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Recenzja
dotyczaca postepowania habilitacyjnego na podstawie osiagniecia naukowego
pt. ,Ocena aktywnosd I funkcjl ukladu oksytocynergicznego w modelu zwierzecym
nadciénienia tetniczego SHR | pozawatowej niewydofnosci seroa” oraz pozostalego dorobku
dr n. med. Agnleszki Barbary Wsét

I Kariera zawodowa | naukowa

Dr n. med. Agnieszka Barbara Wsét w 2007 roku uzyskata dyplom lekarza medycyny na Wydziale
Lekarskim Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego (WUM). W tym samym roku rozpoczela prace w
Katedrze | Zakiadzie Fizjologii Doswiadczalne] i Klinicznej Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego na
stanowisku asystenta, a od 2012 roku pracuje w tej jednostce na stanowisku adiunkta. W 2009
rozpoczela prace w Klinice Kardiologii, Nadciénienia Tetniczego i Choréb Wewnetrznych It Wydziatu
Lekarskiego WUM w Wojewddzkim Szpitalu Brédnowskim w Warszawie. Habilitantka efektywnie taczyla
swéj rozwé} 2awodowy | prace Klinicznq z dziatalnoscia naukowa. W 2014 roku zostata specjalisty choréb
wewngtrznych, a w 2019 roku specjalisty kardiologiem. W 2018 przebywala na stazu zagranicznym w
Katedrze Neurobiofogil i Fizjologii Zwierzat na Wydziale Biologii i Medycyny Przedidinicznej Uniwersytetu
w Ratyzbonie w Niemczech. Stopieri naukowy doktora nauk medycanych uzyskata w 2012, na | Wydziale
Lekarskim WUM, na podstawie, wyrbinione] przez wiasciwe gremia, rozprawy doktorskiej pt. .Rola
oksytocyny w neurogennej regulagji ukladu krgzenia u szczuréw x niewydolnosciq serca oraz u szczuréw
z nadciénieniem tetniczym SHR”, l:térej promotorem byla Pani Prof. dr hab. n. med. Ewa Szaepaﬁska—

zdnzonmsr.o

n Osiagniecie naukowe bedacego przedmiotem rozprawy habilitacyjnej

Osiagniecie naukowe pt. ,Ocena aktywnosdi i funkcji uktadu oksytocynergicznego w modelu
2wierz¢cym nadci$nienia tetniczego SHR i pozawaltowej niewydolnoéci serca” stanowi cyki 4 prac
oryginalnych i jednej pogladowej, powigzanych tematycznie | opatrzonych komentarzem. Prace
opublikowano w latach 2014-2022 w czasopismach listy filadelfijskiej, a ich sumaryczny IF wynosi
18,725, za$ punktacja wg MNISW 450 pkt. Pozycja pierwszego autora i autora korespondujgcego w 4
pracach oraz deklarowany udziat dowodzi kluczowej roli Habilitantki w procesie powstawania prac.

Prace wchodzace w skiad osiggniecia naukowego s3 naturaing kontynuacjq badart Habilitantki
rozpoczgtych w toku przygotowait rozprawy doktorskiej. Wiodgca hipoteza badawcza zakiada, iz
oksytocyna, neurohormon biorgcy udziat w regulacji reakcji biochawlorainych | humoralnych w reakcji
organizmu na stres i jednocze$nie petiacy nie w petni jeszcze poznane funkcje regulacyjne w fizjologil
i patologii uktadzie krazenia, moze by¢ waznym czynnikiem kompensujacym niekorzystne reakcje tego
ukfadu na bodziec stresowy. Prezentowany cykl prac jest spdjny tematycznie i przedstawia wyniki
badan przedklinicznych, w ktérych zastosowano trudne metodycznie | pracochtonne zwierzece modele



choréb ukiadu sercowo-naczyniowego, badania ex vivo na izolowanych kardiomiocytach a takie
metody biologii molekulamej, biochemii i obrazowania.

