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Posiadane dyplomy, stopnie naukowe — z podaniem nazwy, miejsca i roku ich
uzyskania oraz tytulu pracy doktorskiej

02.07.1994r. — dyplom lekarza, Wydzial Lekarski Akademii Medycznej im. Ludwika
Rydygiera w Bydgoszczy

19.05.1999r. — uzyskanie pierwszego stopnia specjalizacji z choréb wewnetrznych -
Wydzial Zdrowia w Bydgoszczy

25.06.2003r. uzyskanie stopnia doktora nauk medycznych w zakresie medycyny na
podstawie rozprawy: ,,Ocena czynnosci $rodbtonka u chorych dializowanych
otrzewnowo 1 jej zwigzek z zaburzeniami odzywiania” Akademia Medyczna im.
Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy

Promotor: Prof. dr hab. med. Jacek Manitius

25.05.2004r. — uzyskanie drugiego stopnia specjalizacji z chorob wewnetrznych -
Centrum Egzamindéw Medycznych w Lodzi.

06.05.2008r. — dyplom specjalisty w dziedzinie nefrologii — Centrum Egzaminow
Medycznych w Lodzi.

14.12.2012r. — dyplom specjalisty w dziedzinie hipertensjologii — Centrum
Egzaminéw Medycznych w Lodzi.

2014r. - ukonczone studia podyplomowe — ,,Skuteczny Menadzer w Shuzbie Zdrowia”
w Wyzszej Szkole Bankowej w Toruniu w roku akademickim 2013/2014.

Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych.

Od 10.06.1999r. — 31.12.2013r. — asystent w Klinice Nefrologii, Nadci$nienia
Tetniczego i Chorob Wewngetrznych Akademii Medycznej im. Ludwika Rydygiera w
Bydgoszczy, od 24.11.2004r. w Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w
Bydgoszczy, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu.

Od 01.01.2014r. do chwili obecnej — adiunkt w Klinice Nefrologii, Nadcisnienia
Tetniczego i Chorob Wewnetrznych, Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w
Bydgoszczy, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu.

Od 10.06.1999r. do chwili obecnej — Szpital Uniwersytecki nr 1 im. dr Antoniego
Jurasza w Bydgoszczy, Katedra i Klinika Nefrologii, Nadcisnienia Te¢tniczego i
Choréb Wewngtrznych.



IV.  Wykaz prac stanowiacych osiggniecie naukowe, o ktérym mowa w art. 16
ust. 2 Ustawy z dnia 16 marca 2003r. o stopniach naukowych i tytule
naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz.U. nr 65, poz. 595
zezm.):

A. Tytul osiaggniecia naukowego

,Wplyw réznych czynnikéw patogenetycznych w tym zmian ekspresji wybranych genow w
tkance nerkowej a takze zaburzen metabolizmu fruktozy i hiperurykemii, na postep
przewlektej choroby nerek (PChN) i powiktania sercowo-naczyniowe .

B. Publikacje wchodzace w sklad osiagniecia naukowego.

1. Donderski R, Szczepanek J, Domagalski K, Tretyn A, Korenkiewicz J, Marszalek A,
Szymanski A, Wolski Z, Odrowaz-Sypniewska G, Manitius J. Analysis of relative
expression level of VEGF (vascular endothelial growth factor), HIF-1o (hypoxia
inducible factor 1a) and CTGF (connective tissue growth factor) genes in chronic
glomerulonephritis (CGN) patients. Kidney Blood Press. Res. 2013: Vol. 38, s. 83-91.
doi: 10.1159/000355754. Epub 2014 Feb 22.

Impact Factor: 1.820
Punktacja KBN/MNiSW: 20.000
Liczba cytowan - 14 (Web of Science); 13 (Scopus)

Moj wkiad polegal na opracowaniu projektu badawczego, zebraniu populacji
pacjentow, pozyskaniu danych klinicznych dotyczacych analizowanej populacii,
wspotudziale w interpretacji uzyskanych wynikéw, opracowaniu statystycznym
wynikow, przygotowaniu tekstu publikacji, zebraniu pi$miennictwa. Moj wkiad
procentowy oceniam na 70%.

2. Donderski R, Miskowiec-Wisniewska |, Kretowicz M, Grajewska M, Manitius J,
Kaminska A, Junik R, Siddmiak J, Stefanska A, Odrowaz-Sypniewska G, Pluta A,
Lanaspa M, Johnson R.J. The fructose tolerance test in patients with chronic kidney
disease and metabolic syndrome in comparison to healthy controls. BMC Nephrol.
2015: Vol. 16, nr 1, s. 68, 1-7. doi: 10.1186/512882-015-0048-y.

Impact Factor: 2.289
Punktacja KBN/MNiSW: 25.000
Liczba cytowan - 1 (Web of Science); 1 (Scopus)

Mo¢j wkiad w powstanie pracy polegat na opracowaniu projektu badawczego, zebraniu
grupy badanej, analizie dokumentacji medycznej, interpretacji uzyskanych wynikdw,
przygotowaniu tekstu publikacji, zebraniu pis$miennictwa, koordynacji opracowania
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ostatecznej wersji publikacji z partnerami zagranicznymi. Méj wktad procentowy
oceniam na 70%.

Donderski R, Strozecki P, Sulikowska B, Grajewska M, Trafny R, Bodnar M,
Marszatek A, Stefanska A, Siodmiak J, Odrowaz-Sypniewska G, Manitius J.
Assessment of peritoneal membrane arteriolar structure in conjunction with traditional
cardiovascular system evaluation in chronic kidney disease (CKD) stage 5 patients.
Kidney Blood Press Res. 2018;43(3):1042-1052. doi: 10.1159/000490827. Epub 2018
Jun 25.

Impact Factor: IF: 3,0

Punktacja KBN/MNiSW:25.000

Liczba cytowan - 0 (Web of Science); 0 (Scopus)

Moj wktad w powstanie pracy polegat na stworzeniu projektu badania, rekrutacji
pacjentow, analizie dokumentacji medycznej, przeprowadzeniu pomiarow
histomorfometrycznych naczyn bioptatow otrzewne;j, interpretacji uzyskanych
wynikow, przygotowaniu tekstu publikacji, zebraniu niezb¢dnej literatury. Moj wktad
procentowy oceniam na 70%.

Sumaryczna wartos$¢ punktacji prac wchodzacych w sklad osiagni¢cia naukowego:

IF:7,109
Punktacja KBN/MNiSW: 70.000

Wspélpraca z innymi jednostkami naukowo-badawczymi w czasie realizacji programu
badan wlasnych wchodzacych w sklad osiagniecia naukowego.

1.

2.

No ok

Klinika Chordb Nerek 1 Nadci$nienia Tetniczego, Uniwersytet Colorado, Denver
Colorado, USA.

Katedra Fizjologii Roslin i Biotechnologii, Wydziat Biologii i Ochrony Srodowiska,
UMK Torun.

Pracownia Genomiki Czlowieka, Interdyscyplinarne Centrum Nowoczesnych
Technologii, UMK Torun.

Klinika Urologii Ogolnej 1 Onkologicznej, CM w Bydgoszczy, UMK Torun

Klinika Endokrynologii i Diabetologii, CM w Bydgoszczy, UMK Torun

Zaktad Diagnostyki Laboratoryjnej, CM w Bydgoszczy, UMK Torun

Zaktad Patomorfologii Klinicznej, CM w Bydgoszczy, UMK Torun.



Omowienie uzyskanych wynikow:

Przewlekta choroba nerek (PChN) z uwagi na Swoje rozpowszechnienie oraz towarzyszace jej
powiktania w tym wzrost ryzyka sercowo-naczyniowego stanowi istotny problem medyczny,
spoteczny i ekonomiczny w Polsce i na $wiecie. Wzrost liczby chorych z PChN jest
obserwowany zarowno w krajach wysoko rozwinigtych jak i w panstwach o niskim poziomie
dochodow [1]. Szacuje si¢ iz w skali ogdlno$§wiatowe]j problem chordb nerek dotyczy okoto
850mIn ludzi. Wg danych epidemiologicznych szacuje si¢, iz w Polsce liczba chorych z
roznymi stadiami PChN wynosi ponad 4mlin os6b [2]. Wzrost czesto$ci wystepowania PChN
wynika gtownie z rozpowszechnienia chorob cywilizacyjnych w tym cukrzycy, nadci$nienia
tetniczego, otyloSci oraz jest konsekwencja proceséw starzenia si¢ spoteczefstw i
utrzymujacej si¢ tendencji do wydluzenia zycia. Nie bez znaczenia z punktu widzenia
przyczyn PChN jest takze styl zycia oraz rodzaj stosowanej diety [3]. PChN wigze si¢ z
wystepowaniem licznych powiktan w tym zaburzen gospodarki wodno-elektrolitowej,
kwasowo-zasadowej, wystepowaniem niedokrwistosci, zaburzen wapniowo-fosforanowych,
dyslipidemii oraz wystgpowaniem powiktan sercowo-naczyniowych. PChN cechuje rowniez
stata 1 jak si¢ wydaje na obecnym poziomie wiedzy nieunikniona progresja do fazy
schytkowej w ktorej konieczne staje si¢ rozpoczecie leczenia nerkozastepczego. Wydaje sie,
iz kluczowe znaczenie w hamowaniu progresji PChN ma zrozumienie roli szeregu czynnikow
zaangazowanych w postep uszkodzenia nerek. W tej kwestii osiggnigto znaczny postep
poprzez udowodnienie roli uktadu renina-angiotensyna-aldosteron (RAA), biatkomoczu,
przewleklego stanu zapalnego, stresu oksydacyjnego, kwasicy nieoddechowej, hiperurikemii
jako jednych z wielu czynnikow akceleracji PChN [4]. Bez wzgledu na rodzaj wyjsciowe;j
choroby nerek wspdlng drogg koncowag decydujacg o postepie uszkodzenia nerek jest
nasilenie stanu zapalnego i widoknienia tkanki cewkowo-srodmigzszowej [5]. Prowadzone

przeze mnie prace badawcze nawiazuja do tego problemu.

Omowienie pracy nr 1.

Ocena wzglednej ekspresji genéw VEGF (vascular endothelial growth factor), HIF-1a
(hypoxia inducible factor 1a) oraz CTGF (connective tissue growth factor) w bioptatach
nerkowych u chorych z przewleklymi kl¢buszkowymi zapaleniami nerek.

