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osiggnie¢ nankowych, w tym cyklu publikacji pt.
»Wphyw mutacji lekoopornosci HIV-1 oraz parametréw immunologicznych
na wybrane aspekty leczenia antyretrowirusowego”, przedstawionych przez
dr. n. med. Andrzeja Zaleskiego jako osiagniecie naukowe w postepowaniu o nadanie
stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu,
w dyscyplinie nauki medyczne.

Niniejsza recenzj¢ sporzadzono w odpowiedzi na pismo z dnia 24 czerwca 2026 r.
Przewodniczacej Rady Naukowej Dyscypliny Nauk Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego (WUM), prof. dr hab. n. med. i n. o zdr. Marty Strugi, informujace o powotaniu mnie
przez Radg Naukowa Dyscypliny Nauk Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
na recenzenta w postgpowaniu w sprawie nadania stopnia doktora habilitowanege dr. n. med.
Andrzejowi Zaleskiemu w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, w dyscyplinie nauki
medyczne.

Recenzje sporzadzono na podstawic art. 219 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo
o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. z 2018 r. poz. 1668 z p6zn. zm.).

Podstawe opracowania recenzji stanowila dokumentacja przedlozona w post¢gpowaniu
w sprawie nadania stopnia doktora habilitowanego, obejmujaca: (i) osiggniecie naukowe bedace
cyklem publikacji pt. ,, Wphw mutacji lekoopornosci HIV-1 oraz parametrow immunologicznych na
wybrane aspekty leczenia antyretrowirusowego” oraz (if) pozostaty dorobek naukowy i informacje
dotyczace aktywnosci naukowej Habilitanta, zgodnie z wymogami okre$lonymi w obowiazujgcych
przepisach,

1. Ocena przebiegu pracy zawodowej Kandydata

Pan dr n. med. Andrzej Zaleski jest lekarzem, specjalistg w dziedzinie pediatrii (od 2018 r.)
oraz chor6b zakaznych (od 2020 r.). W 2009 r. ukonczyl z wyrdznieniem studia na Il Wydziale
Lekarskim Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego (WUM). Nastepnie, w 2018 r., uzyskat
stopien dokfora nauk medycznych na 1 Wydziale Lekarskim WUM na podstawie rozprawy
doktorskiej pt. ,,Ocena wspotwystgpowania nadmiernej wiotkosci tkanki fgcznej i zaparcia
czynnosciowego w populacji dziecigcef™.

W latach 2013-2015 pracowat jako asystent w Klinice Gastroenterologii i Zywienia Dzieci
WUM. Nastepnie, w latach 2015-2019, byl zatrudniony w Klinice Pediatrii z Oddzialem
Obserwacyjnym WUM, gdzie pracowal jako asystent oraz prowadzit dzialalnoé¢ dydaktyczng.
Od 2019 r. jest zwigzany z Klinikg Chorob Zakaznych, Tropikalnych i Hepatologii WUM,
poczatkowo na stanowisku asystenta, a nast¢pnie adiunkta. Rownocze$nie od 2019 r. jest
zatrudniony w Wojewddzkim Szpitalu Zakaznym w Warszawie na stanowisku starszego asystenta.
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W ramach rozwoju kompetencji klinicznych i naukowych Habilitant odbyl trzy staze, w tym
w Szpitalu Uniwersyteckim w Elche (Hiszpania) w ramach programu Erasmus+, w Szpitalu
Uniwersyteckim Vatl d’Hebron w Barcelonie w ramach programu EACS Exchange Program oraz
w Krajowym Osrodku Medycyny Tropikalnej Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego w Gdyni.
Staze te naleZy oceni¢ pozytywnie jako istotny element rozwoju zawodowego Kandydata,
Przedstawiona dokumentacja nie zawiera jednak informacji dotyczacych czasu ich trwania,
co utrudnia pelng oceng ich zakresu. Dotychczas odbywane staze nie przelozyly si¢ na publikacje
naukowe, a jedynym udokumentowanym efektem stazu w Gdafiskim Uniwersytecie Medycznym
jest doniesienie konferencyjne.

W latach 2014-2018 Habilitant uczestniczyl w kilku zagranicznych kursach z zakresu
gastroenterologii dziecigeej 1 chordéb zakaznych, z ktorych trzy odbyly si¢ dzigki uzyskanym
stypendiom, w tym stypendium Europejskiego Towarzystwa Gastroenterologii, Hepatologii
i Zywienia Dzieci (ESPGHAN). $wiadczy to o aktywnym dazeniu Kandydata do podnoszenia
kwalifikacji zawodowych oraz poszerzania wiedzy specjalistycznej.

