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4. Oméwienie osiggnieé¢, o ktorych mowa w art. 219 ust. 1 pkt. 2 ustawy z dnia 20
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w przypadku, gdy dane osiagniecie jest dzielem wspoélautorskim, z uwzglednieniem

mozliwosci wskazywania dorobku z okresu calej kariery zawodowe;j.
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Rak tarczycy jest piatym najczeSciej wystepujacym typem nowotworéw ztosliwych,
z szacowang liczbg ponad 62 000 nowych przypadkdéw rozpoznawanych kazdego roku.
Wsrod nowotwordéw tarczycy prawie 90% przypadkoéw stanowig nowotwory zréznicowane
(DTC), z dominacjg typu raka brodawkowatego (PTC). PTC wywodzi si¢ z nabtonka
pecherzykowego 1 zazwyczaj cechuje si¢ dobrg prognoza oraz wysokim wskaznikiem
przezycia. Niemniej jednak w pewnej grupie pacjentow rak ten charakteryzuje sig
agresywniejszym przebiegiem. Mimo znacznego postgpu w dostepnosci odpowiednich
narzedzi diagnostycznych i terapeutycznych, diagnoza bardziej agresywnych typow PTC,
z szczegdlnym uwzglednieniem angioinwazji, wymagajacych zastosowania bardziej
radykalnych form terapeutycznych, nadal pozostaje wyzwaniem klinicznym. Obszar moich
zainteresowan naukowych obejmuje badania dotyczgce zrozumienia patogenezy wystapienia
angioinwazji w DTC, a szczegolnie PTC, ze uwzglednieniem roli stresu oksydacyjnego.
Angioinwazja, czyli inwazja naczyn krwiono$nych przez komorki nowotworowe
oraz zwiekszony poziom stresu oksydacyjnego zostaty zidentyfikowane jako istotne
1 niezalezne czynniki prognostyczne w wielu rodzajach nowotworow, rowniez w przypadku
PTC. PTC charakteryzuje si¢ wysokim poziomem stresu oksydacyjnego, wynikajacym
z nadmiernej produkcji reaktywnych form tlenu (ROS). Gruczot tarczowy, wykorzystujac

nadtlenek wodoru (H202) do produkcji hormonow, staje si¢ szczegdlnie podatny na zaburzenia



w rownowadze oksydacyjnej. Nawet niewielkie zaburzenia rownowagi migdzy syntezg ROS,
a mechanizmami antyoksydacyjnymi w komorkach tarczycy moga negatywnie wplywaé
na produkcje hormondw, sprzyjajac jednocze$nie rozwojowi raka tarczycy, zwlaszcza
angioinwazji. Badania wykazaty, ze wzrost syntezy ROS promuje angiogeneze PTC, zar6wno
bezposrednio, jak 1 poprzez generacje aktywnych produktow utleniania r6znych komponentow

biologicznych, w tym powodujac peroksydacje lipidow.

W kontek$cie leczenia pacjentow z PTC przebiegajacym z angioinwazja, kluczowym
elementem terapeutycznym s3 procedury strumektomii z totalng limfadenektomia
oraz nastepcza terapig radiojodem (RAI). W swoim pierwszym badaniu przeprowadzitam
ocen¢ stezenia dialdehydu malonowego (MDA) u pacjentow z DTC zakwalifikowanych
do terapii RAI. MDA jest gtownym produktem peroksydacji lipidow i markerem stresu
oksydacyjnego. Prowadzone przeze mnie badania potwierdzily, ze pacjenci z DTC
zakwalifikowani do terapii RAI charakteryzowali si¢ zwigkszonym st¢zeniem MDA
oraz istotnym Kklinicznie wzrostem jego stezenia W Wyniku zastosowanej terapii RAI. W trakcie
prowadzonej rocznej obserwacji zaobserwowano obnizenie poziomu MDA u tych pacjentow
w porOwnaniu z stezeniami ocenionymi w okresie kwalifikacji do leczenia. Przeprowadzone
analizy wydaja si¢ sugerowaé, ze pomimo poczatkowego zwigkszenia obcigZzenia
oksydacyjnego wystepujacego po terapii RAI, w dalszym etapie obserwacji dochodzi
do wzmozenia mechanizmoéw obronnych, co w rezultacie prowadzi do obnizenia stresu
oksydacyjnego w perspektywie dtugoterminowej. Powotujac si¢ na dane literaturowe oraz na
wyniki przedstawione powyzej, pacjenci z DTC charakteryzujacy si¢ zwigkszona
intensywnos$cig stresu oksydacyjnego wykazywali gorsze rokowanie kliniczne i byli
kwalifikowani do bardziej radykalnego leczenia. Zgodnie z rekomendacjami American Thyroid
Association (ATA) chorym z zdiagnozowanym i potwierdzonym w badaniu pooperacyjny DTC
wykazujacym obecnos¢ angioinwazji powinno si¢ rekomendowac w dalszej kolejnosci terapig
RAI. Celem poszukiwania markeréw przesiewowych, ktore umozliwiatyby identyfikacje
pacjentow z DTC, a szczegolnie PTC oraz wspotistniejgcg angioinwazjg, W swojej kolejnej
pracy skupitam si¢ na analizie uzytecznos$ci klinicznej oznaczania stezenia szeregu markeréw
stresu oksydacyjnego w procesie kwalifikacji pacjentow z PTC do leczenia RAL.
Dane literaturowe podkre$laja, iz catkowity status oksydacyjny (TOS), catkowita pojemnos¢
antyoksydacyjna (TAC), biatko nowotworowe 53 (p53), jaderkowy czynnik kappa B (NF-kB),
biatko FOXO (ang. forkhead box O1) oraz sirtuina 1 (SIRT1) odgrywaja kluczowe role
w homeostazie oksydacyjnej i progresji PTC. Moje badania wykazaty, iz pomiar TAC, FOXO,



TOS, SIRT1, biatka p53 oraz NF-xB mogg stanowi¢ uzyteczne wskazniki w procesie
kwalifikacji do leczenia RAI, sugerujac zwickszone ryzyko progresji choroby nowotworowe;j.
W ostatnich latach ro$nie zainteresowanie poszukiwaniem markeréw nieinwazyjnych
w kontekscie personalizowanej medycyny, ktére moga by¢ uzyteczne w diagnozowaniu,
prognozowaniu i monitorowaniu postepu choroby. W ramach mojej pracy naukowej daze
do zglebiania nie tylko patogenezy angioinwazji w PTC, lecz takze do identyfikacji
potencjalnych markeréw nieinwazyjnych, ktére moga by¢ stosowane w praktyce kliniczne;j,
uwzgledniajac analiz¢ niezaleznych czynnikdéw rokowniczych, jakim jest stres oksydacyjny.
W moim kolejnym badaniu stwierdzitam, ze pacjenci z angioinwazyjnym i przerzutowym PTC
wykazywali obnizone poziomy TAC oraz sirtuiny 3 (SIRT3) w surowicy, przy jednoczesnym
zwigkszeniu stgzenia produktow uszkodzenia DNA/RNA przez stres oksydacyjny (DNA/RNA
OSDP) oraz MDA, w pordéwnaniu z pacjentami PTC bez cech angioinwazji i przerzutow.
Wyniki moich badan wskazuja, ze oznaczanie DNA/RNA OSDP, SIRT3 oraz TAC we Krwi

obwodowej moze stanowi¢ wskaznik angioinwazji i przerzutow u pacjentéw z PTC.