Przezskorna biopsja nerki jest podstawowa metoda stosowang w diagnostyce kiebuszkowych
zapalen nerek przebiegajacych z biatkomoczem. To inwazyjne narzedzie diagnostyki
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nefrologicznej pozwala na ustalenie rozpoznania choroby jak 1 oceng¢ stopnia jej
zaawansowania. Analiza poziomu ekspresji genOw jest nowoczesng metoda diagnostyczng
pozwalajaca na ustalenie w bioptatach nerkowych poziomu wzglednej ekspresji wybranych
genow co moze mie¢ znaczenie w ustaleniu dalszego przebiegu choroby nerek. Nadal trwaja
poszukiwania nieinwazyjnych metod diagnostyki nefrologicznej pozwalajacych na okreslenie
prawdopodobnego tempa przebiegu choroby nerek. Cennych informacji dotyczacych
szybkos$ci postepu choroby nerek moze dostarczy¢ analiza jako$ciowa biatkomoczu przede
wszystkim biatek o niskiej masie czgsteczkowej (LMWP —low molecular weight protein)
takich jak al-microglobulina, 2 mikroglobulina, transferyna ktérych stezenie jak si¢ uwaza
moze by¢ skorelowane z nasileniem zmian w $Srdédmiagzszu nerki. Analiza wybranych czastek
micro-RNA w surowicy krwi, moczu lub tkance nerkowej jest rdwniez coraz czgsciej

stosowana w diagnostyce nefrologicznej [6,7,8,9].

Celem prowadzonego badania byta ocena wzglednej ekspresji genéw: VEGF (vascular
endothelial growth factor), CTGF (connective tissue growth factor), HIF-1o (hypoxia
inducible factor la) regulujacych procesy neonagiogenezy, zapalenia, apoptozy, procesy
prozakrzepowe w tkance nerkowej. Badanie bylo przeprowadzone u 28 pacjentow z
pierwotnymi i wtérnymi kiebuszkowymi chorobami nerek, ktorzy byli zakwalifikowani do
biopsji nerki. U chorych tych w czasie procedury biopsji nerki oprécz pobranych rutynowo 2
skrawkdw tkanki nerkowej (badanie histopatologiczne i immunohistochemiczne) pobierano 3
skrawek, ktory transportowano w cieklym azocie lub $rodku konserwujacym (RNA Later
USA) i bezzwlocznie zamrazano w temperaturze — 80°C do czasu wilasciwej analizy
molekularnej. Grupe kontrolng stanowito 3 chorych od ktorych pobrano w czasie zabiegu
catkowitej nefrektomii (wykonanej z powodu guza nerki), makroskopowo niezmieniong
tkanke nerkowg z dala od stwierdzonego guza. W ocenie histopatologicznej te skrawki tkanki
nerkowej nie byly zmienione chorobowo. Chorzy stanowiacy grupe kontrolng mieli
prawidtowa funkcje wydalnicza nerek, nie chorowali na nadci$nienie tetnicze. Obserwacje
kliniczng badanej grupy pacjentow prowadzono przez 12 miesigcy z okresowa kontrolg
stezenia kreatyniny/eGFR (wyliczanego ze wg wzoru MDRD) oraz oceng dobowej utraty
biatka z moczem (oznaczenia laboratoryjne na potrzeby przeprowadzonego badania
wykonywano w odstepach 6 miesiecznych). Analiz¢ molekularng przeprowadzono metoda
PCR czasu rzeczywistego (RT-PCR) z oceng poziomu mRNA badanych genow. Etapy tej
analizy stanowity: izolacja 1 oczyszczanie catkowitego RNA kazdego bioptatu (wg metody

Chomczynskiego i Sacchi), synteza cDNA, reakcja PCR, PCR czasu rzeczywistego,



hybrydyzacja (naniesienie wyznakowanego cDNA na chip), odczyt informacji zawartej w
chipach, analiza komputerowa uzyskanych wynikdw. Jako genu metabolizmu podstawowego
uzyto w analizie genu GAPDH (glyceraldehyde 3-phosphatase dehydrogenase). Na podstawie
przeprowadzonej analizy molekularnej stwierdzono obnizony poziom ekspresji 3
analizowanych genow: VEGF, CTGF, HIFla w stosunku do referencyjnego genu GAPDH.
W analizie szczegdtowej dotyczacej poziomu wzglednej ekspresji genu VEGF w grupach
réznigeych sie wielkoscig filtracji klebuszkowej (eGFR >60ml/min vs eGFR <60ml/min)
wykazano statystycznie istotny mniejszy poziom wzglednej ekspresji VEGF w grupie z
¢GFR<60ml/min w stosunku do grupy z eGFR>60ml/min (p<0,02). Podobng analize
przeprowadzono w podgrupach réznigcych si¢ warto$ciami dobowej utraty biatka (DUB). U
chorych z DUB>3,5¢g stwierdzono tendencj¢ do wyzszego wzglednego poziomu ekspresji
genu VEGF w poréwnaniu z pacjentami z DUB<3,5g (p<0,06). W przypadku HIFla oraz
CTGF zaobserwowano takze wyzsza ekspresj¢ tych genow u chorych z wigksza dobowa
utratg biatka. Biorac pod uwage cala badanag grupe chorych mozna stwierdzi¢, iz obnizenie
ekspresji wzglednej analizowanych genow byto niezalezne od rodzaju nefropatii. Moze ono
Swiadczy¢ o istnieniu zaburzeniu regulacji procesow naprawczych w obrebie tkanki nerkowe;.
Z drugiej strony zwigkszona ekspresja gendéw VEGF, CTGF oraz HIFlo obserwowana u
chorych z DUB>3,5g moze $§wiadczy¢ o deficycie tlenu w tkance nerkowej z nastepczym
rozwojem procesOw widknienia nerki 1 dalszym postepujacym spadkiem eGFR. W badaniach
innych autoréw dotyczacych tego problemu wskazywano na zar6wno zmniejszony jak
podwyzszony poziom ekspresji wspomianych genow. Tycova i wsp. wykazata zmniejszony
poziom ekspresji VEGF w bioptatach nerki u chorych nefropatig IgA, ktory z kolei korelowat
z szybszg progresja choroby i wigkszym spadkiem eGFR [10]. Obnizone poziomy ekspresji
VEGF obserwowano w obszarach stwardnienia klebuszkéw nerkowych, odktadania amyloidu
czy tez formowania potksiezycow komorkowych i widknistych [11]. Ponadto jak
wspomniatem zaobserwowano wzrost ekspresji VEGF w grupie chorych z eGFR>60ml/min
w porownaniu z grupg z eGFR<60ml/min. Jest takze prawdopodobne, ze wzrost ekspresji
VEGF w tej grupie wyprzedza pojawienie si¢ widknienia $rodmigzszu nerki. W badaniu
wykazano réwniez u pacjentow z wiekszym bialkomoczem (grupa z DUB>3,5g) wzrost
ekspresji CTGF ktory jak sie wydaje koreluje z nasileniem uszkodzenia $srédmigzszu nerki. W
przewlektych kiebuszkowych chorobach nerek CTGF jest produkowane przez komorki
mezangialne co prowadzi do stwardnienia kl¢buszkow oraz widknienia $§rodmigzszu nerki
[12,13]. Zaobserwowano takze nadekspresj¢ HIF-la w tkance nerkowej u chorych z

wickszym biatkomoczem (grupa z DUB>3,5g) co mozna uzna¢ za konsekwencje
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niedostatecznego tkankowego dostarczania tlenu. Moze by¢ to mechanizm obronny,
zmniejszajacy dalsze uszkodzenie nerek. Z kolei w dostgpnym piSmiennictwie pojawiaja si¢
réwniez opinie, iz wzrost ekspresji HIF-1a koreluje z nasileniem biatkomoczu i widknieniem
$rodmigzszu nerki [14,15]. Przeprowadzone badanie moze stanowi¢ cenny element
diagnostyki nefrologicznej pozwalajacy na przewidywanie na podstawie obserwowanego
poziomu ekspresji genow, dalszego przebiegu choroby nerek. Prezentowana praca otrzymata I
nagrod¢ za najlepszy Abstrakt nadestany na XIX Konferencje Naukowo-Szkoleniowa
Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego w Rzeszowie: 2-4.06.2011r. Rozwini¢ciem tego
tematu badawczego jest aktualnie prowadzony przeze mnie program naukowy: ,,Ocena
wybranych profili ekspresji micro-RNA w materiale tkankowym uzyskanym w czasie biopsji
nerki oraz w surowicy krwi i moczu u chorych z przewlekta chorobg nerek (PChN) w okresie
leczenia zachowawczego i ich zwigzek z nasileniem stanu zapalnego, widknienia,

uszkodzenia $rodbtonka i1 progresji PChN.”

Omowienie pracy nr 2.

Test obciazenia fruktoza u pacjentow z przewlekla chorobg nerek (PChN) oraz zespolem
metabolicznym w poréwnaniu grupa kontrolng.

Zwigkszone spozycie pozyskiwanego z kukurydzy syropu glukozowo-fruktozowego (high
fructose corn syrup — HFCS) datowane od lat sze$¢dziesigtych XX wieku przyczynia si¢ do
niekorzystnych nastepstw zdrowotnych. Syrop glukozowo-fruktozowy jest wszechobecny w
szeregu przetworzonych produktach spozywczych, cechuje go szczegdlnie duza zawarto$é
fruktozy [16]. Co raz wigcej danych sugeruje, ze nadmierne spozycie fruktozy jest waznym
ogniwem w rozwoju epidemii chordb uktadu sercowo-naczyniowego i progresji przewlektej
choroby nerek. Nadmiar fruktozy w diecie przyczynia si¢ do rozwoju otytosci, cukrzycy typu
2, nadcis$nienia tetniczego, zespotu metabolicznego, stluszczenia watroby oraz jest
czynnikiem ryzyka rozwoju PChN [17,18]. Z punktu widzenia patofizjologicznego
hiperfruktozemia moze nasila¢ procesy glikacji biatek co moze by¢ odpowiedzialne za

progresj¢ wielu chorob przewlektych [19].

