I\l UNIWERSYTET
[A]p| WARMINSKO-MAZURSKI W OLSZTYNIE

WYDZIAt LEKARSKI, COLLEGIUM MEDICUM

Dziat Obstugi Rady E@W DERMATOLOGH, CHOROB PRZENOSZONYCH DROGA PLCIOWA | IMMUNOLOGI! KLINICZNEJ
WP%YNELO_‘ Olsztyn dnia, 04.01.2021 r.
{.2[]. 01. 2[121_J

[RD/RONY-5320-H 4420 24|53 24 |

Recenzja osiggniecia naukowego oraz aktywnosci naukowej
w postepowaniu habilitacyjnym

pani dr n. med. Agnieszki Kalifiskiej-Bienias

Wyksztatcenie i przebieg pracy zawodowej

Pani dr n. med. Agnieszka Kaliriska-Bienias dyplom lekarza uzyskata w Akademii Me-
dycznej w Warszawie w 2001r., a specjalisty w dziedzinie dermatologii i wenerologii w 2010
r. Stopien doktora nauk medycznych uzyskata z wyrdinieniem w 2013r. na Warszawskim
Uniwersytecie Medycznym na podstawie pracy "Polimorfizm genu EVER2 u pacjentow z ro-
gowaceniem sfonecznym w populacji ogolnej". Promotorem przewodu byt prof. dr hab. n.
med. Stawomir Majewski. Z Klinikag Dermatologii i Weneroclogii WUM jest zwigzana od 2006r.
w ramach studidw doktoranckich, nastepnie byta zatrudniona jako asystent do 2013r. Od
2013r. pracuje w Klinice Dermatologii i immunodermatologii WUM, a od 2014r. jako ad-

iunkt.
Osiggniecie naukowe {cykl prac powigzanych tematycznie)

Osiggniecie naukowe, o ktérym mowa w art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003r.
o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U.
nr 65, poz. 595 ze zm.) stanowi cykl pieciu oryginalnych prac powigzanych tematycznie zaty-
tutowanych ,Wybrane aspekty kliniczne, prognostyczne i terapeutyczne u pacjentéw z pem-
figoidem”. We wszystkich pracach kandydatka jest pierwszym autorem. Sumaryczny Impact

Factor publikacji wchodzacych w skiad osiggniecia naukowego wynosi 9,004, a liczba
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punktow MNiSW — 225. Wszystkie prace zostaly opublikowane po uzyskaniu stopnia doktora
nauk medycznych.
Pierwsza praca z tego cyklu (Kalinska-Bienias A, Jakubowska B, Kowalewski C, Murrell

DF, Wozniok K. Measuring of quality of life in autoimmune blistering disorders in Poland.

Validation of disease - specific Autoimmune Bullous Disease Quality of Life {ABQOL) and the
Treatment Autoimmune Bullous Disease Quality of Life (TABQOL) guestionnaires. Adv Med

Sci. 2017 Mar;62(1):92-96.) dotyczy jakosci zycia u 80 pacjentow z autoimmunizacyjnymi
chorobami pecherzowymi, gléwnie pemfigoidem pecherzowym (BP) (62%), stwierdzajac
znaczne jej obnizenie w we wszystkich zastosowanych kwestionariuszach. Ciekawym wnio-
skiem jest stwierdzenie, ze sam fakt obecnosci choroby, zajecie sluzowek oraz towarzyszacy
$wiad powoduje obnizenie jakosci zycia, a nie rozleglos¢ zmian skdrnych. Godne uwagi jest
podkreslenie wartosci tej pracy, poniewaz przedstawiono w niej po raz pierwszy walidacje
kwestionariuszy jakosci zycia specyficznych dla autoimmunizacyjnych choréb pecherzowych.
Jest to efekt wspotpracy miedzynarodowej $wiatowych ekspertéw w tej dziedzinie pod kie-
runkiem Prof. Dedee Murrell i znaczacy wktad polskiego zespotu w ich opracowanie. Ponad-
to oba kwestionariusze zostaty przettumaczone na jezyk polski (ttumaczenie dwukrotne
przez dwoch niezaleznych ttumaczy) oraz wykorzystane w opracowaniu konsensusu PTD
dotyczacego diagnostyki i leczenia pemfigoidu pecherzowego.