Habilitant aktywnie uczestniczy w realizacji badan naukowych finansowanych ze §rodkéw
WUM oraz ze zrodel zewnetrznych. Jest kierownikiem i wykonawca dwdch projektow
realizowanych w ramach zatrudnienia w WUM (jeden zakoficzony, drugi w trakcie realizacji).
Uzyskal rOwniez grant Polskiego Towarzystwa Naukowego AIDS (2025), w ktérym pelni funkcije
glownego wykonawcy. Przedstawiona dokumentacja nie zawiera jednak informacji dotyczacych
wysokosci przyznanego finansowania, okresu realizacji poszczegdlnych projektéw ani efektdéw ich
realizacji, takich jak publikacje czy doniesienia konferencyjne. Pewien niedosyt moze rowniez
budzi¢ brak doswiadczenia w kierowaniu projektami finansowanymi przez krajowe agencje
grantowe, takie jak Narodowe Centrum Nauki c¢zy Naredowe Centrum Badan i Rozwoju.
Okolicznosci te nie wptywaja jednak na mojg pozytywng oceng aktywnosci naukowej Kandydata.

Kandydat prowadzi wspélprace z licznymi krajowymi i zagranicznymi ofrodkami
naukowymi, uczestniczagc w realizacji pigeiu wicloodrodkowych projektdéw badawczych (trzy
zakonczone oraz dwa bedace w trakcie realizacji). Na szczegdlne podkreslenie zashuguje wspodlpraca
dotyczaca badafi nad lekooporoscig HIV-1 w Polsce, ktdrej efektem sg cztery publikacje naukowe.
Wyniki pozostalych zakonczonych projektdow réwniez zostaly opublikowane. W ramach
wspolpracy z Instytutem Medycyny Tropikalnej w Gdyni, dotyczacej badan nad malarig w Polsce,
trwaja obecnie prace nad przygotowaniem manuskryptu. Wspoétpracg naukows Kandydata oceniam
pozytywnie, poniewaz znajduje ona odzwierciedlenie w opublikowanych wynikach badaf oraz
stwarza perspektywy dalszego rozwoju naukowego.

Aktywnos¢ ekspercka Kandydata jest na obecnym etapie kariery umiarkowana i obejmuje
wykonanie pigciu recenzji manuskryptow naukowych oraz pehienie funkeji recenzenta podczas
Warsaw Intemational Medical Congress (WIMC) w latach 2023-2026. Stanowi ona jednak dobra
pedstawe do dalszego rozwoju aktywnosci eksperckiej, zwlaszcza na forum mi¢dzynarodowym.

Kandydat aktywnic prezentowal wyniki swoich badan podczas krajowych i zagranicznych
konferencji naukowych, kursow oraz warsztatow. Byt wielokrotnie nagradzany, otrzymujac m.in.
nagrody za publikacje navkowe i rozdzialy w ksiazkach przyznane przez Polskic Towarzystwo
Naukowe AIDS (2), Rektora WUM (4) oraz Zarzad Fundacji Rozwoju Nauki w Wojewddzkim
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Szpitalu Zakaznym w Warszawie (4). Na szczegblne podkreSlenie zashuguja réwniez dwa
migdzynarodowe wyroznienia uzyskane podczas kurséw organizowanych przez American-Austrian
Foundation (AAF) w Salzburgu (Austria): The Children's Hospital of Philadelphia for Excellent
Case Presentation (2017) oraz Weill Cornell Medicine for Academic Excellence and Excellent Case
Presentation (2018).

Reasumujac, przebicg kariery zawodowej i aktywnosci naukowej Habilitanta Swiadczy
o konsekwentnym rozwoju kompetencji klinicznych i badawczych. Kandydat wykazuje si¢ rosngca
samodziclnoscia naukowa, aktywnie rozwija wspdlprace krajowa i migdzynarodowa oraz
systematycznie poszerza swdj dorobek naukowy. Mimo pewnych ograniczef dotyczacych
doswiadczenia w kierowaniu projektami finansowanymi przez zewngtrzne agencje grantowe oraz
stosunkowo niewielkiej aktywnoéci eksperckiej, caloi¢ dotychczasowych osiggnigé oceniam
pozytywnie i uznaje za odpowiadajgca wymaganiom stawianym kandydatom ubicgajacym si¢
o stopien doktora habilitowanego.