Fruktoza jest wchianiana w jelicie cienkim do enterocytow przy udziale transportera
GLUT-5. W komoérkach cewek blizszych, nabtonka jelitowego oraz w hepatocytach nastepuje

fosforylacja fruktozy przy udziale fruktokinazy do fruktozo-6 fosforanu. Proces ten nie



podlega mechanizmom ujemnego sprzgzenia zwrotnego co oznacza, iz im wigkszy jest dowoz
fruktozy tym wigksze nasilenie jej metabolizmu i niekorzystne nastgpstwa. W procesie
fosforylacji fruktozy dochodzi bowiem do zuzycia ATP i grup fosforanowych co powoduje
wzrost degradacji nukleotydow, spadek syntezy bialek, wzrost ilosci ADP, AMP, IMP i
powstawanie z ksantyny kwasu moczowego. Tego efektu nie obserwuje si¢ w przypadku
metabolizmu glukozy. Wiele badan wskazuje na zdolno$¢ fruktozy, jako jedynego cukru, do
podnoszenia stgzenia w surowicy kwasu moczowego u ludzi i zwierzat. Uszkodzenie nerek
jest de facto konsekwencja nadmiaru kwasu moczowego. Zaobserwowano, iz jego
nagromadzenie prowadzi do nasilenia stanu zapalnego w tkance sroédmigzszowej nerek. Kwas
moczowy przyczynia si¢ do rozwoju stresu oksydacyjnego, nasila uszkodzenie $rodbtonka i
zmniejsza biodostepnos¢ tlenku azotu (NO), powoduje wazokonstrykcje, poteguje stan
zapalny przyczyniajac si¢ do rozwoju nadcisnienia tetniczego i progresji PChN. W modelu
zwierzecym zaobserwowano, iz dieta bogatofruktozowa powoduje arteriolopatie naczyn
ktebuszka, wzrost ci$nienia $rodkigbuszkowego, stwardnienie kiebuszkow nerkowych oraz
zanik cewek i wspomniany stan zapalny §rodmigzszu nerki [20,21,22]. Wykazano ponadto, iz
nadmiar fruktozy ulega przesgczaniu kigbuszkowemu i dostaje si¢ do $wiatta cewek
nerkowych, gdzie gtownie w cewkach proksymalnych dochodzi do wzmozonej syntezy
kwasu moczowego, nasilenia stresu oksydacyjnego i rozwoju lokalnego stanu zapalnego.
Fruktoza powoduje rowniez upo$ledzenie absorpcji wapnia z przewodu pokarmowego i
zmniejsza syntez¢ 1,25 dihydroksy witaminy D3. Podanie fruktozy powoduje szybki wzrost
ste¢zenia kwasu moczowego u 0sob zdrowych. Wzrost ten jest szczegolnie dobrze widoczny w
czasie trwania testu fruktozowego (fructose tolerance test —-FTT). Stezenia kwasu moczowego
w czasie trwania FTT sg szczeg6lnie podwyzszone w poszczegdlnych minutach testu w
sytuacji stosowania diety bogatofruktozowej oraz u pacjentow z nadci$nieniem t¢tniczym
[23]. Zmiany stgzenia kwasu moczowego w czasie testu fruktozowego wykonanego u
pacjentow z zespolem metabolicznym lub PChN nie sg do konca poznane. Celem
prowadzonego badania byla ocena zmian stezenia kwasu moczowego w czasie testu
fruktozowego u chorych z PChN i zespotem metabolicznym w poréwnaniu do osob
zdrowych. Ponadto badanie miato na celu ustalenie istnienia zalezno$ci pomigdzy zmianami
w stezeniu kwasu moczowego w czasie FTT a stopniem uszkodzenia nerek, nasileniem stanu
zapalnego, wartosciami cisnienia tetniczego oraz obecnoscig powiklan narzgdowych.
Badaniem objeto 36 pacjentow z otyloscig (BMI>30) oraz z zespolem metabolicznym
(kryteria NCEP ATP I11), 14 pacjentow z PChN w stadium 3. Grupe kontrolng stanowito 25

zdrowych ochotnikow. Kryteriami wlaczenia do badania byly: wiek w przedziale 18-78 lat,
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BMI>30 1 obecnos¢ zespolu metabolicznego zgodnie z kryteriami NCEP ATP III, PChN w
stadium 3 z biatkomoczem <3,5g na dobg oraz ci$nieniem t¢tniczym <140/90mmHg. Kryteria
wykluczenia obejmowaty: nietolerancj¢ fruktozy w wywiadzie, BMI<18; obecno$¢ cukrzycy,
objawowg dn¢ z dnawym zapaleniem stawOw w ciggu ostatnich 3 miesi¢cy, obecnosé
przewlektych chorob zapalnych (toczen rumieniowaty ukladowy, reumatoidalne zapalenie
stawdw, choroby zapalne jelita grubego) leczonych immunosupresyjnie. U wszystkich
uczestnikow badania wykonano doustny test fruktozowy polegajacy na podaniu fruktozy w
dawce 1g/kg/m.c. Oznaczenia poziomu kwasu moczowego w surowicy krwi byly
wykonywane w kolejnych minutach testu: 0,30,60,120 minuta. U uczestnikow badania
wykonano badania laboratoryjne: oznaczono st¢zenie kreatyniny w surowicy krwi, kwasu
moczowego, sodu, potasu, glukozy, fruktozy, insuliny, trdjglicerydéw, cholesterolu
catkowitego, cholesterolu HDL, cholesterolu LDL, wapnia catkowitego, fosforanow
nieorganicznych. Oznaczono takze poziom biatka C reaktywnego (hsCRP), NAG (N-acetylo-
beta-(D)-glucosamidase), MCP-1 (monocyte chemoattractant protein), EPO (erythropoetin),
TNF-alfa (tissue necrosis factor alfa), TGF-beta (tissue growth factor —beta), iNOS (inducible
nitric oxide synthase), eNOS (endothelial nitric oxide synthase), endoteliny-1. W dobowej
zbidrce moczu wykonanej w dniu poprzedzajacym FFT oznaczono wydalanie sodu, wapnia,
fosforandw nieorganicznych, kreatyniny, kwasu moczowego, aloumin. Wykonano takze 24
godzinne ambulatoryjne monitorowanie ci$nienia tetniczego (ABPM), ocen¢ grubosci
kompleksu intima—media tetnic szyjnych (c-IMT), ultrasonografie dopplerowska tetnic
nerkowych z oceng wskaznika oporowosci (RI). Przeprowadzono ocen¢ antropometryczng w

oparciu 0 BMI (body mass index) oraz WHR (waist to hip ratio).

W badaniu zaobserwowano nieprawidtowy profil lipidowy oraz wyzsze BMI u chorych z
zespolem metabolicznym, nizsze warto$ci eGFR oraz wigksza albuminuri¢ u chorych z PChN
w poréwnaniu z grupa kontrolng. Réwniez stezenie mediatoréw stanu zapalnego oraz
wyktadniki uszkodzen narzagdowych byty wigksze u chorych z PChN oraz pacjentow z
zespotem metabolicznym. Warto$ci pomiarow c-IMT byly najwigksze w grupie PChN.
Rowniez w tej grupie stwierdzono najwyzsze wartosci cisnienia tgtniczego ocenionego
metodg ABPM. Wskazuje to na zwigkszone ryzyko sercowo-naczyniowe u chorych z PChN.
W 3 analizowanych grupach (PChN, BMI>30 i grupa kontrolna) w czasie FTT
zaobserwowano podwyzszone stgzenie kwasu moczowego — bylo ono najwyzsze w 60
minucie testu (we wszystkich 3 grupach). We wszystkich punktach czasowych

przeprowadzanego FTT stezenie kwasu moczowego bylo wyzsze u chorych z PChN i BMI>



30 w poréwnaniu z grupg kontrolng. W grupie PChN odpowiednio: UA FFT0-7,26+2,21; UA
FFT30-8,03+2,24; UA FFT60-8,08+2,19; UA FFT120-8,02+2,27, w grupie BMI>30
odpowiednio : UA FFTO0-5,72+1,11; UA FFT30- 6,53+1,30; UAFFT60-6,68+1,29; UA
FFT120-6,53+1,22; w grupie kontrolnej odpowiednio: UA FFTO0-4,52+0,96 ; UA FFT30-
5,68+1,15; UA FFT60-5,73£1,02; UA FFT120-5,46+1,05. W zakresie bezwzglgdnego
wzrostu stezenia kwasu moczowego nie stwierdzono istotnych réznic pomigdzy grupami
(BMI vs PChN). Stwierdzono najwigkszy procentowy wzrost stezenia kwasu moczowego w
grupie kontrolnej. Nie stwierdzono w badaniu zalezno$ci pomiedzy przyrostami st¢zenia
kwasu moczowego (AUA 60-UAOQ) a wybranymi parametrami biochemicznymi (albuminuria,
eGFR, trojglicerydy, cholesterol HDL, stgzenie glukozy), antropometrycznymi (BMI) i

warto$ciami ci$nienia tetniczego.

Narzedziem stuzacym do oceny wzrostu stgzenia kwasu moczowego w rdznych
grupach chorych jest FTT. Dotychczasowe badania wskazuja, iz szczegolnie duzy wzrost
stezenia kwasu moczowego moze by¢ zaobserwowany w warunkach diety bogatofruktozowej
a zredukowany w przypadku ograniczenia zawarto$ci fruktozy w diecie. W przeprowadzonym
badaniu zatozytem, iz w grupie pacjentéw otylych oraz w grupie PChN ( u ktorych obserwuje
si¢ wyjSciowo wyzsze st¢zenia kwasu moczowego w poroéwnaniu z osobami zdrowymi)
mozna bedzie zaobserwowac relatywnie wigkszy wzrost stezenia kwasu moczowego w tescie
fruktozowym w poroéwnaniu z grupa kontrolng. Moze by¢ to zwigzane z insulinoopOrnoscia
tkankowa u chorych otytych i wigksza w zwigzku z tym wrazliwo$ciag na efekty metaboliczne
fruktozy [24]. Ponadto czynnikiem regulujacym aktywno$¢ fruktokinazy jest poziom kwasu

moczowego wyjsciowo wigkszy u chorych z PChN i zespolem metabolicznym.