Druga praca (Kalinska-Bienias A, Piotrowski T, Kowalczyk E, Lesniewska A, Kaminska

M, Jagielski P, Kowalewski C, Wozniak K._Actigraphy-measured nocturnal wrist movements

and assessment of sleep quality in patients with bullous pemphigoid: a pilot case-control

study. Clin Exp Dermatol. 2019 Oct;44(7):759-765.) jest pracg oryginalng. Celem pracy byla
ocena $wiadu i jakodci snu u pacjentéw z BP. Autorka stwierdzita, ze nocne ruchy nadgarstka
mierzone za pomocg aktygrafii sg bardziej intensywne u pacjentéw z BP niz u zdrowych, a
jakosé snu chorych jest zaburzona. Na jakos$¢ snu wplywa ilos¢ zmian pokrzywkopodobnych i

rumieniowych w przebiegu BP. Ciekawe, ze nasilenie swigdu nie byto skorelowana ze steze-
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niem IgE w surowicy. Warte podkreslenia jest wybranie nowatorskiego tematu, poniewaz
jest to pierwsza praca podejmujace temat swigdu u pacjentéw z BP.
Trzecia publikacja (Kaliriska-Bienias A, Kowalczyk E, Jagielski P, Bienias P, Kowalewski

C, Woiniak K. The association between neurological diseases, malignancies and cardiovascu-

lar comorbidities among patients with bullous pemphigoid: Case-control study in a special-

ized Polish center. Adv Clin Exp Med. 2019 May;28(5).637-642.) stanowi efekt retrospektyw-
nej oceny 218 pacjentéw z nowo rozpoznanym BP (w latach 2000-2014). Grupa kontrolna
obejmowata 168 osob dobranych pod wzgledem pici | wieku. Przeprowadzono jednowymia-
rowe i wieloczynnikowe analizy regresji logistycznej w celu oceny zwigzku miedzy badanymi
grupami. Autorka stwierdzita wystepowanie co najmniej jednej choroby neurologicznej az u
33,5% pacjentow z BP w poréwnaniu z 11,3% w grupie kontrolnej {p <0,001}. Szczegdlnie
stwierdzono silny zwigzek z wystepowaniem otepienia (20,6% vs 2,9%; p <0,001). Nie wyka-
zano, jak w innych doniesieniach literaturowych, czestszego wspédtistnienia z chorobg Par-
kinsona, padaczkg, czy stwardnieniem rozsianym. Kolejnym schorzeniem znamiennie cze-
Sciej wystepujacym w grupie chorych byto nadcisnienie tetnicze (OR 2,17; p <0,001). Jest to
istotne, poniewaz pacjenci z tego powodu s3 leczenie diuretykami petlowymi, ktére moga
prowokowaé BP. Nowotwory ztosliwe mimo, ze wystepowaty czesciej (12,8% vs 9%) to
zwigzek ten byt istotny tylko w analizie jednoczynnikowej. 53 to bardzo istotne wnioski prak-
tyczne ptynace z badania, wskazujgc na koniecznos¢ wykonywania doktadnych badan prze-
siewowych w kierunku demenc;ji i kontroli chordb wspétistniejgcych u chorych na BP.

W kolejnej pracy cyklu (Kalinska-Bienias A, Lukowska-Smorawska K, Jagielski P, Kow-

alewski C, Wozniak K. Mortality in bullous pemphigoid and prognostic factors in 1st and 3rd

year of follow-up in specialized centre in Poland. Arch Dermatol Res. 2017 Nov;309(3):709-

719.} przedmiotem badania byta analiza i identyfikacja czynnikéw prognostycznych powodu-
jacych wiekszg $miertelno$¢ u pacjentow z BP. W retrospektywnej ocenie {od 2000-2013r.)
poddano 205 pacjentow (Sredni wiek 76,2 lat} z rejestru Centrum Personalizacji Dokumen-

tow przy Ministrze Spraw Wewnetrznych i Administracji. Stosowanie prednizonu w umiar-
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kowanej dawce (0,5 mg kg-1) w monoterapii bylo niezaleznym czynnikiem ryzyka zgonu w 1.
roku obserwaciji, co jest istotnym wnioskiem przy planowaniu terapii. Autorka wykazata silng
korelacje miedzy chorobami neurologicznymi, a wieksza smiertelnoscig (otepienie i choroba
Parkinsona). Zaburzenia rytmu serca znaczqco zwiekszaty Smiertelnos¢ w pierwszym i trze-
cim roku obserwacji, a w 3. roku obserwacji wiek powyzej 77 lat, dtuisza hospitalizacja i na-
silenie BP.