W kolejnych badaniach kontynuowatam analiz¢ profilowania biatek zwigzanych z procesem
angioinwazji w PTC, takich jak 8-hydroksy-2-deoksyguanozyna (8-OHdG) jako marker
uszkodzenia oksydacyjnego DNA oraz sortiliny. Sortilina, jako biatko kluczowe dla istotnych
mechanizmow komorkowych, wiaczajac w to transport bialek 1 sygnalizacje, zostata
skorelowana z neoplastyczng proliferacjg, inwazja 1 przerzutami w roznych typach
nowotworow. W kontekscie PTC, sortilina jest postulowana jako biorgca udziat w utatwianiu
inwazji nowotworowej i przerzutow. Hipotetyzuje si¢, ze pobudza migracje komorek
nowotworowych oraz ich adhezj¢ do naczyn krwionosnych, tym samym sprzyjajac powstaniu
angioinwazji i potencjalnych przerzutow odlegtych. W celu zwigkszenia uzytecznos$ci
diagnostycznej stosowanych markerow, w kolejnej cze$ci moich badan zaproponowatam panel
przesiewowy sktadajacy si¢ z TAC, 8-OHdG oraz sortiliny. Panel ten zostal wyznaczony za
pomocay regresji logistycznej 1 wykazuje najwyzszg wartos¢ kliniczng. Wyniki moich badan
potwierdzity, iz zaproponowany przeze mnie panel moze by¢ wykorzystywany do identyfikacji

pacjentéw z angioinwazyjnym PTC.

Prezentowane wyniki w ramach osiaggnigcia naukowego stanowig istotny wktad w rozwdj
wiedzy w dziedzinie endokrynologii, koncentrujac si¢ na kompleksowych aspektach
patogenezy angioinwazji DTC, a szczegdlniec PTC. Poprzez identyfikacje przydatnych

markerow angioinwazji, moje badania mogg réwniez przyczyni¢ si¢ do poprawy diagnostyki



i oceny ryzyka progresji choroby nowotworowej u pacjentoéw z PTC. Zatem, wyniki moich

badan maja znaczenie zarowno naukowe, jak i kliniczne.

SZCZEGOLOWY OPIS OSIAGNIECIA NAUKOWEGO

W pierwszej publikacji, ""Oxidative stress and radioiodine treatment of differentiated
thyroid cancer™ (Scientific Reports, 1F:4,6; MEIN: 140 pkt), analizowatam wptyw leczenia
RAI na stres oksydacyjny u pacjentow z DTC [1].

W ramach moich badan skupitam si¢ na ocenie wptywu leczenia RAI na poziom stresu
oksydacyjnego u pacjentow z DTC. Hipoteza badawcza zakladala, ze RAI moze dodatkowo
zwigksza¢ stres oksydacyjny, co potencjalnie moze wptywaé na dlugoterminowe skutki
zdrowotne u tych pacjentow. Badanie obejmowato ocen¢ poziomu stresu oksydacyjnego
poprzez pomiar st¢zenia MDA u pacjentow z DTC, ktorzy po tyreoidektomii zostali poddani
terapii RAIL. Do grupy badanej zakwalifikowano 55 pacjentow, a do grupy kontrolnej

zakwalifikowano 20 zdrowych ochotnikow. Wyniki wykazaty:

e istotnie wyzsze stezenia MDA w surowicy pacjentéw z DTC w pordwnaniu do osob
zdrowych (p < 0,05), co sugeruje podwyzszony poziom stresu oksydacyjnego
u pacjentéw z DTC,;

e stezenie MDA bylo istotnie wyzsze trzeciego dnia po zastosowaniu RAI (p < 0,001),
co potwierdza wzrost intensywnosci stresu oksydacyjnego po zastosowaniu RALI;

e po roku od terapii RAI, st¢zenie MDA istotnie obnizylo si¢ w poréwnaniu do warto$ci
wyjsciowej (p < 0,05), co wskazuje na obnizenie poziomu stresu oksydacyjnego
w porownaniu do statusu oksydacyjnego wyznaczonego przed leczeniem;

e Wozrost stresu oksydacyjnego korelowat z parametrami biochemicznymi zwigzanymi

z gospodarka lipidowa u pacjentow z DTC

Badanie wykazalo stabilizacj¢ potencjatu oksydacyjnego po leczeniu RAI w ciagu
jednorocznego okresu obserwacji, co sugeruje przywrdocenie rownowagi oksydacyjno-
redukcyjnej. Monitorowanie poziomu stresu oksydacyjnego, szczego6lnie w kontekscie leczenia
RAI, moze dostarczy¢ istotnych informacji dotyczacych ogoélnego stanu zdrowia o0sob
podanych terapii RAl z powodu DTC oraz ograniczy¢ wystepowanie skutkoéw ubocznych
terapii. Wyniki te przyczyniaty si¢ do lepszego zrozumienia zwigzku mig¢dzy leczeniem RAI,

stresem oksydacyjnym a obserwowanymi zaburzeniami metabolicznymi u pacjentow z DTC.



Moim indywidualnym wktadem w powstanie tej pracy byto stworzenie koncepcji projektu

oraz wyznaczenie odpowiedniej metodologii badawczej. W trakcie pracy nad projektem,
skupiatam si¢ na ustalaniu celow badawczych, pozyskaniu materiatu biologicznego
oraz planowaniu eksperymentéow. Wykonalam samodzielnie wszystkie oznaczenia
i przygotowatam wyniki do analizy danych. W kolejnych etapach analizowatam statystycznie
uzyskane dane, przygotowatam wizualizacj¢ pracy oraz manuskrypt. W pracy jestem
pierwszym autorem oraz autorem korespondencyjnym, co podkresla moj indywidualny wktad
W powstanie tej pracy i zaangazowanie w caly proces publikacyjny. Praca ta powstata
z udziatem autorow udzielajacych rad merytorycznych, powotujac si¢ na interdyscyplinarny
charakter badania, co wymagato zaangazowania lekarzy specjalistow z zakresu endokrynologii,

patomorfologii oraz medycyny nuklearnej.

W kolejnej pracy, "The Relationship between Oxidative Status and Radioiodine Treatment
Qualification among Papillary Thyroid Cancer Patients” (Cancers, IF:5,2; MEIN: 140
pkt), badalam zwigzek migdzy stanem oksydacyjnym a kwalifikacja do leczenia RAI
u pacjentow z PTC [2].