Na podstawie przeprowadzonych badan stwierdzono, iz chorzy z PChN oraz zespotem
metabolicznym z BMI>30 maja wyjsciowo wyzsze st¢zenie kwasu moczowego w surowicy
krwi w porOwnaniu z osobami zdrowymi oraz ze wykazujg oni wzrost stezenia kwasu
moczowego W czasie trwania testu fruktozowego. Zakres zmian warto$ci bezwzglednych w
poszczegblnych minutach trwania testu jest we wszystkich grupach podobny (% przyrost UA
poréwnywalny we wszystkich grupach). Najwyzszy wzrost stezenia kwasu moczowego byt
obserwowany w 60 minucie testu. Wzrost stezenia kwasu moczowego W odpowiedzi na test
fruktozowy jest zjawiskiem niekorzystnym. Wywotany spozyciem fruktozy wzrost stezenia
UA moze by¢ zwigzany ze wzrostem oporu naczyh wewnatrznerkowych co stanowi
niekorzystny rokowniczo parametr i moze by¢ niezalezny od zmian wartosci eGFR. W

przebiegu nadcis$nienia t¢tniczego, wtornie do powtarzalnych epizodéw wzrostu cisnienia,
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dochodzi do uszkodzenie drobnych naczyn okotocewkowych $rodmigzszu nerek. To za$
prowadzi do uszkodzenia cewek nerkowych, niedokrwienia tkanki $rodmigzszowej, a w
konsekwencji do uposledzenia wydalania kwasu moczowego. W przeprowadzonym badaniu
nie stwierdzono korelacji pomiedzy przyrostami stezenia kwasu moczowego (AUA) w
poszczegblnych minutach testu a wskaznikami uszkodzen narzagdowych, markerami
zapalnymi czy metabolicznymi w analizowanych grupach pacjentdow. Moze to dowodzic¢
ograniczonej przydatnosci testu fruktozowego w omawianych grupach pacjentow.
Przeprowadzone badanie podkresla jednak rol¢ fruktozy jako czynnika etiologicznego choréb
nerek i zespolu metabolicznego. Z punktu widzenia praktycznego warto zarekomendowac
wprowadzenie jako profilaktyki chorob uktadu sercowo-naczyniowego i choréb nerek diety
ubogofruktozowej podobnie jak rekomenduje si¢ u chorych z nadci$nieniem tetniczym diete
niskosodows. Wykazano bowiem, iz nawet 6 tygodniowe stosowanie diety ubogofruktozowej
u chorych z PChN w stadium 2 i 3 spowodowato redukcje warto$ci ci$nienia tetniczego czy
tez zmniejszenie wyktadnikow stanu zapalnego (CRP) [25].

Omdawienie pracy nr 3.

Ocena struktury tetniczek blony otrzewnowej w polaczeniu z tradycyjnymi metodami
oceny ukladu sercowo-naczyniowego u chorych z przewlekla chorobg nerek (PChN) w
stadium 5.

Powiktania sercowo-naczyniowe stanowia glowna przyczyng zgondéw w populacji pacjentow
z PChN. Choroby sercowo-naczyniowe na podiozu zmian miazdzycowych sg przyczyna
ponad 50% zgondw pacjentdéw z chorobami nerek za§ $miertelnos$¢ sercowo-naczyniowa jest
od 10 do 30 razy wigksza w tej grupie w pordwnaniu z populacja 0ogdlng. Przy czym watro
zauwazy¢ ze zaawansowane zmiany miazdzycowe mozna juz zaobserwowac u stosunkowo
mitodych pacjentéw z PChN [26,27,28,]. Wysoka czgstos¢ wystegpowania powiktan sercowo-
naczyniowych wynika z wptywu zaréwno tradycyjnych jak nietradycyjnych tj. swoistych dla
chordb nerek czynnikdw ryzyka sercowo-naczyniowego [29,30].

Mikrokrazenie otrzewnowe stanowi skomplikowang sie¢ naczyniowg ktora taczy si¢ z
kragzeniem systemowym. O ile dosy¢ czesto ocenia sie¢ (w oparciu o dostgpne metody
diagnostyczne), stan duzych naczyn oraz zmiany zachodzace w strukturze i funkcji mies$nia
sercowego, stosunkowo mato jest badan oceniajacych funkcje mikrokrgzenia u chorych z

PChN. Celem prowadzonych badan byla ocena histomorfometryczna drobnych tetniczek
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otrzewnowych u chorych w stadium 5 PChN 1 préba ustalenia istnienia zaleznosci pomiedzy
parametrami morfologicznymi oceniajacymi tetniczki otrzewnowe (peritoneal arterioles) a

tradycyjnymi parametrami stanu tetnic, serca oraz wybranymi parametrami biochemicznymi.

Grupe badang stanowito 42 pacjentow z PChN w stadium 5 zakwalifikowanych do
leczenia metodg dializy otrzewnowej. U 26 pacjentdw rozpoznano cukrzycowa chorobe nerek
za$ u 16 stwierdzono nie-cukrzycowe przyczyny PChN. Te dwie wyrdznione grupy poddano
szczegblowej analizie. U chorych uczestniczacych w badaniu w czasie chirurgicznej
implantacji cewnika otrzewnowego (cewnik Tenckhoffa) umozliwiajagcego prowadzenie dializ
otrzewnowych, pobierany byl fragment btony otrzewnowej (otrzewna §cienna, fragment o
wymiarach ok. 3 x 2cm) celem oceny tetniczek otrzewnowych. Pobrane fragment byty
niezwlocznie umieszczane w 10% buforowanej formalinie, nastgpnie przygotowywano z nich
bloczki parafinowe, ktore krojono na cienkie warstwy o grubosci 3-4um. W preparatach tych
identyfikowano drobne tetniczki przy uzyciu standardowych metod immunohistochemicznych
z zastosowaniem znakowania przeciwciatami anty-CD-31. Nast¢pnie przeprowadzano analize¢
mikroskopowa tetniczek otrzewnowych w powigkszeniu 40x. U kazdego chorego oceniono 5
tetniczek w pozyskanych skrawkach btony otrzewnowej. Wizualizacji i pomiar6w dokonano
w oparciu o program komputerowy (Imaging System NIS ELEMENTS). Wyniki podawano w
mikrometrach (um). Oceniono wybrane naczynia o wymiarach pomiedzy 25-75um — tetniczki
przedwlosowate. Dokonano nastgpujacych pomiardow: zewnetrzny pomiar $rednicy naczynia,
wewngtrzny pomiar $rednicy naczynia (pomiar $wiatta naczynia —lumen), pomiar grubos$ci
Sciany naczynia. Na podstawie znajomosci pomiardw: zewnetrznego 1 wewnetrznego srednicy
naczynia wyliczano stosunek L/V — stosunek $rednicy $wiatta naczynia do $rednicy catego
naczynia. Warto$¢ L/V stanowita odzwierciedlenie drozno$ci naczynia a jego nizsze warto$ci
Swiadczyty o obliteracji tetniczek. W przeprowadzonym badaniu dokonano takze tradycyjne;j
oceny duzych tetnic w oparciu 0 pomiary predkosci aortalnej fali tetna (PWYV) pomiary
kompleksu intima-media (c-IMT) tt. szyjnych. Dokonano oceny echokardiograficznej w
oparciu o wskazniki takie jak: frakcja wyrzutowa lewej komory (EF%), ocena przerostu lewej
komory w oparciu 0 pomiary-LVMI (g/m?). Ponadto oceniono nastepujace parametry
echokardiograficzne: grubos¢ przegrody miedzykomorowej w rozkurczu (IVSd (cm));
wewnetrzny wymiar lewej komory w fazie koncowo rozkurczowej (LVIDd (cm)); grubosé
tylnej $ciany serca w rozkurczu (PWd (cm)); wzgledna grubos¢ lewej komory (RWT (cm)). U
wszystkich chorych uczestniczagcych w badaniu wykonano 24 godzinne ambulatoryjne

monitorowanie ciSnienie tg¢tniczego (ABPM) oraz oceniono szereg parametrow
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biochemicznych (ocena stezenia hemoglobiny (Hb), kreatyniny (mg/dl), eGFR wg réwnania
CKD-EPI (ml/min), poziomu albumin (g/dl), CRP (mg/L), cholesterolu catkowitego (mg/dl),

wapnia catkowitego (mmol/l), fosforanu nieorganicznego (mmol/l), PTH (pg/ml) ).

Na podstawie przeprowadzonej analizy histomorfometrycznej tetniczek otrzewnowych
(przedwtlo$niczek- precapillary arterioles) nie stwierdzono rdéznic Statystycznie istotnych w
zakresie analizowanych parametréw oceniajgcych ich morfologie tj.: L/V ratio i WT
pomi¢dzy grupg pacjentdw z nefropatig cukrzycowsg a nie-cukrzycows. W grupie chorych z
cukrzycowa chorobg nerek stwierdzono nieistotne statystycznie wyzsze wartosci wskaznika
grubosci $ciany tetniczki (WT) oraz nizsze warto$ci L/V ratio co wskazywaé moze na
wigksza obliteracje $wiatta naczyn u tych chorych. Jednoczesnie nie stwierdzono
statystycznie istotnych réznic w wartosciach ci$nienia tetniczego, pomiarach c-IMT oraz
pomiarach echokardiograficznych w analizowanych grupach chorych. Natomiast stwierdzono
statystycznie istotne wyzsze wartosci parametru PWV(m/s) w grupie pacjentdw z cukrzycg w
poréwnaniu do chorych bez cukrzycy. Swiadczy to o zwickszonej sztywnosci tetnic u chorych
z cukrzycg i wigkszym zagrozeniu incydentami sercowo-naczyniowymi. Przeprowadzone
badanie wskazuje na potrzebe szerszego spojrzenia na uszkodzenie uktadu sercowo-
naczyniowego u chorych z PChN i traktowania szeroko rozumianej dysfunkcji mikrokrazenia
jako wyrazu zwigkszonego ryzyka sercowo-naczyniowego u chorych z PChN. Jak sie wydaje
uszkodzenie mikrokragzenia moze wyprzedza¢ rozwdj jawnych zmian miazdZzycowych.
Ponadto jest ono zainicjowane we wczesnych stadiach PChN. Wptyw na rozwdj zmian w
mikrokrgzeniu maja toksemia mocznicowa, utrzymujacy si¢ stan zapalny, czy tez
niedozywienie. Zaobserwowane w pracy w grupie chorych bez cukrzycy korelacje liniowe
pomiedzy WT vs AP (R=-0,62; p=0,02) oraz WT vs A Hb (R=-0,54;p=0,05) moga
wskazywa¢ na role zaburzen gospodarki wapniowo-fosforanowej oraz niedokrwistosci w
dysfunkcji mikrokrgzenia otrzewnowego. Podobng role w tym procesie wydaje si¢ odgrywaé
nadci$nienie tetnicze (w grupie chorych z cukrzyca zaobserwowano dodatnig korelacje
pomiedzy WT vs DBP (R=0,64; p=0,04). Warto zwrdci¢ takze uwage, iz przeprowadzone
badanie wpisuje¢ si¢ na list¢ nielicznych badan w ktorych dokonano bezposredniej oceny
histomorfometrycznej struktury drobnych naczyn mikrokrazenia u chorych w okresie leczenia
zachowawczego PChN. Nieliczne badania w tej grupie chorych do oceny stanu mikrokrazenia
wykorzystywaty analize oceny gestosci naczyn w blonie otrzewnowej czy tez W migsniach
[31]. Wigkszos¢ prowadzonych badan ocenia zmiany struktury blony otrzewnowe;j

(pogrubienie warstwy submezotelialnej oraz zmiany w naczyniach) w réznych okresach
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zaawansowania programu  przewleklych dializ  otrzewnowych ze szczegdlnych
uwzglednieniem wptywu bioniezgodnych pltyndéw dializacyjnych czy tez epizodow zapalen
otrzewnej na stan funkcjonalny i strukturalny otrzewnej. Nieliczne badania dotycza chorych
w okresie leczenia zachowawczego PChN i byly przeprowadzone w oparciu o bezposrednig

histomorfometryczng ocen¢ naczyn [32,33,34].

