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Ocena

caloksztattu dorobku naukowego i rozprawy habilitacyjnej opartej na monotematycznym

zbiorze publikacji zatytulowanym:

»Lerapia chorych z przewleklym zapaleniem watroby typu C lekami o bezposrednim

dzialaniu przeciwwirusowym w Polsce”

Dr n. med. Dorota Zarebska-Michaluk

Dane osobowe, przebieg ksztalcenia i pracy zawodowej

Dr n. med. Dorota Zargbska-Michaluk studiowata na Wydziale Lekarskim Akademii
Medycznej w Biatymstoku. Studia medyczne ukonczyta w roku 1992 uzyskujac tytul lekarza.
I stopien specjalizacji z zakresu chorob wewngtrznych uzyskata w roku 1997 a w roku 2001
uzyskala II stopien specjalizacji w zakresie choréb zakaznych. W roku 2006 na podstawie
rozprawy doktorskiej zatytulowanej “Pozawatrobowe manifestacje u chorych z
przewleklym zapaleniem watroby typu C” uzyskala Dyplom Doktora Nauk Medycznych.
Od roku 1995 pracuje w Klinice Chorob Zakaznych Wojewddzkiego Szpitala Zespolonego w
Kielcach, w ktorej od roku 2016 pelni funkcje zastepcy Kierownika Kliniki. Od grudnia 2018

jest rowniez zatrudniona na etacie adiunkta Uniwersytetu Jana Kochanowskiego w Kielcach.

Ogoélna ocena dzialalnosci naukowej i dorobku naukowego.

Dorobek naukowy Habilitantki obejmuje tgcznie 59 publikacji, w tym 15 w czasopismach z
Impact Factor (IF). Laczny IF publikacji Habilitantki wynosi 41.506, a jej prace byly jak
dotad cytowane 168 razy. Jej Indeks Hirscha wynosi 8, a taczna punktacja MNiSW Wwynosi
934 punkty.



Zainteresowania naukowe Habilitantki koncentruja si¢ wokot zagadnien zwiazanych z
wirusowym zapaleniem watroby typu C (WZW C). P. dr Zarebska-Michaluk z duzym
zaangazowaniem i Konsekwencjg przez okres ostatniego ¢wieréwiecza zajmuje si¢ réznymi
aspektami tego schorzenia. W szczegolnosci dotycza one epidemiologii, historii naturalnej
oraz zagadnien zwigzanych z terapig. Habilitantka jest wspotautorka prac badajacych rozklad
genotypow HCV w polskiej populacji w dwoch przedzialach czasowych. W pierwszym
analizowanych okresie, w latach 2003 — 2012 wykazano, ze wsréd polskich zakazonych
wirusem C dominuje genotyp 1, stanowigc blisko 80% wszystkich pacjentéw. Kolejna praca,
w ramach badania EpiTer-1, analizujaca rozklad genotypdw, przeprowadzona w latach 2013-
2016, potwierdzila wczedniejsze obserwacje. Obie prace opublikowane zostaly w
czasopismach polskich. Na uwage zastuguje réwniez praca, w ktorej dokonano symulaciji
warunkow jakie nasz kraj musiatby spetni¢, aby osiggna¢ wytyczony przez WHO cel, jakim
jest eliminacja WZW C jako jednego z najwazniejszych czynnikéw zagrazajacych zdrowiu
publicznemu w roku 2030. Ot6z stwierdzono, ze aby sprosta¢ sugestiom WHO musielibysmy
rocznie wykonywa¢ badania przesiewowe u 3 min ludzi, co datoby mozliwosé wyleczenia w
skali roku okoto 12 tysiecy zakazonych. Z innych publikacji z aktywnym udzialem
Habilitantki na pewno uwagg zwraca wieloosrodkowa praca o kryptonimie AMBER w ktorej
stosowano terapig¢ ombitasvir/paritaprevir/ritonavir + dasabuvir + ribavirin u pacjentow z
zaawansowanym zwloknieniem watroby, ktérzy w wigkszosci nie odpowiedzieli na wezesniej
stosowane terapie. W pracy tej dowiedziono 99% skutecznosci w zakresie eliminacji wirusa
po zastosowanym leczeniu, a jej wyniki zostaly opublikowane w jednym z wiodacych na
swiecie czasopism z zakresu gastroenterologii i hepatologii jakim jest Aliment Pharmacol

Ther.