W ramach tego badania, skoncentrowatam si¢ na wyznaczeniu roli kluczowych markeréw
oksydacyjnych, takich jak TOS, TAC, biatko p53, NF-«B, biatko FOXO1 oraz SIRT1, w ocenie
ryzyka progresji PTC. Celem badania bylo zbadanie potencjalnej wartosci Klinicznej tych
markeréw w okreslaniu kwalifikowalnosci pacjentow z PTC do leczenia RAIL. Do badania
wiaczono 60 pacjentow z PTC, zakwalifikowanych do leczenia RAI, stanowigcych grupe
badawczg oraz 25 pacjentow z PTC o bardzo niskim ryzyku progresji choroby nowotworowej,
ktorzy nie byli zakwalifikowani do terapii RAI, stanowigcych grupe odniesienia. Uzyteczno$¢
diagnostyczna zostata wyznaczona przy zastosowaniu krzywych ROC 1 oceny pola pod krzywa

(AUC). W pracy otrzymatam nastgpowanie wyniki:

e stwierdzitam istotnie wyzsze stgzenia TOS 1 SIRT1 w surowicy pacjentow z grupy
badawczej w pordwnaniu do grupy odniesienia (oba p < 0,001);

e stezenia TAC oraz p53, NF-xkB i FOXO byly znaczaco nizsze w grupie badanej
(wszystkie parametry p < 0,05);

e pomiary wykazaty wysoka wartos¢ AUC, gdzie oznaczanie TAC (AUC = 0,987),
FOXO (AUC =0,648), TOS (AUC =0,664), SIRT1 (AUC =0,709), p53 (AUC =0,664)
oraz NF-xB (AUC = 0,651) wykazujacg uzyteczno$¢ diagnostyczng W procesie

kwalifikacji pacjentoéw z PTC do leczenia RAL.



Przedstawione wyniki podkreslaja, ze markery zwigzane ze statusem oksydacyjnym moga
stanowi¢ dodatkowe kryteria wskazujace na potrzebg zastosowania leczenia RAI u pacjentéw

z PTC, czyli zastosowanie bardziej radykalnego postepowania klinicznego.

Moim indywidualnym wktadem w powstanie te] pracy byto stworzenie koncepcji projektu

oraz wyznaczenie odpowiedniej metodologii badawczej. W trakcie pracy nad projektem,
skupiatam si¢ na ustalaniu celow badawczych oraz planowaniu eksperymentow
wraz z nalezytym zabezpieczeniem materialu biologicznego. Wykonatam wszystkie
oznaczenia i przygotowatam wyniki do analizy danych. W kolejnych etapach analizowatam
dane, przygotowatam samodzielnie wizualizacj¢ pracy oraz manuskrypt. W pracy jestem
pierwszym autorem oraz autorem korespondencyjnym, co podkresla méj indywidualny wktad
W powstanie tej pracy i zaangazowanie w procesie publikacyjnym. Praca ta rowniez powstata

w ramach wspotpracy interdyscyplinarne;j.

W trzeciej pracy, "Clinical significance of oxidative stress markers as angioinvasion and
metastasis indicators in papillary thyroid cancer™ (Scientific Reports, IF:4,6; MEIN: 140
pkt), skoncentrowatam si¢ na ocenie klinicznego znaczenia markeré6w stresu oksydacyjnego

jako wskaznikow angioinwazji i wystapienia przerzutow u pacjentow z PTC [3].

Gléwnym celem tego badania byto doktadniejsze zrozumienie roli angioinwazji, a szczegolnie
stresu oksydacyjnego jako kluczowych cech prognostycznych w konteks$cie postepowania
klinicznego z PTC. Analiza dostgpnych danych literaturowych sugeruje wzrost stgzenia
markerow stresu oksydacyjnego w tkance tarczycowej pobranej od pacjentow z PTC, co moze
by¢ zwiazane zar6wno z angioinwazja, jak i1 wystapieniem przerzutow. TOS 1 TAC shluza
do oceny ogélnego stanu utlenienia oraz zdolnoSci antyoksydacyjnej organizmu. MDA,
produkt peroksydacji lipidow, jest powszechnie stosowany jako marker biologiczny tego
procesu. DNA/RNA OSDP wyznaczaja zakres modyfikacji oksydacyjnych kwasow
nukleinowych. Ponadto, coraz wigcej badan naukowych wykazuje zwigzek migdzy stresem
oksydacyjnym a procesem metylacji DNA, ktory odgrywa istotng role w rozwoju
i postepowaniu nowotworow. NF-kB i interleukina-6 (IL-6) sg kluczowymi czynnikami
w procesach immunologicznych i zapalnych, ktére moga mie¢ istotny wpltyw na rozwdj
1 przebieg nowotworow. Z kolei SIRT1 i SIRT3 oraz biatko FOXO1 dziataja jako regulatory
waznych szlakow metabolicznych, w tym homeostazy oksydacyjno-redukcyjnej. P53,
katalityczna podjednostka alfa-1 kinazy biatkowej aktywowanej przez AMP (PRKAAL)

oraz peroksysomowy aktywator receptorow gamma 1-alfa (PGCla) reguluja procesy



metaboliczne oraz funkcj¢ antyoksydacyjng mitochondriow. W zwigzku z tym postanowitam
oceni¢ przydatno$¢ oznaczania tych parametréw zwigzanych ze stresem oksydacyjnym
w kontekscie detekcji angioinwazji i przerzutow, koncentrujac si¢ na analizie ich st¢zenia
w surowicy pacjentow z PTC. W badaniu wzieto udzial 80 pacjentow z PTC o ré6znym
zaawansowaniu choroby nowotworowej. Grupa badana sktadata si¢ z 56 pacjentow
z obecno$cig angioinwazji i przerzutami, natomiast w grupie odniesienia znalazto si¢
24 pacjentow z bardzo dobra prognoza kliniczna, nie wykazujacych cech angioinwazji

i przerzutéw. Wyniki badania wykazaty:

e stezenie TAC oraz SIRT3 w surowicy byly istotnie obnizone (wszystkie parametry,
p <0,05) u pacjentow z PTC manifestujacych angioinwazje i przerzuty (grupa badana),
w porownaniu do grupy odniesienia;

e stezenia DNA/RNA OSDP (p<0,01) i MDA (p<0,05) byly istotnie wyzsze w grupie
badawczej;

e Najwyzsza skutecznos¢ w rozrdznianiu obecnosci i braku angioinwazji oraz przerzutow
u pacjentow z PTC wykazaty DNA/RNA OSDP (AUC = 0,71), SIRT3 (AUC = 0,70)
i TAC (AUC =0,67) (wszystkie oznaczenia, p < 0,05).

Wiyniki tych badan sugeruja, ze st¢zenie obwodowych markerow stresu oksydacyjnego moga
stanowi¢ przydatny wskaznik angioinwazji i przerzutow u pacjentow z PTC, gdzie DNA/RNA

OSDP i1 SIRT3 wykazaty najwyzsza warto$¢ przesiewowa.