W pigatej pracy (Kalinska-Bienias A, Kowalczyk E, lagielski P, Kowalewski C, Wozniak
K. Tetracycline, nicotinamide, and lesionally administered clobetasol as a therapeutic option

to prednisone in patients with bullous pemphigoid: a comparative, retrospective analysis of

106 patients with long-term follow-up. Int J Dermatol. 2019 Feb;58(2}:172-177) przedmioc-

tem badan byl wplyw stosowanej taczonej terapii tetracykling, nikotynamidem i klobetazo-
lem u pacjentéw z BP. Autorka przeprowadzita 3-letnie retrospektywne badanie oceniajac
efekty leczenia powyiszego schematu leczenia ze stosowaniem prednizonu. Sposréd 106
pacjentow z nowo rozpoznanym BP, 59 otrzymywato tetracykline 1,5 g/dobe, nikotynamid
1,2 g/dobe i 0,05% klobetazol w kremie, a 47 pacjentdw - prednizon 0,5 mg/kg dziennie. Po
4 tygodniach u 93,2% pacjentéw leczonych schematem taczonym i 89,1% leczonych predni-
zonem uzyskano kontrole choroby (brak nowych wykwitow pecherzowych lub rumienio-
wych). Roczne przezycie przy stosowaniu schematu zliozonego w 1. i 2. roku leczenia byto
wyzsze niz dla pacjentéw leczonych prednizonem (odpowiednic 83% i 65,9% oraz 71,2% i
48%). Sa to bardzo istotne wnioski praktyczne, pomocne we wdrazaniu odpowiedniej tera-
pii.

Podsumowujac, przedtozony cykl prac skladajacych sie na osiggniecie jest bardzo
spojny, dotyczy pemfigoidu pecherzowego, wainej jednostki chorobowej, wymagajacej pod-
jecia odpowiednich krokéw diagnostycznych i leczniczych. Bardzo mnie cieszy potwierdzenie
wiekszej skutecznosci i profilu bezpieczenstwa terapii tetracykling, nikotynamidem i klobe-
tazolem. Jest to specyfika polskiej dermatologii, niestety nie przyjety powszechnie schemat,

nie ujety w konsensusie Europejskiej Akademii Dermatologii i Wenerologii (Feliciani C, et al.
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Management of bullous pemphigoid: the European Dermatology Forum consensus in collab-
oration with the European Academy of Dermatology and Venereology. Br ] Dermatol. 2015
Apr;172(4):867-77.). W przypadku starszych lekdow brakuje prac potwierdzajgcych skutecz-
nosc leczenia, co mogtoby potwierdza¢ poziom dowoddw (EBM), a prace Autorki sg krokiem

w tymze kierunku.
Aktywnosc naukowa

Habilitantka wykazuje sie istotng aktywnoscig naukows. Warto podkresli¢ wspotpra-
ce kandydatki z innymi osrodkami i istotny dorobek wynikajacy z tej wspotpracy: wspomnia-
na juz wspotpraca z Prof. Dedee Murrell {(University of South Wales, Sydney, Australia), ktora
zaowocowata walidacjg kwestionariuszy do oceny jakosci zycia w autoimmunizacyjnych cho-
robach pecherzowych.

Bez watpienia godnym zauwaienia jest wspotpraca z najstynniejszym japonskich
osrodkiem zajmujacym sie badaniami dotyczacymi autoimmunizacyjnych chorobach peche-
rzowych, Profesora Takashi Hashimoto i Prof. Norito Ishii (Kurume University, Japonia). Efek-
tem tej wspdipracy jest publikacja dotyczgca pemfigoidu bton $luzowych w British Journal of
Dermatology — IF 4.706 (Kalinska-Bienias A, Kalowska M, Kwiek B, Jakubowska B, Ishii N,
Hashimoto T, Kowalewski C, Wozniak K. Efficacy and safety of perilesional/intralesional
triamcinolone injections in oral mucous membrane pemphigoid. Br J Dermatol. 2016

Feb;174(2):436-8.).