Na podstawie wynikow przeprowadzonych badan wchodzacych w sklad osiggnigcia

naukowego mozna wysung¢ nastepujgce wnioski:

1. Analiza ekspresji wybranych genéw w bioptatach nerkowych jest metoda
diagnostyczng  pozwalajaca na  prognozowanie  przebiegu  przewlektych
kiebuszkowych choréb nerek. Stanowi ona zarazem przyklad nowoczesnej
diagnostyki nefrologicznej.

2. Zmiany stezenia kwasu moczowego w tescie fruktozowym u chorych z PChN i
zespolem metabolicznym moga nie korelowa¢ ze wskaznikami uszkodzen
narzadowych, markerami zapalnymi, metabolicznymi czy tez wskaznikami
uszkodzenia nerek. Nie wyklucza to jednak roli nadmiernego spozycia fruktozy w
aspekcie rozwoju zespolu metabolicznego i chordb nerek.

3. Uszkodzenie drobnych tetniczek btony otrzewnowej u chorych z PChN w stadium 5
nalezy traktowac jako integralny element uszkodzenia uktadu sercowo-naczyniowego

w tej grupie chorych.

Omowienie mozliwosci praktycznego wykorzystania wynikow prac autora:

Praca przedstawiona w punkcie 1 gldwnego tematu badawczego wpisuje si¢ w nurt prac
naukowych dotyczacych poszukiwania nowych mozliwosci diagnostycznych w chorobach
nerek, ktore moglyby by¢ pomocne w ocenie przyszlego prognozowania przebiegu choroby.
Pomimo iz profilowanie ekspresji genow w bioptatach nerkowych nie jest wykonywane
rutynowo a procedura biopsji nerki ma znamiona procedury inwazyjnej uzyskanie informacji
o poziomie ekspresji w tkance nerkowej moze miec istotne znaczenia w aspekcie oceny
zaawansowania stanu zapalnego 1 widknienia $rodmigzszu nerki co ma kolosalne znaczenie
rokownicze dla chorego. Ten aspekt prowadzonego badania chcialem szczegélnie podkreslic i
zaznaczy¢, iz nalezy nadal poszukiwaé sposobOw oceny stopnia uszkodzenia §rédmigzszu
nerki w oparciu o r6zng metodologie. Rozwinigciem tej koncepcji w przysztosci jest idea tzw.

biopsji molekularnej nerki tj. przewidywanie uszkodzenia kigbuszkéw i tkanki cewko-
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srodmigzszowej w oparciu o oznaczenia w materiale biologicznym np. réoznych fragmentow
RNA jak micro-RNA (miRNA), czy tez lincRNA (long intergenic non-coding RNAS). Praca
nr 2 podnosi role powszechnego zjawiska hiperfruktozemii w kontekscie rozwoju choréb
nerek i powiktan metabolicznych i de facto moze stanowi¢ kolejng szeroko rozumiang
rekomendacje do ograniczenia podazy tego cukru w diecie. Ma to istotne znaczenie w
profilaktyce chorob nerek i chordéb uktadu sercowo-naczyniowego. Z kolei waznym
przestaniem wynikajacym z pracy nr 3 jest zwrOcenie uwagi na funkcjonowanie
mikrokrazenia, ktore moze stanowi¢ odzwierciedlenie stanu ogolnego organizmu i zaleze¢ od
chorob wspdtistniejagcych. Poszukiwanie nowych metod oceny czynnosciowej lub
morfologicznej mikrokrazenia i wykazanie jego uszkodzenia moze stanowi¢ cenny marker
$wiadczacy o wzroscie globalnego ryzyka sercowo-naczyniowego u chorych z PChN, na co
staratem si¢ zwroci¢ uwage w prezentowanej pracy. Jest to o tyle istotne, iz jak powszechnie
wiadomo populacja pacjentow z PChN jest szczegdlnie zagrozona zwigkszong chorobowoscia

i $miertelnoscig wynikajacg z chordb uktadu sercowo-naczyniowego.
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V. Wykaz innych opublikowanych prac naukowych, ktore nie wchodzg w sklad osiagniecia
naukowego wymienionego w pkt. IV oraz wskazniki dokonan naukowych.

A. Publikacje naukowe znajdujace si¢ w bazie Journal Citation Reports (JCR)

1. Donderski R, Strozecki P, Sulikowska B, Grajewska M, Miskowiec I, Stefanska A,
Siédmiak J, Odrowaz-Sypniewska G, Manitius J. Aldosterone antagonist therapy and
its relationship with inflammation, fibrosis, thrombosis, mineral-bone disorder and
cardiovascular complications in peritoneal dialysis (PD) patients. Int Urol Nephrol.
2017 Oct;49(10):1867-1873. doi: 10.1007/s11255-017-1655-2. Epub 2017 Jul 14.
Wskaznik Impact Factor: 1,692; Punktacja MNiSW: 20.000; Liczba cytowan: 2
(Web of Science); 1 (Scopus).

MO0j udziat polegat na stworzeniu koncepcji badania, rekrutacji pacjentow, analizie
uzyskanych wynikow, przygotowaniu publikacji, zebraniu piSmiennictwa. Moj udziat
procentowy oceniam na 60%.

2. Strozecki P, Donderski R, Kardymowicz A, Manitius J.
Comparison of arterial stiffness in end-stage renal disease patients treated with
peritoneal dialysis or hemodialysis. Pol. Arch. Med. Wewn. 2012 : T. 122, nr 1-2, s.
33-39. Wskaznik Impact Factor: 1.833. Punktacja MNiSW: 10.000 Liczba cytowan:
7 (Web of Science); 7 (Scopus)

Moj udziatl polegat rekrutacji pacjentow, uczestnictwie w przeprowadzeniu pomiarow
aortalnej fali tetna, analizie dokumentacji i zebraniu piSmiennictwa. M¢j udziat procentowy
oceniam na 30%.

3. Strozecki P, Donderski R, Grajewska M, Marcinkowska E, Koztowski M, Pollak J,
Odrowaz-Sypniewska G, Manitius J. Factors associated with increased pulse wave
velocity in peritoneal dialysis patients. Central Eur. J. Med. 2010 : Vol. 5, nr 3, s.
381-386. Wskaznik Impact Factor: 0.224. Punktacja MNiSW: 13.000. Liczba
cytowan : 3 (Web of Science); 4 (Scopus)

Mo¢j udziat polegal na rekrutacji pacjentow, pomocy przy przeprowadzeniu pomiaréw
aortalnej fali tetna, analizie dokumentacji. Moj udzial procentowy oceniam na 30%.

4. Tylicki L, Lizakowski S, Rutkowski P, Renke M, Sulikowska B, Heleniak Z,
Donderski R, Bednarski R, Przybylska M, Manitius J, Rutkowski B. The enhanced
renin-angiotensin-aldosteron system pharmacological blockade - which is the best?.
Kidney Blood Press. Res. 2012 : Vol. 35, s. 335-343. Wskaznik Impact Factor:
1.596. Punktacja MNiSW: 20.000 Liczba cytowan: 9 (Web of Science); 9 (Scopus)

17


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28710615
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28710615
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28710615
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28710615
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28710615
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28710615

Mo¢j udziat polegat na rekrutacji pacjentow i1 przeprowadzeniu wsrod nich badania
interwencyjnego oraz analizie dokumentacji. M6j udzial procentowy oceniam na 10%.

5. Lizakowski S, Tylicki L, Rutkowski P, Renke M, Sulikowska B, Heleniak Z,
Donderski R, Bednarski R, Przybylska M, Manitius J, Rutkowski B. Safety of
enhanced renin-angiotensin-aldosterone system inhibition with aliskiren in nondiabetic
patients with chronic kidney disease. Pol. Arch. Med. Wewn. 2013 : T. 123, nr 5, s.
221-227. Wskaznik Impact Factor: 2.052. Punktacja MNiSW: 30.000. Liczba
cytowan: 5 (Web of Science); 5 (Scopus)

Mo¢j udziat polegal na rekrutacji czesci pacjentdw i przeprowadzeniu wsrod nich badania
zgodnego z projektem oraz analizie dokumentacji. Mo6j udziat procentowy oceniam na 10%.

Sumaryczna warto$¢ punktacji prac naukowych, ktore nie wchodza w sklad osiagniecia
naukowego wymienionego w pkt. IV, a znajdujq si¢ w bazie Journal Citation Reports
WYnosi:

IF: 7,397 (w tym 1,692 jako pierwszy autor)

Punktacja KBN/MNiSzW: 93,000

B. Monografie, publikacje naukowe w czasopismach miedzynarodowych lub krajowych,
innych niz znajdujace si¢ w bazie, o ktorej mowa w punkcie V A:

Poza pracami przedstawionymi w punktach IV oraz V A moj dorobek obejmuje nastgpujace
publikacje:

Prace oryginalne: 2

Prace pogladowe: 15

Rozdziaty w podrecznikach: 4

Monografie: 0

Prace kazuistyczne: 6

Doniesienia na zjazdach i konferencjach zagranicznych i krajowych: 34

Publikacje pelnotekstowe w suplementach czasopism: 1

Listy do redakcji czasopism: 0

ONoGaR~wWdE

Szereg opublikowanych przeze mnie prac dotyczyto roéznych aspektéw leczenia metoda
dializy otrzewnowej m.in. zaburzen funkcji btony otrzewnowej w warunkach dtugotrwatego
stosowania tej techniki dializacyjnej. Opublikowatem réwniez kilka prac kazuistycznych
opartych na wtasnych doswiadczeniach zwigzanych z leczeniem tej grupy chorych oraz prace
oryginalng dotyczaca dysfunkcji $rodbtonka i jej zwigzku z zaburzeniami odzywiania U
chorych dializowanych otrzewnowo.
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Donderski R, Grajewska M, Marcinkowska E, Manitius J. Functional and structural
changes of peritoneal membrane in peritoneal dialysis patients. Contemporary
therapeutic approach. Med. Biol. Sci. 2010 : T. 24, nr 2, s. 5-10.

Moj udziat polegat na opracowaniu koncepcji pracy, napisaniu pracy w oparciu o
dostepne pismiennictwo. Moj udzial procentowy oceniam na 70%.