Moim indywidualnym wktadem w powstanie pracy byto stworzenie koncepcji projektu

oraz wyznaczenie odpowiedniej metodologii badawczej. W trakcie pracy nad projektem,
skupiatam si¢ na ustalaniu celéw badawczych oraz planowaniu eksperymentow. Wykonatam
wszystkie oznaczenia i przygotowatam wyniki do analizy danych. W kolejnych etapach analizy
danych, przygotowatam samodzielnie wizualizacje pracy oraz manuskrypt. Praca powstala
w ramach prowadzonej wspotpracy interdyscyplinarnej. W pracy jestem pierwszym autorem
oraz autorem korespondencyjnym, co podkresla moj indywidualny wktad w powstanie tej pracy

i proces publikacyjny.

W kolejnym artykule, "Enhancing Angioinvasion Assessment in Papillary Thyroid Cancer
via a Biomarker Panel Involving TAC, 8-OHdG and Sortilin" (Journal of Clinical

Endocrinology and Metabolism, IF:5,8; MEIN: 140 pkt.), zaproponowatam zastosowanie



panelu biomarkeréw, takich jak TAC, 8-OHdG i sortiliny, w celu wyznaczenia ryzyka

angioinwazji u pacjentéw z PTC [4].

W moim kolejnym badaniu, ktére koncentruje si¢ na analizie patogenezy PTC, skupitam si¢
na roli angioinwazji jako kluczowego czynnika prognostycznego, istotnego dla precyzyjnego
planowania terapii. Glownym celem badania bylo wyznaczenie potencjalnych biomarkerow
w surowicy, w tym 8-OHdG oraz markerow stresu oksydacyjnego (TOC, TAC) i sortiliny,
jako wskaznikow angioinwazji w przypadku PTC. W przeprowadzonym badaniu uczestniczyto
50 pacjentow z PTC z angioinwazja, stanowigca grup¢ badawczg oraz 30 pacjentow z PTC
o cechach niskiego ryzyka progresji choroby nowotworowej, bez cech angioinwazji,
czy przerzutowania, ktorzy stanowili grupe odniesienia. Analiza stezen biomarkeréw
w surowicy pozwolila na okreslenie ich zwigzku z obecno$cig angioinwazji. Wyniki mojego

badania wykazaty:

e podwyzszenie stgzen 8-OHAG 1 sortilin u pacjentow z angioinwazyjnym PTC,
przy jednoczesnym istotnym obnizeniu TAC (wszystkie parametry, p < 0,01);

e Wykorzystanie panelu regresji logistycznej, taczacego TAC, 8-OHdG i sortiling,
umozliwito skuteczne rozréznienie obecnosci angioinwazji, co potwierdzito wysokie

AUC (AUC = 0,963).

Przedstawione wnioski z mojego badania wskazuja, ze rownoczesny pomiar stezenia TAC,
8-OHdG i sortiliny moze by¢ stosowany jako potencjonalny panel identyfikujacy pacjentow
z angioinwazyjnym PTC. Wykorzystanie tych biomarker6w moze wspiera¢ stratyfikacje
ryzyka i podejmowanie spersonalizowanych decyzji terapeutycznych. Jednakze przed
wprowadzeniem ich do rutynowej praktyki klinicznej, konieczne s3 dalsze badania

walidacyjne.

Moim indywidualnym wktadem w powstanie te] pracy byto stworzenie koncepcji projektu
oraz wyznaczenie odpowiedniej metodologii badawczej. W trakcie pracy nad projektem,
skupiatam si¢ na ustalaniu celéw badawczych oraz planowaniu eksperymentow. Wykonatam
wszystkie oznaczenia, przygotowatam wyniki do analizy danych. W kolejnych etapach analizy
danych przeprowadzitam analizy statystyczne, przygotowatam samodzielnie wizualizacje
pracy oraz manuskrypt. W pracy jestem pierwszym autorem oraz autorem korespondencyjnym,

co podkre$la moj indywidualny wktad w powstanie tej pracy oraz proces publikacyjny.



W pracy "Exploring the clinical utility of angioinvasion markers in papillary thyroid
cancer: a literature review" (Frontiers in Endocrinology, IF:5,2; MEIN: 100 pkt.),
przeprowadzitam przeglad literatury, badajac kliniczng uzyteczno$§¢ markeréw angioinwaz;ji

w PTC [5].

W celu zidentyfikowania kolejnych odpowiednich markeréw angioinwazji w PTC,
przeprowadzitam przeglad dostgpnych danych naukowych oraz literatury. Poprzez selekcje
i analiz¢ dostgpnych badan, ocenitam kliniczne znaczenie oraz potencjalne zastosowanie
markerow w przewidywaniu angioinwazji oraz wspieraniu podejmowania decyzji
terapeutycznych. Dane literaturowe wskazujg na réznorodne markery zwigzane z angioinwazja
w PTC, obejmujace stres oksydacyjny, czynnik wzrostu naczyniowy $rodblonka (VEGF),
metaloproteinazy macierzy (MMP) oraz inne czynniki angiogenne. Wyniki analiz wskazuja
na istotng korelacj¢ miedzy zwickszonym stezeniem tych markerow a obecnos$cig angioinwazji
w przypadku PTC. Dodatkowo, niektoére z badan sugeruja, ze te markery moga petni¢ rolg
wskaznikow rokowniczych, a takze stanowi¢ podstawe do opracowywania strategii
terapeutycznych, takich jak selekcja pacjentow do bardziej agresywnych form leczenia
czy terapii ukierunkowanych molekularnie. Pomimo ze wiele badan ocenito rolg stresu
oksydacyjnego i VEGF w kontekscie angiogenezy w przypadku PTC, kilka czynnikéw nigdy
nie zostalo potwierdzonych w badaniach klinicznych. Z tego wzgledu, aby potwierdzi¢ role
VEGF jako markera angiogenezy w PTC oraz oceni¢ kliniczng istotno$¢ nowych markerow,
takich jak MMP-2, sortiliny i CD34, konieczne sa dalsze badania kliniczne i walidacyjne

na wiekszych populacjach pacjentow.

Whnioski z moich analiz literaturowych podkreslajg potencjalne Kkliniczne zastosowanie
markerow, takich jak VEGF, MMP-2, sortiliny, CD34 w konteks$cie detekcji angioinwazji
w PTC. Identyfikacja i weryfikacja wiarygodnych markeréw ma potencjat wspomagania oceny
ryzyka angioinwazji, prognozowania postgpu choroby oraz usprawniania decyzji
terapeutycznych dla pacjentow z PTC. Przeprowadzony przeglad literatury wskazat mi nowie

kierunki badan, ktore bedg¢ realizowata w mojej dalszej dziatalnosci naukowe;.

M¢6j wkiad w powstanie pracy obejmowat wiele kluczowych aspektow badawczych.