2. Ocena osiggni¢cia naukowego bedacego podstawg postgpowania habilitacyjnego

Habilitant przedstawil do oceny osiggniecie naukowe pt. ,,Wphw mutacji lekoopornosei
HIV-1 oraz parametréow immunologicznych na wybrane aspekiy leczenia antyretrowirusowego”,
skladajace sie z cyklu szefciu powigzanych tematycznie oryginalnych artykuldw naukowych
opublikowanych w czasopismach ujetych w ministerialnym wykazie czasopism naukowych.
W skiad osiggnigcia habilitacyjnego wchodza nastgpujace publikacje:

[P#1] Zaleski A, Lembas A, Dyda T, Siwak E, Osinska J, Suchacz M, Stempkowska-Rejek J,
Strycharz M, Orzechowska J, Wiercifiska-Drapato A. Changes in Primary HIV-1 Drug Resistance
Due to War Migration from Eastern Europe. J Immigr Minor Health. 2024 Feb;26(1):15-22.

IF = 1,8; MNiSW = 70; Q3; pierwszy autor
[P#2) Zaleski A, Lembas A, Dyda T, Osinska J, Jablonska J, Stempkowska-Rejek J, Orzechowska
J, Wiercinska-Drapatoc A. Drug Resistance Mutations (DRMs) for Long-Acting Injectable
Cabotegravir and Rilpivirine (CAB/RPV LAI) in the HIV-1 Subtype A6 Epidemic in Poland.
Microorganisms. 2025 Feb 1;13(2):321,
IF = 4,20; MNiSW = 40; Q2; pierwszy autor
[P#3] Zaleski A, Lembas A, Osinska J, Dyda T, Suchacz M, Stempkowska-Rejek J, Orzechowska
J, Wiercifiska-Drapalo A. The Epidemiology of HIV-1 Resistance to Two-Drug Regimens in
Multicenter Cohort From Poland-A Cross-Sectional Study. Health Sci Rep. 2026 Mar
19;9(3):e71997.
IF = 2,1; MNiSW = 20; Q2; pierwszy autor
[P#4] Zaleski A, Lembas A, Dyda T, Osifiska J, Jabtofska J, Stempkowska-Rejek J, Orzechowska
J, Wiercifiska-Drapalo A. Ne Association Between HIV-1 Subtype and Primary Resistance
Mutations with CD4 Reconstitution During Effective Antiretroviral Treatment: An Observational,
Cohort Study. Int ] Mol Sci. 2025 Feb 7;26(4):1410.
IF = 4,9; MNiSW = 140; Q1; pierwszy autor
[P#5] Lembas A, Zateski A, Mikula T, Kozlowska J, Wiercifiska-Drapato A. Changes in the lipid

profile in people with HIV after one year of antiretroviral therapy - the significance of immune
parameters, 1JID Reg. 2025 Feb 13;14:100602.
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IF = 1,7; MNiSW = §; Q3; drugi autor, autor kerespondujacy

[P#6] Lembas A, Zaleski A, Mikula T, Koztowska J, Wiercinska-Drapalo A. Proinflammatory
Riomarkers and Clinical Factors Associated with Long-Term Mortality in People with HIV. Viruses.
2025 Feb 11;17(2):243.

IF = 3,5; MNiSW = 100; Q2; drugi autor, autor korespondujacy

Faczna wartoé¢ wspdlczynnika Impact Factor (IF) publikacji wchodzacych w sklad
osiggniecia habilitacyjnego wynosi 18,2, a ich laczna punktacja wedlug wykazu Ministra Nauki
i Szkolnictwa Wyzszego (MNiSW) wynosi 375 punktow, Wszystkie publikacje stanowig oryginalne
prace naukowe.

Wiodacy wkiad Habilitanta w powstanie przedstawionego cyklu publikacji zostal wiasciwie
udokumentowany i nie budzi watpliwosci. We wszystkich pracach Kandydat wystgpuje jako
pierwszy autor (4) lub drugi autor pehigey jednocze$nie funkcje autora korespondujacego (2).
Dokumentacje uzupelniajg szczegolowe opisy wkladu autorskiego Habilitanta do poszczegdlnych
publikacji, co pozwala na jednoznaczng oceng jego istotnego udzialy w przygotowaniu osiagnigeia
habilitacyjnego.

