznej. Pozwala nie tylko zrozumieé
ztozony mechanizm nadwrazliwosci na niesteroidowe leki przeciwzapalne, ale réwniez
dokona¢ wtasciwego wyboru odpowiedniej procedury diagnostycznej. Réwnie cenne zalety
ma praca wigczona do tego cyklu publikacji analizujgca czutosé i swoisto$é poszczegdinych
metod diagnostycznych nadwrazliwosci na leki, zaréwno in vivo jak i in Vvitro,
z uzasadnieniem zréznicowania postepowania w zaleznosci od rodzaju leku nalezgcego do

grupy NSAID.

Dziatalnos¢ dydaktyczna i organizacyjna

Kandydatka legitymuje sie istotng aktywnoscia w prestizowych, miedzynarodowych
gremiach naukowych jako sekretarz Task Force Diagnostic & Management of NSAIDs
Hypersensitivity sekcji European Network of Drug Allergy European Academy of Allergology
& Clinical immunology, cztonek Board of Drug Allergy Interest Group European Academy of
Allergology & Clinical immunology. Funkcje te petnita w okresie od 2010 do 2013 roku.

Od 2013 roku jest cztonkiem zarzadu Healthy Aging Research Centre, dziatajacego przy
Uniwersytecie Medycznym w todzi, prestizowej miedzynarodowej organizacji, kierowane;j
przez prof.dr hab.med. Marka Kowalskiego. W tej organizacji petni funkcje kierownika

Pakietu Zadaniowego.



W ramach realizowania swoich obowigzkéw statutowych wynikajacych z zatrudnienia
w Uniwersytecie Medycznym dr Makowska prowadzi seminaria, wyktady, zajecia praktyczne
z immunologii, alergologii, reumatologii dla studentéw Woydziatu Lekarskiego, Zdrowia
Publicznego, Kosmetologii i Ratownictwa Medycznego Uniwersytetu, w tym réwniez
studentéw anglojezycznych. Reumatologiczne Koto Naukowe dziatajgce pod Jej kierunkiem
legitymuje sie pracami naukowymi, ktére sg przedstawiane na krajowych
i miedzynarodowych konferencjach.

O uznaniu dorobku naukowego i doswiadczenia zawodowego dr med. Joanny Makowskiej
$wiadczy zapraszanie Jej w charakterze wyktadowcy do udziatu w konferencjach krajowych
i miedzynarodowych, w tym dwukrotnie przez Komitet Naukowy Europeam Academy of
Allergologyy & Clinical Allergology.

Kandydatka jest laureatem nagrdd i wyréinieri za prace naukowe; dwukrotnie nagrody
Zespotowej Ministra Zdrowia, nagrody Zespotowej JM Rektora Uniwersytetu Medycznego
w todzi, nagrody European Academy of Allergology & Clinical Immunology (za prezentacje
pracy, grant podrozny), nagrody American Academy of Allergy, Asthma & Immunology (grant
podrozny).

Dr med. Joanna Makowska odbyta kilka stazy zagranicznych; w Morriston Hospital, Swansea
w Wielkiej Brytanii, Hospital de Asturias, Oviedo, w Hiszpanii. Brata udziat w Allergy School

w Bilbao, Davos, w Oxfordzie i Maladze.

Podsumowanie

Dorobek naukowy Kandydatki jest spéjny, skupiony na problematyce alergologii, obejmuje
ciggle stabo poznane zagadnienia nadwrazliwosci na leki dostarczajac cennych informacji
dotyczacych patofizjologii tego zjawiska. Badania dr med. Joanny Makowskiej dotycza
réwniez immunopatofizjologii astmy, w tym astmy ciezkiej. Stanowig istotny przyczynek do
gtebszego poznania ztozonego mechanizmu tej patologii.

Dorobek ten ma cenne walory poznawcze, zawiera elementy oryginalne w pismiennictwie
Swiatowym, wartosciowe odniesienie do praktyki klinicznej, stanowi podstawe do

optymalizacji diagnostyki nadwrazliwosci na leki.



Kandydatka spetnia, zgodnie z ustawa z dnia 14 marca 2003 roku o stopniach naukowych
i tytule naukowym (Dz.U. nr 65, poz.595) wszystkie kryteria upowazniajgce J3 do ubiegania

sie o stopien doktora habilitowanego.

Wnosze wiec do Wysokiej Rady Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w todzi

o dopuszczenie dr med. Joanny Makowskiej do dalszych etapdw przewodu habilitacyjnego.

Katowice, 14.02.2017r.
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