Przegotowatam koncepcje¢ projektu oraz bralam udziat w gromadzeniu, przetwarzaniu i analizie
danych. Moje umiejg¢tnosci w obstudze oprogramowania byty niezbedne do skutecznej analizy
danych. Dodatkowo, uczestniczytam w walidacji i wizualizacji uzyskanych wynikow.

Opracowatam takze manuskrypt. W powyzszej pracy rOwniez jestem pierwszym autorem



oraz autorem korespondencyjnym, co podkresla moj indywidualny wktad w powstanie tej

pracy.

Podsumowujgc, prezentowane wyniki badan stanowig istotny wklad w rozwdj naukowy
dziedziny endokrynologii skupiajgc si¢ na rozwini¢ciu wiedzy na temat ztozonych aspektow
patogenezy DTC/PTC. Rezultaty moich prac oryginalnych posiadaja istotne implikacje
kliniczne, a przytoczona praca przegladowa wskazata mi nowe kierunki badan, ktore bede
rozwijata w dalszej dziatalnos$ci naukowej. W kazdej z prac pelitam role pierwszego autora,
co oznaczalo odpowiedzialno$¢ za formutowanie hipotez badawczych, planowanie badania,
wykonywanie zestawOw immunoenzymatycznych, przeprowadzanie analiz statystycznych
oraz innych analiz biochemicznych, wycigganie wnioskéw, przygotowanie i redagowanie
rekopisow oraz przygotowywanie ich wizualizacji. Dodatkowo, w kazdej pracy petnitam role
autora odpowiedzialnego za przestanie r¢kopisu do czasopisma oraz autora

korespondencyjnego, co podkresla moje zaangazowanie w proces publikacyjny.

5. Informacja o wykazywaniu si¢ istotna aktywnoscia naukowa albo artystyczng
realizowana w wiecej niz jednej uczelni, instytucji naukowej lub instytucji kultury,

w szczegolnosSci zagranicznej.

W swojej dziatalnosci naukowej wspotpracowatam z naukowcami z School of Agriculture
and Food System, The University of Melbourne, Parkville z Australi, czego efektem jest
praca pt. ,,Altered Metabolome of Lipids and Amino Acids Species: A Source of Early

Signature Biomarkers of T2DM”, opublikowana w Journal of Clinical Medicine w 2020r.

Autorami pracy byli: Ahsan Hameed, Patrycja Mojsak, Angelika Buczynska, Hafiz Ansar
Rasul Suleria, Adam Kretowski, Michal Ciborowski.

Ponadto uczestniczytam réwniez w wieloosrodkowym badaniu prowadzonym z naukowcami
z Uniwersytetu Warminsko-Mazurskiego w Olsztynie, ktorego wyniki zostaty
opublikowane w pracy pt. ,,Identification and subsequent validation of transcriptomic signature

associated with metabolic status in endometrial cancer”.

Autorami pracy byli: Iwona Sidorkiewicz, Maciej Jozwik, Angelika Buczynska, Anna Erol,
Marcin J6zwik, Marcin Moniuszko, Katarzyna Jarzabek, Magdalena Niemira, Adam Kretowski

oraz praca zostata opublikowana w Scientific Reports w 2023r.



Nastepnie uczestniczytam rowniez w badaniu wieloosrodkowym prowadzonym w wspotpracy
z Warsaw Genomics, ktorego wyniki zostaty opublikowane w czasopismie Cancers w 2022r.
pt. ,,Expression Profile and Diagnostic Significance of MicroRNAs in Papillary Thyroid

Cancer”.

Autorami pracy byli: Mariusz Rogucki, Iwona Sidorkiewicz, Magdalena Niemira, Janusz
Bogdan Dzigciol, Angelika Buczynska, Agnieszka Adamska, Katarzyna Siewko, Maria
Ko$ciuszko, Katarzyna Maliszewska, Anna Wojcicka, Jakub Supronik, Malgorzata

Szelachowska, Joanna Resze¢, Adam Jacek Kretowski, Anna Poptawska-Kita.

Koordynuje rowniez niekomercyjne badania kliniczne pt. ,,Ocena wptywu metforminy na
ptodnos¢ pacjentek leczonych 3! z powodu raka brodawkowatego tarczycy - METHYR”
prowadzone w konsorcjum z Swietokrzyskim Centrum Onkologii w Kielcach
oraz ,,Randomizowane, kontrolowane, podwdjnie zaslepione badanie kliniczne oceniajace
wplyw leczenia metforming na funkcj¢ endometrium u kobiet z rozpoznang idiopatyczng
nieptodnoscig - METIN” prowadzone w ramach wspotpracy z Klinika Leczenia Nieplodno$ci
BOCIAN obejmujaca swoja dzialalno$cia teren calej Polski (Klinika w Biatymstoku,

Gdansku, Katowicach, Lublinie, L.odzi, Poznaniu, Szczecinie, Warszawie).

W swojej dziatalno$ci naukowej $cisle wspotpracuje rowniez z pracownikami Politechniki

Bialostockiej, czego efektem sg 4 wieloosrodkowe prace naukowe:

1. Elevated serum concentration of adipocyte fatty acid-binding protein correlates with the
markers of abdominal obesity independently of thyroid hormones in non-obese women with

polycystic ovary syndrome.

Praca powstata z udzialem autoréw: Polak Aleksandra, Lebkowska Agnieszka, Krentowska
Anna, Buczynska Angelika, Adamski Marcin, Krgtowski Adam Jacek, Kowalska Irina,

Adamska Agnieszka oraz zotata opublikowana w Journal of Clinical Medicine w 2023.

2. Cardiovascular risk factors in mild adrenal autonomous cortisol secretion in a Caucasian

population.

Praca powstata z udziatem autorow: Adamska Agnieszka, Ulychnyi Vitalii, Siewko Katarzyna,
Poptawska-Kita Anna, Szelachowska Malgorzata, Adamski Marcin, Buczynska Angelika,

Kretowski Adam Jacek oraz zostata opublikowana w Endocrine Connections w 2022r.



3. Assessment of different markers of ovarian reserve in women with papillary thyroid cancer
treated with radioactive iodine.

Praca powstata z udzialem autoréw: Adamska Agnieszka, Tomczuk-Bobik Paulina,
Poplawska-Kita Anna, Siewko Katarzyna, Buczynska Angelika, Szumowski Piotr, Zukowski
Lukasz, Mysliwiec Janusz, Zbucka-Kretowska Monika, Adamski Marcin, Kretowski Adam

Jacek. oraz zostata opublikowana w Endocrine Connections w 2021r.

4. The association of serum levels of leptin and ghrelin with the dietary fat content in non-obese

women with polycystic ovary syndrome.

Praca powstata z udzialem autorow: Polak Aleksandra Maria, Krentowska Anna, t.ebkowska
Agnieszka, Buczynska Angelika, Adamski Marcin, Adamska-Patruno Edyta, Fiedorczuk
Joanna, Kretowski Adam, Kowalska Irina, Adamska Agnieszka oraz zostata opublikowana

w Nutrients w 2020r.