Zainteresowania naukowe i zawodowe Habilitanta obejmuja analize zmian zachodzacych
w epidemiologii molekularnej zakazen wirusem HIV-1. W ramach prowadzonych badah Habilitant
analizowal geograficzne zroZnicowanie wystgpowania poszczegoéinych subtypdw wirusa oraz
czesto§é wystepowania mutacii zwigzanych z lekoopomoscis, a takze oceniat ich potencjalny wplyw
na skuteczno$¢ stosowanych schematdéw terapeutycznych. Tematyka ta jest istotna zaréwno
z klinicznego, jak i spotecznego punktu widzenia. Waznym obszarem zainteresowan Habilitanta jest
rowniez odbudowa funkcji ukladu immunclogicznego w warunkach skutecznej supres;ji
wirusologicznej, z uwzglgdnieniem subtypu wirusa oraz obecnodci pierwotnych mutacji
Ilekoopornosci, a takZze pozawirusowe aspekty terapii antyretrowirusowe;j.

W pierwszej publikacji cyklu (P#1) Habilitant przedstawil wyniki wieloosrodkowego
badania przekrojowego przeprowadzonego w grupie 117 pacientéw zakazonych wirusem HIV-1,
przebywajagcych na terenie Polski w latach 2020-2022, ktorzy nie byli wczeéniej leczeni
antyretrowirusowo, Celem badania byla ocena czgstodci wystgpowania () poszczegélnych
subtypéw wirusa HIV-1 oraz (if) pierwotnych mutacji zwiazanych z opornoécia na leki z grupy
nukleozydowych i nienukleozydowych inhibitorow odwrotnej transkryptazy oraz inhibitoréw
proteazy, w okresie wzmozonego naplywu migrantbw z Ukrainy. U wszystkich pacjentéw
przeprowadzono genotypowanie lekoopomoéci w regionach genu pol kodujacych proteazg
i odwrotna transkryptaze, wykorzystujac sekwencjonowanie metodg Sangera. Subtyp wirusa HIV-
1 okreslono na podstawie analizy sekwencji fragmentéw genu pol. Immunofenotypowanie oraz
ocene liczby limfocytow T CD4+ i CD8+ przeprowadzono z wykorzystaniem cytometrii
przeptywowej. Habilitant wykazal statystycznie istotnie wicksza czesto$¢ wystepowania subtypu A
wirusa HIV-1 wérdd pacjentéw pochodzacych z Ukrainy oraz subtypu B wsrdd pacjentdw polskich.
Mutacje zwigzane z lekoopornoscia wykryto u 44% wszystkich badanych. Poréwnanie czgstosei
wystepowania tych mutacji w analizowanych grupach, a takze w podgrupach zakaZonych
podtypami A i B wirusa HIV-1, nie wykazalo istotnych réznic. Co istotne, wéréd pacjentow polskich
mutacje zwigzane z opornoscia na wiele lekéw wystepowaly istotnie czeéciej. Uzyskane wyniki
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wskazuja na wigkszy udzial subtypu A wirusa HIV-1 wéréd pacjentdéw pochodzacych z Ukrainy,
bez stwierdzenia zwigkszonej czgstoSci wystgpowania szczepow wiclolekoopornych w tej grupie.
Wyniki te majg istotne znaczenie poznawcze dla charakterystyki molekularnej epidemiologii HIV-
1 w Polsce w okresie nasilonego napltywu migrantéw z Ukrainy oraz wskazuja na zasadno§¢
kontynuowania molekularnego nadzoru nad wystgpowaniem wariantoéw wirusa i mutacji
Zwiazanych z lekoopornoscia.

W drugiej publikacji cyklu (P#2) Habilitant przeanalizowal wystgpowanie poszczeg6lnych
subtypéw wirusa HIV-1 oraz mutacji zwigzanych z opornoécig na kabotegrawir (CAB) i rilpiwiryng
(RPV), stosowane w diugo dzialajacej terapii antyretrowirusowej podawanej w postaci iniekcji,
w wieloosrodkowym, obserwacyjnym badaniu przekrojowym przeprowadzonym w latach 2023-
2024 w grupie 357 pacjentéw zakazonych wirusem HIV-1. W badanej grupie 69% stanowili
obywatele Polski, natomiast 26% osoby pochodzace z krajow bylego Zwigzku Radzieckiego.
Przeprowadzono genotypowanie lekooporno$ci w regionach genu pol kodujacych proteaze,
odwrotng transkryptaze i integraze, z wykorzystaniem sekwencjonowania metoda Sangera. Wsréd
badanych 45% o0s6b bylo zakazonych podtypem B, a 50% podtypem A6. W tej drugiej grupie u 87%
0s0b stwierdzono polimorfizm L741, zwigzany ze zmniejszong wrazliwoscia na kabotegrawir.
Podtyp A6 wystepowat istotnie czgéciej u kobiet niz u meZczyzn (66% vs 46%) oraz wirdd
migrantdw niz wérod obywateli Polski (77% vs 39%). Okolo 40% badanych charakteryzowalo si¢
obecnoscig mutacji zwigzanych z opornoscia na CAB/RPV albo zakazeniem podtypem A6
Z obecnoscia polimorfizmu L741. U blisko 5% pacjentéw stwierdzono wspolwystepowanie obu
czynnikow. W porownaniu z zakazeniami podtypem B, zakaZenia podtypem A6 charakteryzowaly
si¢ istotnie czestszym wystepowaniem glownych mutacji zwigzanych z opornoscia na leki, w tym
mutacji dotyczacych nienukleozydowych inhibitorow odwrotnej transkryptazy (8,5% vs 1,9%) oraz
RPV (5,1% vs 0,6%). Wyniki te wskazujg na znaczenie uwzgledniania zréZnicowania genetycznego
wirusa przy kwalifikacji do dilugo dzialajacej terapii CAB/RPV oraz na potrzebe dalszego
monitorowania ¢z¢stosci wystgpowania podtypu A6 i zwigzanych z nim markerdw zZmniejszonej
wrazliwosci na te leki.