Do waznych odkry¢ Habilitantki stanowigcych wkiad w rozwéj nauki zaliczam miedzy innymi:
Wykazanie, e endogenna oksytocyna odgrywa kiuczowg role w zapobieganiu przyrostom ciénienia
tetniczego w odpowiedzi na silne bodice stresowe w warunkach fizjologicznych Ponadto, po raz
pierwszy wykazano w warunkach in vivo, iz presyjne osrodkowe dziatanie oksytocyny jest wynikiem
jej dziatania na receptory wazopresynergiczne typu V1. Nowatorskie wyniki Habilitantki dowodza
réwniez, ze u SHR dochodzi do zaburzenia aktywnosci endogennego ukladu oksytocynergicznego,
natomiast dokomorowa infuzja oksytocyny zmniejsza reakcje presyjng na ostry bodziec stresowy u
tych zwierzat. Habilitantka uzyskata intersujqoe wyniki badajgc udzial oirodkowego ukiadu
oksytocynergicznego w regulacji ci$nienia tetniczego w warunkach ekspozycji na przewlekly, lagodny
stres zaréwno u SHR, jak i u szczur6w WKY. Dowiodia bowiem, i2 dokomorowa infuzja oksytocyny
obniza spoczynkowe wartosci ci$nienia tetniczego w obu badanych grupach. Ponadto, diugotrwata
ekspozycja na tagodny stres u SHR nie zwieksza presyjnej odpowiedzi na ostry bodziec stresowy.
Habilitantka wykazata takie, ize w przebiegu pozawatowej niewydolnosci serca rosnie aktywno$é
ukfadu oksytocynergicznego w sercu normotensyjnych szczuréw szczepu Sprague-Dawley.
Habilitantka slusznie wskazuje na celowos¢ dalszych badan, w celu potwierdzenia roli oksytocyny w
rozwoju niewydolnosci serca w $wietle niejednoznacznych danych otrzymanych w innych modelach
eksperymentalnych. Podobnie, zwiekszenie aktywnosdci sercowego ukiadu oksytocynergicznego
wykazata w hipertroficznym mieéniu lewe] komory u SHR. Dokonaniem Habilitantki, ktére bezspomie
zastuguje na podkreslenie i stanowi wktad w wiedze w obszarze kardiologii i farmakologii
przedklinicznej, jest nowatorskie opracowanie metodologii przewlektego stresu oraz poszerzenie
charakterystyki zwierzecych modeli choréb ukladu sercowo-naczyniowego o dane dotyczace ukiadu
oksytocynergicznego oraz interakcji oksytocyny z receptorami typu Via dla wazopresyny. Wigczona do
cyklu habilitacyjnego praca pogladowa podsumowuje dotychczasowe badania nad oksytocynq i
wazopresyng w regulacji czynnoséci ukladu sercowo-naczyniowego w warunkach fizjologicznych i
chorobach ukiadu sercowo-naczyniowego. Opracowanie to jest cennym komentarzem do czesci
eksperymentalnej cyklu, ma tez duze walory edukacyjne i potwierdza ekspercka wiedze Habilitantki.

Przedkiiniczne badania Habilitantki wskazuja na potencjat terapeutyczny oksytocyny lub jej
agonistéw w prewencjifterapii nadcisnienia tetniczego i niewydolnosci serca. Nabieraja tez one
specjalnego znaczenia w czasach charakteryzujgcych sie rosngcy tendencja choréb uktadu sercowo-
naczyniowego.

S e e naukowe Habilitantki ce
a stanowi whkiad w rozwéj nauk m ch, tym samym zostala
przestanka nadania stopnia doktora habilitowanego okreslona w art. 219 ust. 1 pkt 2 lit. b ustawy z
dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyiszym | nauce.

m. Aktywnos$¢ naukowa Habilitantkd

Petny dorobek naukowy dr n. med. Agnieszki Barbary Wsét obejmuje 34 prace naukowe {w
tym 4 przypadki kliniczne i 3 monografie). Wg danych Biblioteki Uczelnianej WUM z dnia 22.08.2022
faczny IF prac opublikowanych przed i po doktoracie wynosi 51,735, punktacja wg MNiSW -~ 1110,
liczba cytowari — 158, Indeks Hirscha — 8 (dane wg. Scopus). Nalezy podkresli¢ fakt, 2e wiekszo$¢ prac
oryginalnych zostata opublikowana w czasopismach indeksowanych IF, a takze to, Ze Habilitantka jest
pierwszym autorem wigkszoéci z nich. W mojej ocenie sg to zadowalajgce wskainiki, zwaiywszy na
réwnolegly, dynamiczny rozwdéj zawodowej kariery Habilitantki.