6. Informacja o0 osiagnieciach  dydaktycznych, organizacyjnych  oraz

popularyzujacych nauke lub sztuke.

Od 2022r. petni¢ rolg promotora pomocniczego doktorantki mgr Katarzyny Wincenciuk,
gdzie realizujemy temat badawczy pt. ,,Ocena wplywu terapii metforming na szlaki apoptozy

u kobiet z rozpoznanym rakiem brodawkowatym tarczycy w trakcie leczenia 131>,

Od 2022r. pelni¢ rowniez role promotora pomocniczego doktorantki lek. Weroniki Renik-
Jankowskej, gdzie realizujemy temat badawczy pt. ,,Profilowanie mikroRNA u pacjentek

z rozpoznang przepukling przeponowa o ptodu”.

Jako promotora pomocniczego moje zadania obejmujg nie tylko pomoc w formutowaniu
hipotez badawczych oraz projektowaniu eksperymentow. Jestem roéwniez aktywnie
zaangazowana w monitorowanie postepéw pracy doktorantek, zapewniajagc terminowg
realizacj¢ zadan oraz dostarczajac konstruktywnej krytyki i wsparcia. Doradzam réwniez
w  interpretacji wynikow  badan, identyfikacji  probleméw  metodologicznych
1 ich rozwigzywaniu, a takze wskazuje kierunki dalszych dziatan badawczych. Ponadto, stuze
pomoca w redagowaniu 1 korekcie tekstu pracy doktorskiej, udzielajac sugestii dotyczacych
struktury 1 formy pracy oraz pomagajac w przygotowaniu prezentacji i publikacji naukowych

petniac nadzor metodologiczny i merytoryczny.



W swojej pracy bior¢ rowniez udziat w popularyzowaniu nauki, gdzie w badaniu populacyjnym
pt. ,,Prewencyjne badanie populacyjne wczesnego wykrywania cukrzycy typu 1 u dzieci
w okresie bezobjawowym w wojewoddztwie podlaskim” prowadzonego przez Prof. Dr hab.
med. Artura Bossowskiego Kierownika Klinika Pediatrii, Endokrynologii, Diabetologii
z Pododdzialem Kardiologii z Uniwersyteckiego Dziecigcego Szpitala Klinicznego
w Bialymstoku uczestnicz¢ w spotkaniach z rodzicami wraz z dzie¢mi oraz organizacji spotkan

na terenie wojewodztwa podlaskiego, m. in. Suwatkach, Augustowie, Lomzy, Wasilkowie.

Prowadzitam réwniez szkolenia z zakresu diagnostyki laboratoryjnej, m .in. na zlecenie firmy

IMMUNIQ pt. ,,Szkolenie z zakresu izolacji microRNA w materiale biologicznym”.

Peli¢ role edytora w czasopi$mie Journal of Obesity and Disorders oraz Frontiers in
Endocrinology. Jestem recenzentem w wielu czasopismach, m. in. Cancer Investigation,
Postgraduate Medicine, International Journal of Molecular Sciences, Metabolites, Life, The
Journal of Maternal-Fetal & Neonatal Medicine, Cancer Management and Research, Cells,
Journal of Clinical Medicine, Molecular Biology Reports, International Journal of
Environmental Research and Public Health, International Journal of Molecular Sciences,

International Journal of Radiation Biology.
Otrzymatam Nagrode Rektora I stopnia za osiagnigcia naukowe w roku 2022.

Otrzymatam Nagrod¢ Rektora dla Mlodych Naukowcow — pozycja V na Uniwersytecie
Medycznym w Biatymstoku w roku 2022.

0d 2020 roku do chwili obecnej uczestniczg w kursie specjalizacyjnym z zakresu laboratoryjnej
diagnostyki medycznej. W ramach tego programu poszerzam swoja wiedz¢ 1 umiejgtnosci
w obszarze analiz laboratoryjnych, interpretacji wynikow oraz prowadzenia badan
diagnostycznych. Praktyczne doswiadczenia zdobyte podczas kursu specjalizacyjnego
pozwalaja mi skuteczniej wspiera¢ proces diagnostyczny pacjentow, a takze doskonali¢ si¢
w obstudze nowoczesnego sprzetu laboratoryjnego oraz stosowanych nowoczesnych metod

diagnostycznych.

7. Oprocz kwestii wymienionych w pkt. 1-6, wnioskodawca moze poda¢ inne

informacje, wazne z jego punktu widzenia, dotyczace jego kariery zawodowej.

W swoich badaniach naukowych koncentruje si¢ réwniez na poszukiwaniu rozwigzan

farmakologicznych w leczeniu nieinwazyjnym PTC, gdzie prace pt. "Metformin



Intervention-A Panacea for Cancer Treatment?" oraz "Examining the Clinical Relevance
of Metformin as an Antioxidant Intervention" (Cancers, IF:5,2; MEIN: 140 pkt.; Frontiers
in Pharmacology, IF:5,6; MEIN: 100 pkt.), koncentrowaly si¢ na przeanalizowaniu roli
metforminy w leczeniu przeciwnowotworowym, analizujac potencjalne korzysci wynikajace
z jej zastosowania jako interwencji antyoksydacyjnej i leku przeciwnowotworowego
w leczeniu DTC/PTC, gdzie bytam pierwszym autorem oraz autorem korespondencyjnym.
Podczas przegladow literatury skupilam si¢ na identyfikacji farmakologicznych celow
terapeutycznych w PTC. W obecnych badaniach szczegdlng uwage poswigcono poznaniu
molekularnych mechanizméw dzialania oraz indywidualnego wplywu réznych szlakow
metabolicznych zwigzanych z interwencjg metforming. Dostgpne dane sugeruja, ze metformina
wykazuje szerokie spektrum wiasciwosci klinicznych, w tym dzialanie przeciwzapalne,
przeciwnowotworowe, hepatoprotekcyjne, kardioprotekcyjne, otoprotekcyjne,
radioprotekcyjne oraz zdolno$¢ do zwickszania wrazliwosci na radioterapi¢. Glownym celem
mojego przegladu bylo usystematyzowanie danych na temat skuteczno$ci interwencji
metforming, ze szczegdlnym uwzglednieniem aspektow leczenia i profilaktyki nowotworow.
Dodatkowo, podkreslajac role stresu oksydacyjnego w patogenezie rdéznych chorob,
w tym PTC, skupilam si¢ na identyfikacji interwencji farmakologicznych o potencjale
antyoksydacyjnym. W szczeg6élno$ci, przyjrzalam si¢ mozliwemu wplywowi metforminy
na fagodzenie skutkow zwigkszonego stresu oksydacyjnego. Analizujac korzysci zdrowotne tej
substancji, staratam si¢ zidentyfikowaé, w jaki sposob metformina moze stanowi¢ skuteczna
interwencj¢ antyoksydacyjna, zwlaszcza w przypadku PTC. Niemniej jednak, koniecznosé
przeprowadzenia badan klinicznych z udzialem tego leku pozostaje kluczowa, aby ustali¢
optymalne dawki terapeutyczne oraz skonfrontowac si¢ z wyzwaniami zwigzanymi z efektami
zaleznymi od dawki w czasie stosowania tego leku. Dane literaturowe sugeruja, ze metformina
moze by¢ obiecujacg terapia wspomagajaca w leczeniu réznych chorob, ze wzgledu na jej
zdolno$¢ do modyfikowania cech stresu oksydacyjnego 1 regulowania réznych szlakow
metabolicznych, takich jak metabolizm lipidow, synteze hormonow oraz reakcje
immunologiczne. W rezultacie, te wlasciwosci czyniag metforming atrakcyjnym lekiem
o potencjalnych wilasciwosciach protekcyjnych, co stanowi przedmiot aktualnego badania
klinicznego pt. ,,Ocena wplywu metforminy na plodnosé pacjentek leczonych *'1 z powodu
raka brodawkowatego tarczycy - METHYR” oraz ,,Randomizowane, kontrolowane,
podwdjnie zaslepione badanie kliniczne oceniajgce wplyw leczenia metforming na funkcje