Donderski R, Grajewska M, Manitius J. Przeciek otrzewnowo-optucnowy u chorej
dializowanej otrzewnowo - opis przypadku. Standardy Med. 2005, nr 5, s. 1879-1881.
Moj udziat polegat na analizie przypadku, w tym analizie dokumentacji,
przygotowaniu tekstu pracy, zebraniu pis$miennictwa. M9j udzial procentowy
oceniam na 70%.

Donderski R, Grajewska M, Miskowiec-Wisniewska I, Manitius J. Dializa
otrzewnowa u chorego z rzadka wada genetyczng — zespotem Cornelii de Lange : opis
przypadku. Forum Nefrol. 2014 : T. 7, nr 4, s. 254-258.

Moj udziat polegal na stworzeniu koncepcji pracy, analizie dokumentacji, napisaniu
tekstu pracy, zebraniu piSmiennictwa. Mdj udzial procentowy oceniam na 70%.

Donderski R, Grajewska M, Mikucka A, Sulikowska B, Gospodarek-Komkowska E,
Manitius J. Achromobacter xylosoxidans relapsing peritonitis and streptococcus suis
peritonitis in peritoneal dialysis patients: a report of two cases. Case Rep. Nephrol.
2018: Vol. 2018, s. 1-5.

Moj udzial polegal na stworzeniu koncepcji pracy, analizie dokumentacji,
opracowaniu publikacji, zebraniu literatury. M6j udzial procentowy oceniam na 60%.

Donderski R, Grajewska M, Chmielewski M, Odrowaz-Sypniewska G, Kotschy M,
Manitius J, Rutkowski B. Zaburzenia funkcji $rodbtonka u chorych dializowanych
otrzewnowo i ich zwigzek ze stanem odzywienia. Pol. Merkuriusz Lek. 2006 : T. 21,
nr122,s.137-141.

Mo¢j udziat polegal na opracowaniu koncepcji badania, rekrutacji pacjentow,
przeprowadzeniu pomiar6w antropometrycznych, analizie dokumentacji, interpretacji
wynikow, analizie statystycznej, zebraniu pismiennictwa. Mgj udzial procentowy
oceniam na 70%.

Jestem rowniez autorem (pierwszy autor lub wspoétautor) kilku publikacji dotyczacych
réznych zagadnien we wspolczesnej nefrologii 1 hipertensjologii m.in. udzialu witaminy D w
patogenezie nadci$nienia tetniczego, znaczenia analizy jakoSciowej biatkomoczu w
diagnostyce nefrologicznej, znaczenia hiperhomocysteinemii w rozwoju powiklan sercowo-
naczyniowych u chorych z PChN, diagnostyki i terapii anemii nerkopochodnej czy tez
narastajgcego problemu jakim jest choroba niedokrwienna nerek i innych prac.
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10.

11.

12.

13.

Bednarski R, Donderski R, Manitius J. Rola witaminy D3 w patogenezie nadci$nienia
tetniczego. Pol. Merkuriusz Lek. 2007: T. 23, nr 136, s. 307-310.

Moj udziatl polegat na przygotowaniu fragmentu pracy w oparciu o dostgpne
pismiennictwo. Mdj udzial procentowy oceniam na 40%.

Donderski R, Bednarski K, Manitius J. Bialkomocz a postep przewleklej choroby
nerek. Czy rodzaj wydalanych bialek moze wptywac na przebieg przewleklej choroby
nerek?. Diabetol. Prakt. 2006: T. 7, nr 3, s. 194-199.

Moj udziat polegat na stworzeniu koncepcji pracy, przygotowaniu tekstu w oparciu o
dostepne pismiennictwo. M9j udziat procentowy oceniam na 70%.

Brymora A, Donderski R, Manitius J. Hiperhomocysteinemia u pacjentow z
niewydolno$cig nerek - rola w patogenezie powiktan sercowo-naczyniowych.
Nadcisnienie Tetnicze: 2005 : T. 9, nr 3, s. 211-216.

Moj udziat polegat na przygotowaniu fragmentu tekstu publikacji oraz gromadzeniu
niezbgdnego piSmiennictwa. M¢j udzial procentowy oceniam na 40%.

Donderski R, Watras-Tomczak W, Manitius J. Przewlekta niedokrwienna choroba
nerek - nastepstwa oraz mozliwosci terapeutyczne. Nefrol. Dial. Pol. 2001 : T. 5, nr 4,
s. 193-197.

Mo6j udziat polegat na przygotowaniu manuskryptu w oparciu o dostgpne
pismiennictwo. Mdj udzial procentowy oceniam na 70%.

Donderski R, Kardymowicz A, Manitius J. Niedokrwisto$¢ nerkopochodna. Wybrane
aspekty diagnostyki i terapii. Chor. Serca Nacz. 2009: T. 6, nr 2, s. 82-93.

Moj udzial polegal na opracowaniu koncepcji pracy 1 napisaniu jej fragmentu w
oparciu o dostgpne piSmiennictwo. M¢j udziat procentowy oceniam na 60%.

Smigiel-Staszak D, Donderski R, Manitius J. Anemia in chronic kidney disease
(CKD). Do we know how to treat it properly? Med. Biol. Sci. 2013 : T. 27, nr 1, s. 27-
32.

Moj udzial polegal na opracowaniu fragmentu artykulu w oparciu o dostepne
piSmiennictwo. M6j udziat procentowy oceniam na 40%.

Tomczak-Watras W, Donderski R, Manitius J. Bezobjawowa bakteriuria - kiedy
leczy¢? Med. Rodz. 2010: R. 13, nr 3, s. 85-92.

Moj udziat polegat na opracowaniu fragmentu artykutu w oparciu o dostepne aktualne
pismiennictwo. M¢j udzial procentowy w powstanie pracy oceniam na 40%.

Miskowiec-Wisniewska I, Donderski R, Kretowicz M, Goszka G, Manitius J.

Kardiotoksycznos$¢ fruktozy - czy warto je§¢ miod? Fam. Med. Prim. Care Rev. 2013 :
Vol. 15, nr 3, s. 462-466.
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Moj udzial polegal na opracowaniu fragmentu artykulu w oparciu o dostepne
pismiennictwo. M¢j udzial procentowy oceniam na 30%.

14. Miskowiec-Wisniewska I, Donderski R, Klawe J, Manitius J. Prevalence of sleep
apnoea in patients with chronic kidney disease (CKD) receiving renal replacement
therapy by haemodialysis. Nadcisnienie Tetnicze. 2016: T. 20, nr 2, s. 44-50.

Moj udzial w powstanie pracy polegat na przygotowaniu fragmentu pracy w oparciu o
dane z piSmiennictwa. M9j udziat procentowy oceniam na 30%.

15. Donderski R, Manitius J. The role of aldosterone in kidney diseases and hypertension.
Is it worth using mineralocorticoid receptor antagonists in clinical practice? Arterial
Hypertens 2019 vol 23, no 1: pages:1-7 doi: 10.5603/AH.a2018.0016
Moj udzial polegat na stworzeniu koncepcji pracy, analizie dostgpne;j literatury
dotyczacej podjetego tematu, przygotowaniu tekstu publikacji, przygotowaniu
pismiennictwa. Moj udziat procentowy oceniam na 70%.

Wykaz wszystkich publikacji przygotowany przez Biblioteke Medyczng Collegium Medicum
im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu stanowi
Zaktacznik nr 4 do wniosku.

Omowienie wynikow publikacji, ktore nie wchodza w sklad osiagniecia naukowego
wymienionego w pkt. IV

Poza problematyka badawczg omoéwiong w czegsci dotyczacej gldwnego nurtu badawczego, w
swojej dziatalnosci naukowo-badawczej zajmowalem si¢ ponadto:

1. Mozliwoscia stosowania roznych grup lekow blokujacych uktad renina-angiotensyna
—aldosteron (RAA) w roznych stadiach PChN.

2.  Wspotuczestniczylem w badaniach dotyczacych oceny sztywnosci tetnic u chorych
dializowanych otrzewnowo.

Ad 1.

Badania, ktére przeprowadzitem dotyczyly mozliwosci szerszego zastosowania lekow z grupy
antagonistow aldosteronu u chorych leczonych metoda dializy otrzewnowej. Leki blokujace
receptory  mineralokortykoidowe maja ugruntowang pozycje w farmakoterapii
kardiologicznej. W dwoch duzych badaniach klinicznych (RALES 1999r.; EPHESUS 2003r.)
udowodniono ich korzystny wplyw na zmniejszenie $miertelnosci u chorych z
niewydolno$cig serca [35,36]. Od dluzszego czasu sg one czgéciej stosowane takze u

pacjentow z chorobami nerek. Wykazano, iz leki z tej grupy zardwno u chorych z cukrzycowa
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choroba nerek, jak i w nefropatiach nie-cukrzycowych przebiegajacych z biatkomoczem
wykazuja korzystny wptyw wyrazony redukcja biatkomoczu, co wydaje si¢ by¢ niezwykle
istotne z punktu widzenia zahamowania progresji PChN [37]. Opisywano rowniez korzystne
efekty w zakresie poprawy stanu uktadu sercowo-naczyniowego zarowno w grupie chorych
leczonych zachowawczo jak i w okresie dializoterapii [38,39,40,41]. W badaniach innych
autorow wykazano wptyw leczenia antagonistami aldosteronu na zmniejszenie masy LK,
zmniejszenie grubosci kompleksu intima-media te¢tnic szyjnych czy tez zahamowanie
kalcyfikacji tetnic. W przeprowadzonym badaniu wlasnym w grupie chorych dializowanych
otrzewnowo leczonych spironolaktonem podawanym doustnie w dawce 50mg na dobe przez
12miesigcy, Wykazano statystycznie istotny wzrost stezenia osteopontyny po 12 miesigcach
leczenia co uznawa¢ mozna za korzystne z punktu widzenia doniesien na temat roli
osteopontyny w hamowaniu kalcyfikacji naczyn [42]. Badanie ktore przeprowadzitem
wpisuje si¢ w kierunek badawczy dotyczacy wielokierunkowych, plejotropowych dziatan
aldosteronu 1 niekorzystnego wptywu hiperaldosterolemii na rozwoj powiklan sercowo-
naczyniowych. Warto podkresli¢, iz w czasie prowadzonego badania nie obserwowano
hiperkalemii co czyni, jak si¢ wydaje stosowanie tego typu leczenia w grupie chorych
leczonych metoda dializy otrzewnowej postepowaniem bezpiecznym. Réwniez ochrona btony
otrzewnowej i zahamowanie procesu witoknienia moze stanowi¢ kolejng rekomendacj¢ do
stosowania u chorych dializowanych otrzewnowo tej grupy lekdw [43]. Ponadto w ramach
wspotpracy z innymi os$rodkami naukowymi uczestniczylem w badaniach dotyczacych
roznych wariantéw farmakologicznej blokady uktadu RAA w tym roli inhibitoréw reniny
(aliskiren) oraz antagonistow receptora mineralokortykoidowego (eplerenon) u chorych z
PChN w okresie leczenia zachowawczego, czy tez roli supramaksymalnych dawek
antagonistéw receptora angiotensyny Il (ARB) w hamowaniu progresji PChN i redukcji
biatkomoczu [10, 11]. Badania te wykazaly przewage potaczenia ARB+aliskiren nad
potaczeniem ARB+eplerenon oraz leczenia wysokimi dawkami ARB w zakresie redukcji
albuminurii niezaleznie od wptywu na wartosci ciSnienia tgtniczego [44,45]. Badania w
ktorych wspotuczestniczytem sg waznym elementem moich dotychczasowych zainteresowan
naukowych dotyczacych mozliwosci stosowania antagonistow aldosteronu w chorobach

nerek.
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Ad 2.