Habilitantka upowszechniata wyniki swoich badari i aktualng wiedze kardiologiczng w formie
wyktadéw i prezentacji zjazdowych na forach naukowych polskich i zagranicznych. Specjalnego
podkresienia wymaga wspétautorstwo 20 rozdziatéw (Habilitantka jest pierwszym autorem 14 z nich)
w ksigzkach takich wydawnictw jak: Wydawnictwo Lekarskie PZWL, Wydawnictwo Czelej, Medical
Education i Medycyna Praktyczna. S3 to wartoéciowe aktywnosci naukowe, bedace dowodem duiej
wiedzy Habilitantki oraz pasji w jej przekazywaniu. Powierzanie Habilitantce funkcji recenzenta pracw



czasopismach o zasiegu migdzynarodowym dowodzi uznana $rodowiska naukowego dla jej wiedzy i
kompetencji.

Przebieg pracy zawodowej Habilitantki wskazuje, e jest osoba o sprecyzowanych
zainteresowaniach naukowych, co dia kandydatki do samodzieinej pracy naukowej stanowi dobrg
rekomendacje. Dr n. med. Agnieszka Barbara Wsé! jest od 16 lat zwigzana zawodowo z Zakladem
Fizjologii Doswiadczalnej i Klinicznej WUM, jednostks, ktéra nalezy do czolowych prowadzacych
badania nad ukladem oksytocynergicznym. Pierwsze prace badawcze Habilitantki dotyczyly roli
wydzielanej w mézgu oksytocyny w hamowaniu reakcji sercowo-naczyniowych na bodice stresowe i
udowednily ochronny wplyw tego peptydu w warunkach fizjologicznych i patologii ukfadu sercowo-
naczyniowego. Kolejne badania dotyczyly roli oérodkowego ukladu angiotensynergicznego i jego
interakcji 2 mézgowym ukladem wazopresynergicznym w zaburzeniach regulacji ukfadu krasenia
cbserwowanych po zawale serca w warunkach podstawowych i podczas stresu. Habilitantka
uczestniczyla réwniet w badaniach nad wplywem diety wysokosodowej na gospodarke wodno-
elektrolitowq i przebudowe miesnia sercowego u szczuréw po zawale serca.

Po uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych kontynuowata badania, rozpoczete w ramach
doktorskiego grantu Komitetu Badart Naukowych, dotyczace roli oksytocyny w neurogenne]j regutadji
uktadu krazenia w modelach eksperymentainych. Prace, wykonane w zwierzecych modelach choréb
serca | naczynh, obejmowaly takie znaczenie oSrodkowego uktadu angiotensynergicznego i jego
interakcje z mézgowym ukladem wazopresynergicznym w zaburzeniach regulacji ukladu krazenia
obserwowanych po zawale serca w warunkach podstawowych | podczas stresu. Uzyskane wyniki
pozwolily na konkhzje méwiacy, i2 zaburzenie o$rodkowej regulacji ukltadu kraienia przez ukiad
angiotensynergicany | wazopresynergiczny w okresie pozawalowym moze mie¢ wplyw na progresje
niewydolnosd serca, nasilong w trakcie ekspozycjl na stres. W kolejnych badaniach wykazano, ze
rozwijajaca sie po zawale serca oraz i pod wplywem przewleklych bodicéw stresowych anhedonia ma
zwiqzek 2 pobudzeniem osrodkowych receptoréw typu V1 dla wazopresyny. W kolejnym cykiu badat,
dotyczacym znaczenia substancji endogennych w ofrodkowej regulacji parametréw sercowo-
naczyniowych u zwierzat doswiadczalnych, wykazano presyjne dziatanie o$rodkowo podanej apeliny,
ktére byto modyfikowane przez diete wysokokaloryczng i ekspozycje na przewlekly stres. Wskazano
réwniez interakcje migdzy oSrodkowym ukladem wazopresynergicznym i oreksyng w przebiegu
nadcisnienia tetniczego u SHR i w warunkach fizjologicznych. Habilitantka prowadzita réwniez badania
Idiniczne, oceniajac przydatnos¢ analizy zmiennoici zatamka P w tescie wysitkowym w przewidywaniu
istotnych zweten w naczyniach wieficowych.