»

endometrium u kobiet 7 rozpoznang idiopatyczng nieplodnosciq — METIN”, w ktorych



pelni¢ role koordynatora i bylam zaangazowana w formowanie hipotez badawczych

oraz powstanie protokolow badan.

W swojej kolejnej pracy pt. "Exploring the clinical utility of DPP-1V and SGL T2 inhibitors
in papillary thyroid cancer: a literature review" (Frontiers in Pharmacology, IF:5,6;
MEIN: 100 pkt.), gdzie doktadnie przeanalizowatam literature dotyczacg klinicznej
uzytecznosci inhibitorow dipeptydylo-peptydazy-1V (DPP-1V) i kofaktora koenzymu sodowo-
glukozowego typu 2 (SGLT2) w potencjalnym leczeniu PTC, gdzie rowniez bylam pierwszym
autorem oraz autorem korespondencyjnym. Dane literaturowe podkreslaja potencjalne
zastosowanie inhibitorow DPP-IV  oraz SGLT2 jako adiuwantow w terapii
przeciwnowotworowej. Mechanizmy dziatania tych lekow moga przeciwdziata¢ efektowi
Warburga, korzystnie wplywajac na metabolizm i mikrosrodowisko nowotworu poprzez
ograniczenie dostgpnosci weglowodandw. Przeprowadzony przeglad literatury, obejmujacy
analiz¢ wykorzystania inhibitorow DPP-IV 1 SGLT2 w kontekscie PTC, dostarczyt doglebnego
zrozumienia mechanizmow ich dziatania. Regulujac rozne procesy fizjologiczne, leki te moga
wptywaé na hamowanie angiogenezy, modulacj¢ uktadu immunologicznego oraz ograniczenie
przewleklego stanu zapalnego, co przyczynia si¢ do wywierania potencjalnych efektow
antynowotworowych. W obliczu rosngcej preferencji dla podej$cia nieinwazyjnego w leczeniu
PTC, zgodnie z wytycznymi American Thyroid Association (ATA), naukowcy coraz czesciej
skupiajg swoja uwage na poszukiwaniu innowacyjnych metod leczenia, majacych potencjat
poprawy dlugoterminowych rokowan pacjentow. Przeprowadzony przeglad literatury
umozliwit mi sformutowanie hipotez do dziatania naukowego pn. ,,Ocena terapeutycznej
skutecznosci inhibitoréw DPP-4 1 SGLT-2 w raku brodawkowym tarczycy: Badania in vitro”,
ktore otrzymalo Srodki finansowe w wysokosci 49 885 zI w ramach programu
MINIATURA 7 finansowanego przez Narodowe Centrum Nauki, gdzie pelni¢ role
kierownika projektu. W swoim badaniu skoncentruje si¢ na ocenie terapeutycznej
skutecznosci zastosowania inhibitorow DPP-4 i SGLT-2 w PTC, potencjalnie wptywajacych
na hamowanie procesu Warburga, kluczowego dla rozwoju tego rodzaju nowotworu. Gtownym
celem projektu bedzie okreslenie bezpiecznych stezen tych lekow, ich wptywu na zywotno$¢
komoérek nowotworowych, indukowanie cytotoksyczno$ci i apoptozy oraz redukcje stresu

oksydacyjnego.

Tematyke badan nad rakiem tarczycy prowadze réwniez w innych zespotach badawczych,
gdzie poszukiwane sg sygnatury miRNA uzyteczne w diagnostyce przesiewowej PTC,

czego efektem jest praca oryginalna pt. ,,Expression profile and diagnostic significance of



microRNAs in papillary thyroid cancer.” opublikowana w czasopismie Cancers (IF: 5,2;
MEIN: 140 pkt.) , gdzie kombinacja czterech miRNA (miR-152-3p, miR-221-3p, miR-551b-
3p i miR-7-5p) wykazal uzytecznos¢ diagnostyczng, oraz przegladowa pt. ,,The Importance
of miRNA in the diagnosis and prognosis of papillary thyroid cancer” opublikowana
w Journal of Clinical Medicine (IF: 4,964; MEIN: 140 pkt.), ktore potwierdzita uzytecznos¢
oznaczania miRNA w ocenie postgpu choroby i prognozowania PTC. Swoje badania
kontynuuje rowniez w tematyce wptywu zastosowanej terapii RAI na narzad rodny kobiety,
gdzie razem z zespotem badawczym w pracy pt. ,,Assessment of different markers of ovarian
reserve in women with papillary thyroid cancer treated with radioactive iodine”
opublikowanej w czasopiSmie Endocrine Connections (IF: 3.221 MEIN: 100.000),
potwierdziliSmy obnizenie parametréw funkcjonalnej rezerwy jajnikowej u kobiet poddajacych
si¢ terapii RAL Ponadto uczestnicze rowniez w kontynuacji badan nad zgtgebianiem patogenezy
DTC, czego efektem jest praca przegladowa pt. ,,Could oxidative stress play a role in the
development and clinical management of differentiated thyroid cancer?” opublikowana
w czasopismie Cancers (IF: 5,2; MEIN: 200pkt.), gdzie podkreslamy, iz dalsza analiza
znaczenia stresu oksydacyjnego w patogenezie DTC moze skutkowa¢ wyznaczeniem nowych

targetow medycznych.

Poza tematyka raka tarczycy w swojej dziatalnosci naukowej prowadze badania rowniez
w pokrewnych dziatach tyreologicznych, gdzie razem z zespotem badawczym poddawaliSmy
ocenie parametry ptodnosci u pacjentek z Hashimoto. W pracy pt. ,,Body Composition and
Serum Anti-Miillerian Hormone Levels in Euthyroid Caucasian Women With Hashimoto
Thyroiditis” opublikowanej w czasopismie Frontiers in Endocrynology (IF: 6.055 MEIN:
100 pkt.), potwierdzili§my, ze kobiety z hashimoto charakteryzuja si¢ nizszymi stgzeniami
hormonu antymullerowskiego (AMH), co wiaze si¢ z wigksza masa thuszczowa pacjentek,

niezaleznie od stgzen leptyny we Krwi.