W trzeciej publikacji (P#3) Habilitant ocenit czgsto$¢ wystgpowania mutacji zwigzanych
z opornoécig HIV-1 na dwa najczesciej stosowane schematy dwulekowe: doustny dolutegrawir
w polaczeniu z lamiwudyna (DTGH3TC) oraz kabotegrawir w polgczeniu z rilpiwiryng
{CAB+RPYV), podawany w postaci iniekcji. Badanie miato charakter wielooSrodkowego badania
przekrojowego i obejmowalo 333 pacjentow w latach 2023-2024. Genotypowanie lekoopomosci
przeprowadzono metoda Sangera w regionach genu pol kodujacych proteazg, odwrotng
transkryptazg i integraze. Wigkszos¢ badanych (82%) stanowily osoby wczesniej nieleczone,
a podtyp A6 odpowiadal za 49,8% zakaZzen. W grupie oséb wczeéniej nieleczonych czgstosé
wystepowania picrwotnych giéwnych mutacji opornociowych wobec co najmniej jednego leku
wynosita od 1,5% dla DTG+3TC do 4,4% dla CAB+RPV. Wiréd pacjentdéw wezeéniej leczonych,
u ktorych wystapitlo niepowodzenie terapii lub doszlo do jej przerwania, czestosé nabytych
giéwnych mutacji oporno$ciowych wynosila odpowiednio 11,7% dla DTG+3TC i 6,7% dla
CAB+RPV, natomiast czesto$§¢ wszystkich nabytych mutacji oporno§ciowych siggata 16,7-23,3%.
Wyniki wskazuja, ze oporno$¢ na analizowane schematy dwulekowe u 0s6b wczeéniej nieleczonych
pozostaje zjawiskiem stosunkowo rzadkim i miesci si¢ w zakresie obserwowanym w innych
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kohortach europejskich. Odmienng sytuacje obserwowano u pacjentéw z niepowodzeniem lub
przerwaniem wezeéniejszej terapii, wérdd ktorych nabyta opornos¢ wystepowala u istotnego odsetka
chorych, siggajacego niemal jednej czwartej badanej populacji. Na uwage zashuguje rowniez wysoka
czestos¢ podtypu A6, wskazujaca na jego znaczaca role w aktualnej epidemiologii zakazen HIV-1
w Polsce. Uzyskane wyniki podkre$lajg znaczenie oceny profilu lekoopornosci, szczegélnie
u pacjentdbw z wczesniejszym niepowodzeniem terapii, dla wiasciwego doboru kolejnych
schematéw leczenia, a jednocze$nie dostarczajg istotnych danych dotyczacych aktualnej struktury
genetycznej HIV-1 w Polsce.