Wspotprowadzitem rowniez badania dotyczace uszkodzenia uktadu sercowo- naczyniowego u
chorych dializowanych otrzewnowo w oparciu o ocen¢ sztywnosci tetnic [46,47]. Badania te
wpisujg si¢ w moje wieloletnie =zainteresowania naukowe dotyczace dializoterapii
otrzewnowej (praca doktorska pt. Ocena czynnosci $rodbtonka u chorych dializowanych
otrzewnowo 1 jej zwigzek z zaburzeniami odzywiania. AM Bydgoszcz 2003r.). W szeregu
prowadzonych do tej pory badaniach stwierdzono zwigkszong sztywnos$¢ tetnic u chorych w
okresie leczenia zachowawczego PChN, pacjentow hemodializowanych oraz pacjentéw po
zabiegu przeszczepienia nerki [48,49,50]. Parametrem stuzacym do oceny sztywnosci tgtnic
jest pomiar predkosci aortalnej fali tetna (PWV—pulse wave velocity). Zwiekszony PWV
stanowi niezalezny czynnik ryzyka zgonu i zwigkszonej $miertelnosci sercowo-naczyniowej u
chorych hemodializowanych jak i dializowanych otrzewnowo [51,52,53]. Podwyzszone
wartosci parametru PWV s3 obserwowane takze u chorych z nadci$nieniem tetniczym,
uogo6lniona miazdzyca, cukrzyca, otytoscig, przewleklymi chorobami zapalnymi. Dane
literaturowe dotyczace parametru PWV u chorych dializowanych otrzewnowo sg ograniczone
1 rozbiezne. Stwierdzano bowiem zar6wno podwyzszone, prawidlowe jak 1 obnizone wartosci
PWV w tej grupie chorych. Yang L i wsp. porownywali sztywno$¢ tetnic u chorych
hemodializowanych, dializowanych otrzewnowo oraz u pacjentow z PChN w okresie
predializacyjnym 1 wykazali zmniejszenie sztywnosci tetnic w okresie dializoterapii (zarOwno
w grupie dializowanych otrzewnowo jak i hemodializowanych) w poréwnaniu z pacjentami
leczonymi zachowawczo. Wplyw na zmniejszenie sztywnos$ci te¢tnic moze mie¢ zdaniem
autorow rozpoczecie dializoterapii [54]. W badaniu w ktorym wspotuczestniczylem
wykazano podwyzszone wartosci parametru PWV zaréwno u chorych hemodializowanych
jak i dializowanych otrzewnowo w poréwnaniu do grupy kontrolnej (teoretycznie wyliczona
warto$¢ PWV wg rownania zaproponowanego przez Blacher i wsp.). Nie stwierdzono r6znic
w warto$ciach PWYV pomiedzy hemodializowanymi a dializowanymi otrzewnowo [46].
Badanie to wskazuje na zachodzace u chorych z PChN w tym dializowanych otrzewnowo
procesy remodelingu naczyniowego. W prowadzonych badaniach stwierdziliSmy iz
czynnikami, ktoére w sposob niezalezny moga przyczyniac si¢ do wzrostu PWV i zwigkszenia
sztywnosci tetnic U chorych dializowanych otrzewnowo sg wiek chorych, czas trwania
leczenia dializg otrzewnowa oraz obecno$¢ cukrzycy [47]. Nie wykazano wpltywu typu
transportu przezotrzewnowego okreslonego w teScie rownowagi otrzewnowej (PET) na

sztywnos¢ tetnic.
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F. Kierowanie projektami badawczymi oraz udzial w projektach badawczych.

1.

Ocena profili ekspresji genébw w materiale tkankowym uzyskanym z wycinkdw
otrzewnej u chorych przewlekla chorobg nerek w stadium 5 zakwalifikowanych do
leczenia metoda dializy otrzewnowej i jej zwigzek z wybranymi parametrami
klinicznymi stanu chorych poddanych przewleklej dializoterapii otrzewnowej. (numer
zgody: UMK 03/CM)

Ocena wzglednej ekspresji gendéw VEGF (vascular endothelial growth factor), HIF-
lo (hypoxia inducible factor 1la) oraz CTGF (connective tissue growth factor) w
bioptatach nerkowych u chorych z przewlekltymi klebuszkowymi zapaleniami nerek
(numer zgody KB/328/2006)

Doustny test obcigzenia fruktoza a stan zapalny, metabolizm lipidow, cis$nienie
tetnicze i1 uszkodzenia narzadowe u pacjentow z otyloscig, przewlekta chorobg nerek
leczonych zachowawczo i nerkozastgpczo w porownaniu z grupa kontrolng. (numer
zgody: KB 91/2011)

Ocena aktywno$ci metaloproteinaz i ich tkankowych inhibitorow oraz nowych
markerow uszkodzenia srdédblonka i stanu zapalnego u chorych z przewlekta chorobg
nerek (PChN) w okresie leczenia zachowawczego i ich zwigzek z rozwojem
aterogenezy i powiktan sercowo-naczyniowych. (numer zgody: KB 736/2015)

Ocena wybranych profili ekspresji micro-RNA w materiale tkankowym uzyskanym w
czasie biopsji nerki oraz w surowicy krwi i moczu u chorych z przewlekta chorobg
nerek (PChN) w okresie leczenia zachowawczego i ich zwiazek z nasileniem stanu
zapalnego, wldknienia, uszkodzenia §rodbtonka i progresji PChN. (numer zgody: KB
114/2018)

G. Wygloszenie referatbw na miedzynarodowych i Kkrajowych konferencjach
tematycznych.

1. Donderski R, Sadowski L, Trudnowski S, Ostrowski J, Muszytowski M, Stankiewicz
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latach 1997-1999. XII Konferencja Naukowo- Szkoleniowa. Bydgoszcz 16-18.
06.2000r.

Donderski R. Przewlekta choroba niedokrwienna nerek — nastgpstwa i mozliwos$ci
terapeutyczne. Krakowskie Dni Dializoterapii, Krakdw 2001r.

Donderski R, Grajewska M, Sypniewska G, Kotschy M, Manitius J. Ocena stopnia
nasilenia dysfunkcji srodblonka naczyniowego u chorych dializowanych otrzewnowo
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11.

12.
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14.

w zaleznosci od stanu odzywienia oraz adekwatno$ci dializy. Obserwacja 12
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pacjentow z otyloscia, przewlekla chorobg nerek (PChN) leczonych zachowawczo w
poréwnaniu z grupa kontrolng. XI Zjazd Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego.
Wroctaw, 20-22 VI 2013. Plakat

11. Donderski R, Miskowiec-Wisniewska |, Kretowicz M, Johnson R, Kaminska K,

Junik R, Joanna Sidédmiak J, Stefanska A, Odrowaz-Sypniewska G, Manitius J. The
fructose tolerance test and its relationship with inflammation, lipid metabolism, blood
pressure and organ damage in patients with chronic kidney disease and metabolic
syndrome in comparison to health controls. 515 ERA-EDTA Congress. Amsterdam,
The Netherlands 31.05.- 3 06. 2014. Plakat

12. Donderski R, Strézecki P, Siédmiak J, Stefanska A, Odrowaz-Sypniewska G,

VI.

Manitius J. Wplyw leczenia antagonistg aldosteronu na st¢zenie metaloproteinaz
macierzy zewngtrzkomorkowej jako markeroOw ryzyka sercowo-naczyniowego oraz
funkcji btony otrzewnowej u chorych dializowanych otrzewnowo. XXII Konferencja
Naukowo-Szkoleniowa Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego. Kotobrzeg, 18-
20.06.2015.Plakat

Dorobek dydaktyczny i popularyzatorski oraz informacja o wspolpracy

miedzynarodowej habilitanta.

A. Dzialalno$¢ dydaktyczna:

1.

Przygotowywanie i prowadzenie seminariow i ¢wiczen z nefrologii dla studentow IV
roku Wydziatu Lekarskiego w tym studentéw anglojezycznych - English Division
Collegium Medicum w Bydgoszczy oraz studentow programu ERASMUS.
Prowadzenie ¢wiczen z propedeutyki chorob wewnetrznych dla studentow III roku
Wydziatu Lekarskiego, w tym studentow anglojezycznych.

Prowadzenie zaj¢¢ z przedmiotu (prowadze wyktady, seminaria, ¢wiczenia):
,Zastosowanie inzynierii biomedycznej w biologicznych uktadach wymiany” dla
studentow kierunku Inzynieria Biomedyczna Wydziatu Lekarskiego Collegium
Medicum w Bydgoszczy. — Od 9 lat jestem odpowiedzialny za prowadzenie tego
przedmiotu. Zajmuje si¢  przygotowywaniem  regulaminow  studenckich,
opracowywaniem i  aktualizacja  sylabusow,  przygotowywaniem  testow
egzaminacyjnych.

Prowadzenie wyktadu na kursie specjalizacyjnym z hipertensjologii ,,Diagnostyka
laboratoryjna i obrazowa w nadci$nieniu tetniczym”. (kurs organizowany przez
Katedre i Klinike Nefrologii, Nadci$nienia Tgtniczego i Chorob Wewngtrznych CM w
Bydgoszczy i CMKP Warszawa). Wyktad pt.” Badania laboratoryjne w chorobach
nerek przebiegajacych z nadcis$nieniem tetniczym”.

Udzial w ksztalceniu specjalizacyjnym lekarzy w trakcie specjalizacji z medycyny
rodzinnej. Wyktad pt. ,, Nadci$nienie tetnicze oporne”

Udzial w ksztalceniu podyplomowym lekarzy nefrologdéw i pielegniarek dializacyjnych
organizowanym przez Klinik¢ Nefrologii, Nadci$nienia Tgtniczego 1 Chorob
Wewnetrznych CM w  Bydgoszczy. Cykliczne kursy z dializy otrzewnowej.
Wygloszenie wyktadéw pt. ,,Rzadkie powiktania dializy otrzewnowej. Do§wiadczenia
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10.