Habilitantka ma w swoim dorobku prace, ktére powstaly we wspéipracy z kilkoma
zagranicznymi oSrodkami naukowymi. We wspélpracy z naukowcami z Wydziatu Psychiatrii,
Harvardzkiego Uniwersytetu Medycznego w Bostonie badata aktywno$¢ ukladu oksytocynergicznego
w sercu SHR. W ramach wspétpracy z naukowcami z Narodowego Uniwersytetu Medycznego Pirogova
w Winnicy w Ukrainie opracowata antropogeniczng koncepcje wplywu stresu grawitacyjnego na
przecigzenie i rozwdj patologii ukladu kraZenia. Kolejna zagraniczna wspétpraca, z naukowcami z
Wojskowe] Akademii Medycznej w Kijowie, dotyczyta oceny rokowania i opracowania skali ryzyka
zgonu u pacjentdw po zawale serca z uniesieniem odcinka ST (STEMI) na podstawie analizy populacji
rejestru STIMUL. )

Habilitantka ma wieloletnie doswiadczenie w pozyskiwaniu i kierowaniu projektami naukowymi,
cho¢ nie kierowala dotad duiym grantem badawczym. Byta gléwnym wykonawcy grantu
promotorskiego Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyiszego (w latach 2010-2012) pt.,, Rola oksytocyny
w regulacji ukladu krgienia u szczuréw z niewydolnosciq serca oraz u szczuréw z nadciénieniem tetniczym
SHR"; kierownikiem dwéch Projektéw Miodego Badacza WUM pt. ,Ocena aktywnosci ukladu
oksytocynergictnego w modelu zwierzecym pozawalowej niewydolnoici serca | samoistnego
nadcidnienia tetniczego® (w latach 2014-2015) oraz projektu pt. ,Rola ukladu oksytocynergicznego w
zwierzecym modelu samoistnego nadcisnienia tetniczego SHR w spoczynku i w warunkach przewleklego
stresu” (w latach 2015-2016) oraz promotorem mini-grantu studenckiego WUM pt. , Ocena wplywu diety
na zdolnos¢ pecherzykéw zewngqtrzkomdérkowych do modyfikacji rozleglosci uszkodzenia niedokrwienno-
reperfuzyjnego migénia sercowego u szczuréw” (w latach 2020-2022). Sumujgc te czeéé recenzji
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wyraiam opinie, iz dr n. med. Agnieszka Barbara Wsét posiada dorobek naukowy o znacznej wartosci
merytorycznej, umiejetnoéé planowania | prowadzenla zespolowej pracy badawaej oraz
pozyskiwania grantéw naukowych.

Podkreflenia wymaga fakt réinorodnej dziatalno$ci Habilitantki na rzecz maderzystej uczelni
oraz $rodowiska naukowego i zawodowego. Naleig do niej miedzy innymi: promotorstwo pomocnicze
w przewodnie doktorskim, promotorstwo licznych prac licencjackich, szkolenia lekarzy i farmaceutéw
z 2akresu aktualnej wiedzy kardiologicznej, recenzowanie i nadzér merytoryczny nad przygotowaniem
podrecznikéw do nauki biologii na poziomie podstawowym i licealnym, czionkostwo w komitetach
naukowych i organizacyjnych konferencji naukowych i edukacyjnych, udziat w pracach zespotu ds.
budowy i organizacji Centrum Symulacji Medycznych WUM . Précz tego wypeinia inne statutowe
obowiqzki dydaktyczne i organizacyjne nauczyciela akademickiego na kilku wydziatach WUM.

Dr n. med. Agnieszka Barbara Wsét zostala nagrodzona w 2011 roku z2a aktywno$¢ naukowq i
dydaktyczna Nagroda Zespotowa Ministra Zdrowia za cykl 9 publikacji nad rolg angiotensyny II,
wazopresyny, oksytocyny i cytokin prozapainych w zaburzeniach osrodkowej regulacfi krazenia w
pozawatowej niewydolnoéci serca i stresie. W 2012 roku otrzymata Zespotowq Nagrode Dydaktyczng |
stopnia JM Rektora WUM. W roku 2022 otrzymata Zespolowa Nagrode za osiggniecia naukowe Ml
stopnia JM Rektora WUM.

v. Konkluzja

Stwierdzam, #e dr n. med. Agnieszka Barbara Wsét speinia przestanki nadania stopnia

doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych okreélone w art. 219 Ust. 1 ustawy, z dnia 20
lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyiszym i nauce, bowiem posiada stoplefi doktora, osiggnigcie

naukowe stanowigce znaczny wkiad w rozwéj nauk medycznych odnoszgcych sie do fizjologii i patologii

ukiadu sercowo-naczyniowego oraz wykazuje znaczaca aktywno$éé naukowy. Waioskuje zatem do
Nauk Uniw M w_Warszawie o
postepowania habilitacyinego.

Prof. dr hab. n. farm. Ewa Chabielska
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