Celem czwartej publikacji z cyklu (P#4) byla ocena wplywu podtypu HIV-1 oraz obecnosci
pierwotnych mutacji zwigzanych z lekoopornoscia na rekonstytucj¢ immunologiczng u pacjentow z
uzyskang skuteczng supresja wirusologiczng. W trwajacym cztery lata wieloosrodkowym badaniu
kohortowym, obejmujacym 156 pacjentéw wczesdniej nieleczonych, analizowano podtyp wirusa
HIV-1, obecnosé pierwotnych mutacji warunkujacych opornoéé na leki, liczbg limfocytéw CD4+
oraz stosunek CD4+/CD8+ w trakcie skutecznej terapii antyretrowirusowej. W ramach badania
wykonane m.in. sekwencjonowanie metoda Sangera regionow genu pol kodujacych proteazg
i odwrotng transkryptaze oraz immunofenotypowanie z wykorzystaniem cytometrii przeplywowe;j.
Normalizacje liczby limfocytéw CD4 stwierdzono u 39% pacjentdw, natomiast normalizacje
stosunku CD4+/CD8+ u 27% o0s6b w trakcie terapii antyretrowirusowej. Genotypowanie wykazato
obecnos¢ podtypu B HIV-1 u 75% pacjentdéw, a podtypu A u 22%. Pierwotne mutacje warunkujace
opornosé na leki stwierdzono u 57% badanych. Uzyskane wyniki wskazujg, Ze w badanej populacji
podtyp HIV-1 oraz obecnosé pierwotnych mutacji zwiazanych z lekoopornoscig nie byly istotnie
zwigzane ze stopniem rekonstytucji immunologicznej u pacjentdéw uzyskujacych skuteczng supresije
wirusologiczng. Tym samym publikacja dostarcza danych wskazujacych, ze czynniki te nie muszg
stanowié istotnych determinantéw odbudowy odpowiedzi immunologicznej podczas skutecznej
terapii antyretrowirusowej.

Celem piatej publikacji (P#5) byla analiza profilu lipidowego u 0s6b zakazonych wirusem
HIV-1 oraz ocena zmian parametréw lipidowych w pierwszym roku terapii antyretrowirusowej, ze
szczegblnym uwzglednieniem ich zwigzku z wyj$ciowymi parametrami immunologicznymi. Do
badania wigczono 70 pacjentéw z nowo rozpoznanym zakazeniem HIV-1, ktérzy rozpoczeli terapic
antyretrowirusows, kontynuowali ja nieprzerwanie przez rok i osiagngli calkowits supresj¢
wirusologiczng. Liczbe limfocytéw CD4+, stosunek CD4+/CD8+, miano HIV-1 oraz profil
lipidowy oceniano w momencie rozpoznania zakazenia oraz po 12 miesigcach skutecznej terapii
antyretrowirusowej. Po roku leczenia zaobserwowano istotny wzrost stgzenia cholesterolu
calkowitego, cholesterolu HDL i LDL oraz spadek stgZenia trjglicerydéw. Nizsza wyjsciowa liczba
limfocytéw CD4+ wigzala sig¢ z wyzszym poczgtkowym stgzeniem LDL, natomiast ple¢ Zeniska byta
Zwigzana z wyzszymi stezeniami cholesterolu calkowitego, LDL i cholesterolu nie-HDL. Pacjenci
Z wyjéciowa liczba limfocytow CD4+ < 200/l po roku terapii wykazywali istotnie wyZsze stgzenia
cholesterolu catkowitego, LDL, cholesterolu nie-HDL oraz trojglicerydow w poréwnaniu z osobami
z wyjéciowa liczbg limfocytow CD4+ > 200/pl. Uzyskane wyniki wskazujg na istotne zmiany
profilu lipidowego w pierwszym roku skutecznej terapii antyretrowirusowej, przy czym ich
nasilenic bylo zwigzane z wyjéciowym stanem immunologicznym pacjentéw. Szczegolnie
niekorzystne zmiany parametrow lipidowych obserwowano u 0séb z poczatkowa liczba limfocytow
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CD4+ < 200/ul, co wskazuje na zasadnos¢ regularnego monitorowania profilu lipidowego w trakcie
terapii antyretrowirusowej, zwiaszcza u pacjentéw rozpoczynajacych leczenie z zaawansowanym
niedoborem immunologicznym.