W mojej dzialalnosci badawczej uczestnicze rowniez w projektach dotyczacych innych
zagadnien endokrynologicznych. W jednym z naszych badan pt. ,, Cardiovascular risk factors
in mild adrenal autonomous cortisol secretion in a Caucasian population” opublikowanej
w Endocrine Connections (IF: 2.900 MEIN: 100 pkt.), celem pracy byto zbadanie ro6znic
w czynnikach ryzyka sercowo-naczyniowego u pacjentow z gruczolakiem nadnerczy
wykazujacym tagodne autonomiczne wydzielanie kortyzolu (MACS) w poréwnaniu
z nieczynnym guzem nadnerczy (NFAT). W badaniu stwierdzono, ze czynniki zwigkszonego

ryzyka sercowo-naczyniowego moga wystepowaé w przypadku MACS. Uczestniczytam



rowniez w badaniach majacych na celu identyfikacje nowych markeréw orbitopatii. W pracy
pt. ,Tears as a source of biomarkers in the diagnosis of Graves' orbitopathy”
opublikowanej w czasopismie Biomolecules (IF: 6.064 MEIN: 100 pkt.) wskazali§my wiele
nowych potencjalnych markeréw, a szczegdlnie potwierdziliSmy znaczenie stresu
oksydacyjnego w potencjalnej diagnostyce orbitopatii na podstawie dostepnych danych

literaturowych.

Bior¢ udziat réwniez w badaniach prowadzonych nad poznaniem patogenezy cukrzycy,
gdzie wraz z zespolem badawczym w pracy pt. ,,Simultaneous comparison of agueous humor
and serum metabolic profiles of diabetic and nondiabetic patients undergoing cataract
surgery - a targeted and quantitative metabolomics study” opublikowanej w czasopismie
International Journal of Molecular Sciences (IF: 5.600 MEIN: 140 pkt.), potwierdzili$my,
ze pacjenci z cukrzyca majg istotnie inne profile metaboliczne w cieczy wodnistej oka
1 surowicy w porownaniu z osobami bez cukrzycy, poddajacymi si¢ operacji zaémy.
To sugeruje potencjalng role metabolomiki w zrozumieniu patofizjologii cukrzycy i jej wptywu

na procesy metaboliczne w oku.

W obszarze badan nad zaburzeniami metabolicznymi bior¢ rowniez udziat w badaniach nad
zrozumieniem patogenezy zespotu policystycznych jajnikow (PCOS), gdzie w pracy pt.
,,Elevated serum concentration of adipocyte fatty acid-binding protein correlates with the
markers of abdominal obesity independently of thyroid hormones in non-obese women
with polycystic ovary syndrome” opublikowanej w czasopismie Journal of Clinical
Medicine (IF: 3.900 MEIN: 140 pkt.) wykazano, iz adipocytarne biatko wigzace kwasy
thuszczowe (A-FABP) jest adipoking, ktora moze by¢ powiazana z otyloscig brzuszna

niezaleznie od homeostazy hormonow tarczycy u pacjentek z PCOS.

W pokrewnej tematyce badan nad zaburzeniami metabolicznymi rowniez uczestniczylam
w badaniach prowadzonych nad brunatng tkanka tluszczowa (BAT) w czasie ekspozycji
na zimno, gdzie w pracy pt. ,, Different protein sources enhance 18FDG-PET/MR uptake
of brown adipocytes in male subjects” opublikowanej w czasopiSmie Nutrients (IF 5.900
MEIN: 140 pkt.), wykazano, ze osoby z wykrywalng aktywno$cig BAT charakteryzowaty si¢
wyzszym spozyciem biatka 1 tluszczu zwierzecego oraz wigksza masg mig$niows.
Dodatkowo, stwierdzono, ze spozycie biatka roslinnego bylo ujemnie skorelowane
z aktywnoscig BAT, a aktywnos¢ tej tkanki wigzata si¢ z spadkiem stezenia peptydu
natriuretycznego (BNP) po dwugodzinnej ekspozycji na zimno.



Ponadto, kontynuuje zagadnienia poruszane w rozprawie doktorskiej nad badaniem patogenezy
wystapienia Trisomii 21 u ptodu. W pracy pt. ,,The role of oxidative stress in trisomy 21
phenotype” opublikowanej w czasopi$mie Cellular and Molecular Neurobiology (IF: 4.000
MEIN: 100 pkt.), gdzie jestem pierwszym autorem oraz autorem korespondencyjnym,
przeprowadzitam analiz¢ istniejacej literatury, dostarczajac informacji dotyczacych roli stresu
oksydacyjnego w rozwoju zespotu Downa. Dodatkowo, podsumowatam prowadzone badania
z zastosowaniem réznych interwencji antyoksydacyjnych majacych na celu poprawe funkcji

poznawczych u 0s6b z zespotem Downa.

Prowadzona przeze mnie szeroka tematyka badawcza przeklada si¢ rowniez

na prowadzenie wielu badan klinicznych oraz naukowych:

Koordynator komercyjnego badania klinicznego pt. ,, REDEFINE 2 — Efficacy and safety
of cagrilintide s.c. 2.4 mg in combination with semaglutide s.c. 2.4 mg (CagriSema s.c. 2.4
mg/2.4 mg) once-weekly in participants with overweight or obesity and type 2 diabetes”

finansowanego przez firm¢ Novo Nordisk.

,,Badanie poziomu kortyzolu” — komercyjne badanie prowadzone przez Laboratorium Kliniki
Endokrynologii, Diabetologii i Chorob Wewnetrznych USK w Biatymstoku finansowane
przez firme Recordati Polska SP. z. 0. — nadzor merytoryczny (projekt zakonczony prowadzony

od 1.10.2022r. do 31.01.2023r.)

Kierownik pracy statutowej z 2023r. pt. ,,Wyznaczenie statusu oksydacyjnego i aktywnosci
deacetylaz histonowych (HDAC1 oraz SIRT6) w czasie przebiegu Trisomii 21” — projekt
zakonczony w 2024r. (B.SUB.23.547)

Wspotkierownik pracy statutowej z 2022r. pt ,,Ocena wptywu stresu oksydacyjnego na rozwoj
przepukliny przeponowej u plodu, z szczegélnym uwzglednieniem oceny aktywnos$ci Sirtuiny

3” — badanie zakonczone w 2023r. (SUB/1/NN/22/001/1210).

Wspdtkierownik pracy statutowej z 2021r. pt. ,,Ocena uzytecznosci diagnostycznej oznaczania
microRNA metodg miREIA u kobiet z potwierdzonym Zespotem Downa u ptodu” — badanie
zakonczone w 2022r. (SUB/1/NN/21/001/1210).

(podpis wnioskodawcy)
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