Kandydatka wspétpracuje réwniez z Zakltadem Badan nad Zywieniem i Lekami, Colle-
gium Medicum Uniwersytetu Jagielloriskiego, m.in. przygotowujac statystyczne obliczenia

cyklu publikacji przedstawionych do osiagniecia.

Czesc dorobku naukowego kandydatki stanowig prace dotyczace choréb autoimmu-
nologicznych, nie tylko pecherzowych, ale tocznia i twardziny oraz dotyczgce wykorzystania

mikroskopii konfokalne;j.
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Dziatalnos¢ dydaktyczna

Pani dr n. med. Agnieszka Kalinska-Bienias od 2006r. prowadzi zajecia z zakresu der-
matologii i wenerologii dia studentéw réinych kierunkéw, w tym anglojezycznych, z War-
szawskiego Uniwersytetu Medycznego. Od 2013r. jest odpowiedzialna za organizacje zajec
dydaktycznych w Klinice. Jest takze Kierownikiem kursu specjalizacyjnego: ,Diagnostyka kli-
niczna i laboratoryjna autoimmunologicznych chorob skory”, objetego programem specjali-
zacji z dermatologii i wenerologii, prowadzonym przez Centrum Medyczne Ksztalcenia Po-

dyplomowego {odbyly sie juz 4 edycje tego kursu).

Kandydatka byla promotorem pomocniczym dwoéch obronionych prac doktorskich:
lek. Beaty Jakubowskiej pt. Roznicowanie autoimmunizacyjnych podnaskérkowych choréb
pecherzowych przebiegajgcych z zajeciem bton Sluzowych przy zastosowaniu techniki mikro-
skopii konfokalnej, oraz lek. Katarzyny Osipowicz pt. Ocena pod wzgledem korelacji fenoty-
powo-genotypowej, odpowiedzi na nowe metody leczenia oraz ocena jakosci zycia chorych
na epidermolysis bullosa. Obecnie jest promotorem pomocniczym otwartego przewodu
doktorskiego lek. Alicji Adaszewskiej pt. Diagnostyka autoimmunizacyjnych choréb peche-

rzowych skéry w oparciu o obraz kliniczny i nowoczesne metody immunologiczne.

Za swojg pracg naukowo-dydaktyczng Kandydatka otrzymata nagrody od Rektora
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego: zespotowq pierwszego stopnia za cykl prac doty-
czacych diagnostyki chorob skory metodg mikroskopii konfokalnej (20206r), zespotowa trze-
ciego stopnia za cykl prac dotyczacych oceny dysfunkcji uktadu autonomicznego u chorych z
twardzing (2010r.) oraz drugiego stopnia za wspotautorstwo prac dotyczgcych chorob auto-

immunologicznych skory (2016r).
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Podsumowanie

W podsumowaniu stwierdzam, ze osiggnigcia i aktywnosc pani dr n. med. Agnieszki
Kalinskiej-Bienias spetniajg wszystkie wymogi stawiane osobom ubiegajgcym sie o stopien

naukowy doktora habilitowanego.

Dorobek naukowy pani dr n. med. Agnieszki Kaliriskiej-Bienias jest niezwykle intere-
sujacy i spédjny. Kandydatka jest dojrzatym naukowcem posiadajgcym umiejetnosé jasnego
precyzowania celow badawczych, przemyslanego doboru metodologii, wielostronnej analizy
uzyskanych wynikow i stawiania hipotez na podstawie wynikéw wiasnych prac naukowych

oraz doskonatej znajomosci wspétczesnej literatury miedzynarodowej.

Kandydatka wykazuje duzg aktywnos¢ naukowa, udokumentowana znaczacym do-
robkiem naukowym, w tym wieloma publikacjami w czasopismach o wysokim naukowym

prestizu miedzynarodowym oraz umiejetnoscig prowadzenia wspotpracy zagranicznej.

Osiggnigcie naukowe w postaci spéjnego naukawo i logicznie cyklu prac powigzanych
tematycznie stanowi niewatpliwie nowatorski, znaczacy indywidualny wkiad Kandydatki w

rozwoj dermatologii.

W zwigzku z powyiszym wnioskuje o dopuszczenie pani dr n. med. Agnieszki Kalir-

skiej-Bienias do dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego.

dr hab. n. gabd. Agni
- Wed. Agnieszka Owezarczyk.s
prof UM ek