W ostatniej z publikacji cyklu (P#6) Habilitant podjat si¢ oceny wplywu biomarkerow
prozapalnych oraz czynnikow klinicznych na $miertelnos¢ osob zakazonych wirusem HIV. Do
badania wilaczono 72 osoby zakazone HIV, hospitalizowane w latach 2009-2014, ktére
kontynuowaly terapie antyretrowirusowa do 2023 roku. Ocenie poddano wyjsciowy profil lipidowy,
liczbe limfocytow CD4+, liczbe ptytek krwi, stezenie CRP, PCT, TNF-a i VCAM-1, a takze
obecno$¢ wspoétzakazenia wirusami HCV i HBV. Wiclowymiarowa regresja logistyczna wykazala,
ze obecno§¢ HCV oraz podwyzszone stgzenia CRP, PCT i VCAM-1 wigzaly si¢ z wickszym
prawdopodobienistwem zgonu, wskazujac na potencjalng przydatno$é tych parametréw w ocenie
dlugoterminowego ryzyka zgonu u 0s6b zakazonych HIV. Obserwacja nizszych st¢zen cholesterolu
catkowitego i trojglicerydéw u o0s6b, ktore zmarly przedwczesnie, przy braku istotnego zwiazku
tych parametrow ze $miertelnoscia w analizie wielowymiarowej, stanowi natomiast interesujaca
obserwacj¢ wymagajacg weryfikacji w wigkszych badaniach. Wyniki publikacji wskazuja na
potencjalne znaczenie przewleklego stanu zapalnego i wspotzakazenia HCV jako czynnikow
zwigzanych z niekorzystnym rokowaniem w dlugoterminowej obserwacji osob zakazonych HIV.

Podsumowujac, osiagnigcic naukowe pt. . Wpbw mutacii lekoopornosci HIV-1 oraz
parametrow immunologicznych na wybrane aspekty leczenia antyretrowirusowego”, przedstawione
w formie cyklu szesciu publikacji oryginalnych, w ktorych Habilitant odgrywal wiodaca role,
obejmuje badania dotyczace epidemiologii molekularnej HIV-1, lekoopornosci oraz wybranych
immunologicznych, metabolicznych i klinicznych aspektow terapii antyretrowirusowej. Publikacje
wchodzace w sklad osiagnigcia ukazaly sie w indeksowanych w bazach miedzynarodowych
czasopismach naukowych, w tym w jednym czasopidémie z kategorii Q1. W ramach cyklu wykazano
m.in. wysokg czgstos¢ podtypu A6 i jego potencjalne znaczenie w kontekscie stosowania dlugo
dziatajacych schematow zawierajacych kabotegrawir i rilpiwiryne, a takZe istotne znaczenie nabytej
lekocpornoéci u pacjentéw z niepowodzeniem lub przerwaniem wczeénigjszej terapii. Ponadto
oceniono zwiazek cech wirusa z rekonstytucja immunologiczng, wykazano zmiany profilu
lipidowego zalezne od wyjsciowego stanu immunologicznego oraz zidentyfikowano czynniki
potencjalnie zwigzane z dlugoterminowym ryzykiem zgonu. Uzyskane wyniki poszerzaja wiedzg
dotyczaca epidemiologii i lekoopomoéei HIV-1 w Polsce oraz znaczenia wybranych czynnikéw
wirusologicznych, immunologicznych i klinicznych dla leczenia i rokowania pacjentow. W mojej
ocenie przedstawiony cykl stanowi warto§ciowe osiagnigcie naukowe o istotnym znaczeniu
poznawczym i potencjalnych implikacjach dla diagnostyki, monitorowania i optymalizacji terapii
antyretrowirusowej oraz spelia wymagania stawiane kandydatom ubiegajacym sie o stopien
doktora habilitowanego.

3. Ocena pozostalego (niewchodzacego w sklad dziela) dorobku naukowego

Dorobek naukowy Habilitanta, niebedacy czescig osiggniecia naukowego, obejmuje 13 prac
oryginalnych, 27 prac pogladowych, 16 opisow przypadkéw, 3 publikacje pemotekstowe
w suplementach oraz 4 rozdzialy w monografiach. Laczny wskaznik IF tych prac wynosi 75,6, a ich
faczna warto$¢ wedlug punktacji MNiSW - 1578 punktéw. Co istotne, zdecydowana wigkszosé
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publikacji oryginalnych powstata po uzyskaniu stopnia doktora. Na szczegolne podkreslenie
zastuguje znaczacy udziat Habilitanta w ich powstaniu - w ponad potowie tych prac peini on rolg
pierwszego autora lub autora korespondencyjnego. Laczna liczba cytowah publikacji Habilitanta,
z wylaczeniem autocytowan, wynosi 276 wedlug bazy Scopus oraz 249 wedlug Web of Science,
natomiast indeks Hirscha wynosi 7.