11.

12.

wlasne osrodka.” 1 ,,Zaburzenia odzywiania u chorych leczonych metoda dializy
otrzewnowej” oraz ,,Ciagla ambulatoryjna dializa otrzewnowa”

Udziat w ksztatceniu podyplomowym diagnostéw laboratoryjnych - kierowanie stazem
w Stacji Dializ.

Kierowanie specjalizacjg z chorob wewnetrznych — 2 lekarzy (specjalizacja
zakonczona)

Kierowanie specjalizacjg z nefrologii — 2 lekarzy (specjalizacja zakonczona)

Jestem promotorem nast¢pujacych prac licencjackich oraz pracy magisterskiej.

* Praca licencjacka ,, Zaburzenia gospodarki wapniowo-fosforanowej u chorych
poddanych leczeniu dializa otrzewnowa” Bydgoszcz 2005r.

* Praca licencjacka ,, Rola pielegniarki w opiece dlugoterminowej nad dostgpem
naczyniowym u chorych przewlekle hemodializowanych”. Torun 2008r.

* Praca magisterska ,,Wspotczesne poglady na patogeneze chorob nerek
przebiegajacych z torbielami z uwzglednieniem roli czynnikoéw genetycznych” Torun
2008r.

Udziat w  ksztalceniu podyplomowym pielggniarek. Prowadzenie kursow
specjalistycznych: kurs specjalistyczny z dializoterapii dla pielegniarek oraz kursu
specjalistycznego z pielggniarstwa nefrologicznego dla pielggniarek.

Udziat w kursie przygotowujacym studentow do Lekarskiego Egzaminu Krajowego
(LEK) w 08/2018r. organizowanym przez Collegium Medicum.

Dzialalno$¢ popularyzatorska:

Uczestnictwo w organizowanych przez CM w Bydgoszczy ,.Festiwalach Nauki i
Sztuki” w ramach inicjatywy - medyczna $roda — wygloszenie wyktadu pt. ,,Jak
mozna poprawi¢ jakos¢ zycia chorych leczonych nerkozastgpczo?”” 13.10.2010r.
Organizacja spotkan edukacyjnych z pacjentami z PChN dotyczacych zagadnien
profilaktyki przewlektej choroby nerek, rozpowszechnienia wiedzy o chorobach nerek
1 opcjach leczenia nerkozastepczego.

Organizowanie spotkan z mlodziezg licealng w ramach ,,Dni Otwartych” w Collegium
Medicum w Bydgoszczy (inicjatywa podjeta od 2018r.)

Udziat w akcjach spolecznych: ,.Swiatowy Dzien Nerki” oraz ,.Swiatowy Dzien
Nadci$nienia Tetniczego”
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C. Udzial w komitetach organizacyjnych miedzynarodowych i krajowych konferencji
naukowych

1. Ogolnopolska Konferencja Naukowa — Zaburzenia odzywiania w chorobach nerek —
Bydgoszcz 5-7.09.2003r.

2. IX Konferencja Naukowo-Szkoleniowa — Postepy w leczeniu dializg otrzewnows,
Bydgoszcz 7-9.05.2004r.

3. Konferencja Naukowa — Szkoleniowa Polskiego Towarzystwa Nadcisnienia
Tetniczego - ,,Nadcis$nienie Tetnicze pomiedzy sercem a nerka” 29.09.-01.10.2005r.

4. X Jubileuszowy Zjazd Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego Bydgoszcz, 26-
29.05.2010r.

D. Udzial w projektach realizowanych we wspélpracy z naukowcami z innych
oSrodkow krajowych i zagranicznych.

Udziat w wieloosrodkowych mi¢dzynarodowych badaniach klinicznych dotyczacych leczenia
niedokrwistosci nerkopochodnej czynnikami stymulujagcymi erytropoeze (ESA) w okresie
leczenia zachowawczego PChN (2 programy kliniczne).

Wspotpraca miedzynarodowa i krajowa :

1. Prof. Richard J. Johnson z Division of Renal Diseases and Hypertension, University of
Colorado Denver, Denver, CO, USA.

Badania dotyczace przebiegu testu fruktozowego u chorych z PChN oraz zespolem
metabolicznym i zaleznosci pomiedzy spozyciem fruktozy a powiktaniami narzadowymi,
stanem zapalnym, wyktadnikami zespotu metabolicznego, wartosciami ci$nienia tetniczego.
Efektem tej wspolpracy jest publikacja artykulu w renomowanym czasopismie
nefrologicznym z listy Journal Citation Reports.

2. Dr Miguel Lanaspa z Division of Renal Diseases and Hypertension, University of
Colorado Denver, Denver, CO, USA.

Kooperacja w zakresie badan dotyczacych wptywu fruktozy na powiklania narzadowe,
wyktadniki stanu zapalnego oraz profil ci$nienia t¢tniczego u chorych z PChN i zespotem
metabolicznym. Wspolpraca dotyczyta rowniez opracowania tekstu publikacji ktora ukazata
si¢ w renomowanym czasopi$mie nefrologicznym.

3. Prof. dr hab. Wiodzimierz Bednarski — Katedra Biotechnologii Zywnosci UWM w
Olsztynie. W pracowni tej dokonano oznaczen jakoSciowych biatkomoczu metoda
elektroforezy (elektroforeza w obecnosci siarczanu dodecylu: SDS -PAGE), u
chorych z pierwotnymi kiebuszkowymi chorobami nerek przebiegajagcymi z
biatkomoczem. (grupa chorych pod opieka Poradni Nefrologicznej przy Klinice
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Nefrologii, nadci$nienia Tetniczego i Chorob Wewnetrznych) w ramach wspolnego
projektu badawczego z Oddziatem Klinicznym Nefrologii, Hipertensjologii i Chorob
Wewnetrznych Wojewddzkiego Szpitala Specjalistycznego w Olsztynie. Efektem tej
wspotpracy jest opublikowanie pracy pogladowej dotyczacej problematyki
jakosciowej oceny bialkomoczu w aspekcie prognozowania przebiegu kiebuszkowych
chorob nerek.

4. Dr med. Krzysztof Bednarski — Oddziat Kliniczny Nefrologii, Hipertensjologii i
Choréb Wewnetrznych Wojewddzkiego Szpitala Specjalistycznego w Olsztynie.
Wspotpraca dotyczyta tematu badawczego jakosciowej oceny biatkomoczu u chorych
z klebuszkowymi zapaleniami nerek. Jej efektem bylo opublikowanie pracy
pogladowe;j.

E. Czlonkostwo w miedzynarodowych i krajowych organizacjach oraz
towarzystwach naukowych

- Polskie Towarzystwo Nefrologiczne (PTN),
- Polskie Towarzystwo Nadcisnienia Tetniczego (PTNT),
- Towarzystwo Internistéw Polskich (TIP)

- European Renal Association —European Dialysis and Transplant Association (ERA-EDTA).

Cztonek Zarzadu Fundacji NERKADAR na Rzecz Zapobiegania i Leczenia Chordb Nerek
(od 2011r) przy Klinice Nefrologii, Nadcisnienia Tetniczego i Chorob Wewngtrznych w
Bydgoszczy, wiceprezes Fundacji NERKADAR ( od 2014r.)

Cztonek Zarzadu Oddziatu Gdansko-Pomorskiego Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego
w latach 2012-2016r.

F. Recenzowanie publikacji w czasopismach miedzynarodowych i krajowych.

Nie recenzowatem do tej pory publikacji innych autorow.

G. Otrzymane nagrody i wyréznienia.

Zajecie pierwszego miejsca w konkursie na najlepszy Abstrakt nadestany na XIX Konferencje
Naukowo-Szkoleniowg Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego w Rzeszowie: 2-4.06.2011r.
,»Ocena wzglednej ekspresji genow VEGF (vascular endothelial growth factor), HIF-1la
(hypoxia inducible factor 1la) oraz CTGF (connective tissue growth factor) w bioptatach
nerkowych u chorych z przewleklymi kigbuszkowymi zapaleniami nerek”. Autorzy:
Donderski R, Szczepanek J, Domagalski K, Tretyn A, Korenkiewicz J, Marszatek A,
Szymanski A, Wolski Z, Odrowaz-Sypniewska G, Manitius J.
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VII. Inne

A. Udzial w kursach i szkoleniach:

IX Budapest Nephrology School 29.08.-03.09.2002r. Budapeszt, Wegry.

8t International Course on Peritoneal Dialysis 17-20.05.2003r. Vicenza, Wlochy
2005-2006: Szkolenie pedagogiczno-etyczne dla nauczycieli akademickich. Zaktfad
Dydaktyki Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu, Collegium Medicum im.
Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy.

4. Pobyty szkoleniowe w osrodku naukowym Baxter Novum przy Karolinska University
w Sztokholmie — pobyty krotkoterminowe w lipcu 2007r oraz w lutym 2008r.

W =

B. Dzialalno$é lecznicza.

W ramach pracy zawodowej w Klinice Nefrologii, Nadcisnienia Tetniczego 1 Chorob
Wewnetrznych SU nr 1 im. dr A. Jurasza w Bydgoszczy aktualnie sprawuje kompleksowa
opieke nad chorymi hemodializowanymi w przyklinicznej Stacji Dializ. Zajmuje si¢ rowniez
opieka lekarska nad duza grupa pacjentéw w Poradni Nefrologicznej i Poradni Nadcisnienia
Tetniczego. W Poradni Nefrologicznej prowadze przede wszystkim leczenie niedokrwistosci
nerkopochodnej czynnikami stymulujacymi erytropoezg, co stanowi od wielu lat przedmiot
moich zainteresowan. Jestem zaangazowany takze w inne programy terapeutyczne w ramach
NFZ (leczenie zaburzen gospodarki wapniowo-fosforanowej, leczenie rytuksymabem
mikroskopowego zapalenia naczyf oraz ziarniniakowatodci z zapaleniem naczyn). Pracuje
takze w przyklinicznej Nieinwazyjnej Pracowni Nadcisnienia Tetniczego gdzie zajmuje si¢
interpretacja badan ABPM. Posiadam rowniez doswiadczenie z zakresu leczenia chorych
dializowanych otrzewnowo, nad ktorymi takze sprawuje opicke w codziennej praktyce
lekarskiej. Od wielu lat pelnie dyzury lekarskie, gléwnie w charakterze konsultanta z zakresu

nefrologii i hipertensjologii.

Podpis wnioskodawcy
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