Obszary zainteresowan naukowych Kandydata s réinorodne i obejmuja zagadnienia
zwigzane z wybranymi aspektami chorob zakaznych oraz gastroenterologii dziecigcej. Badania te
sg realizowane m.in. w ramach wspdlpracy naukowej z jednostkami krajowymi i zagranicznymi.
Jedng z istotnych aktywnoéci naukowych Habilitanta jest udziat w nadzorze epidemiologicznym
bablowicy wielojamowej w Europie i w Polsce, prowadzonym we wspotpracy z European Union
Reference Laboratory for Parasites (EURL-P), WHO Collaborating Centre for Cystic and Alveolar
Echinococcosis (One Health), Unit of Foodborne and Neglected Parasitic Diseases (DMI) oraz
Instytutem Medycyny Tropikalnej w Gdyni. Habilitant uczestniczyt rowniez w wieloosrodkowych
badaniach dotyczgcych epidemiologii SARS-CoV-2, prowadzonych we wspolpracy z Wojskowym
Instytutem Medycznym w Warszawie, Wojskowym Instytutem Higieny i Epidemiologii
w Warszawie, Centre for Molecular Biophysics w Orléans (Francja), The Houston Methodist
Research Institute and Hospital oraz The University of Texas (USA), a takze Institute of Genetics
and Development of Rennes (Francja). Istotnych wynikow dostarczyty réwniez badania Habilitanta
dotyczace zaburzen czynno$ciowych przewodu pokarmowego oraz diagnostyki i leczenia
eozynofilowego zapalenia przelyku. Dorobek ten dokumentuja wartosciowe publikacje naukowe
w uznanych czasopismach. W dorobku Habilitanta znajduje sie roOwniez wiele prac o charakterze
edukacyjnym, w tym publikacje pogladowe i rozdzialy w monografiach, adresowane do kadry
medycznej i poswigcone przede wszystkim zagadnieniom zwigzanym z zakazeniami wieku
dziecigcego.

Uwazam, ze dorobek naukowy Habilitanta niewchodzacy w sklad osiagnigcia naukowego
jest znaczacy i réznorodny, potwierdza szeroki zakres zainteresowan badawczych Kandydata oraz
jego aktywnoé¢ naukows zarowno w kraju, jak i we wspolpracy z osrodkami zagranicznymi. Na
uwage zashiguje rowniez jego zaangazowanie w badania wieloo$rodkowe oraz rozwijanie réznych
obszarow dzialalnoséci naukowej, obejmujacych zar6wno choroby zakaZne, jak i gastroenterologic
dziecigca.

4. Ocena dzialalnoSci dydaktycznej i organizacyjnej

Kandydat aktywnie uczestniczy w ksztalceniu studentéw kierunku lekarskicgo, Iekarsko-
dentystycznego oraz nauk o zdrowiu w Warszawskim Uniwersytecie Medycznym. Jest opiekunem
Studenckiego Kola Naukowego dzialajacego przy Klinice Choréb ZakaZnych, Tropikalnych
i Hepatologii WUM oraz prowadzi wyklady w ramach kurséw specjalizacyjnych organizowanych
przez Centrum Medycznego Ksztalcenia Podyplomowego. Peinit rowniez funkcj¢ promotora
pomocniczego w jednym zakoficzonym przewodzie doktorskim. Sprawuje takze opiek¢ nad
lekarzami odbywajacymi szkolenie specjalizacyjne, w tym nad lekarzem, ktéry ukonczyl juz
szkolenie specjalizacyjne.
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Habilitant aktywnie uczestniczy réwniez w dzialalnoéci Srodowiska naukowego, bedac
czlonkiem towarzystw naukowych, w tym European AIDS Clinical Society (EACS) oraz Polskiego
Towarzystwa Epidemiologéw i Lekarzy Choroéb Zakaznych (PTEILChZ).

Dziatalnosé¢ dydaktyczng i organizacyjna Kandydata oceniam pozytywnie. Na szczegllne
podkreslenie zastuguje jego zaangazowanie w ksztalcenie studentéw, szkolenie lekarzy w trakcie
specjalizacji oraz dzialalno$¢ w towarzystwach naukowych. Dorobek ten stanowi istotny element
Jjego aktywno$ci akademickiej i potwierdza zaangazowanie Kandydata w dzialalnoéé dydaktyczna,
szkoleniowsg i organizacyjng.

5. Wnhniosek koncowy

Po zapoznaniu si¢ z przedlozong dokumentacja oraz po dokonaniu oceny osiagnigcia
naukowego i pozostalego dorobku naukowego Habilitanta pozytywnie opiniuj¢ wniosek dr. n. med.
Andrzeja Zaleskiego o nadanie stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych
i nauk o zdrowiu, w dyscyplinie nauki medyczne, oraz wnosz¢ do Wysokiej Rady Naukowej
Dyscypliny Nauk Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o nadanie
Panu dr. n. med. Andrzejowi Zalgskiemu stopnia doktora habilitowanego.
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