Ocena rozprawy habilitacyjnej

Podstawe rozprawy habilitacyjnej p. dr med. Zarebskiej-Michaluk stanowi monotematyczny
zbior 6 publikacji zatytutowany: ,,Terapia chorych z przewleklym zapaleniem watroby
typu C lekami o bezposrednim dzialaniu przeciwwirusowym w Polsce”. Laczny IF
uwzglgdnionych w osiagnigciu naukowym publikacji wynosi 13.158 a liczba punktow
MNiSW 345. Udziat Autorki w tych pracach zawiera si¢ w przedziale pomiedzy 65% a 70%.
Mimo bardzo duzej liczby wspotautorow (oscyluje ona okoto 30 w wigkszosci publikacji) to
procentowy udzial Habilitantki nalezy uzna¢ za wiarygodny i odpowiadajacy prawdzie,

poniewaz w tego typu wieloosrodkowych badaniach zwykle cigzar opracowania wynikow i
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przygotowania pracy do publikacji spoczywa na pierwszym i ostatnim autorze. W sklad

cyklu wehodza nastepujgce publikacje:

I

Zargbska-Michaluk D, Flisiak R, Jaroszewicz J, Janczewska E, Czauz-Andrzejuk A, Berak H,
Horban A, Staniaszek A, Gietka A, Tudrujek M, Tomasiewicz K, Dybowska D, Halota W,
Piekarska A, Sitko M, Garlicki A, Orlowska 1, Simon K, Belica-Wdowik T, Baka-Cwierz B,
Mazur W, Bialkowska J, Socha L, Wawrzynowicz-Syczewska M, Laurans L, Deron Z, Lorenc
B, Dobracka B. Tronina O, Pawlowska M Is Interferon-Based Treatment of Viral Hepatitis C
Genotype 3 Infection Still of Value in the Era of Direct-Acting Antivirals? J Interferon
Cytokine Res. 2018 Feb;38(2):93-100. doi: 10.1089/jir.2017.0113

Zarebska-Michaluk et al Interferon Free Therapy with and Without Ribavirin for Genotype |
HCV Cirrhotic Patients in the Real World Experience Hepatitis Monthly 2018
DOI : 10.5812/hepatmon.80761

Zargbska-Michaluk D, Buczynska I, Simon K, Tudrujek-Zdunek M, Janczewska E, Dybowska
D, Sitko M, Dobracka B, Jaroszewicz J, Pabjan P, Klapaczynski J, Laurans L, Mazur W,
Socha L, Tronina O, Parczewski M, Flisiak R. Real World Experience of Chronic Hepatitis C
Retreatment with Genotype Specific Regimens in Nonresponders to Previous Interferon-Free
Therapy. Can J Gastroenterol Hepatol. 2019 Mar 3;2019:4029541. doi:
10.1155/2019/4029541. eCollection 2019.PMID: 30941326

ZAREBSKA-MICHALUK ET AL EFFICACY OF 8- VERSUS 12-WEEK TREATMENT WITH
LEDIPASVIR/SOFOSBUVIR IN CHRONIC HEPATITIS C PATIENTS ELIGIBLE FOR 8 WEEK REGIMEN
IN A REAL-WORLD SETTING ARCH MED SC12019

Zargbska-Michaluk D, Piekarska A, Jaroszewicz J, Klapaczynski J, Mazur W, Krygier R,
Belica-Wdowik T, Baka-Cwierz B, Janczewska E, Pabjan P, Dobracka B, Lorenc B,
Tudrujek-Zdunek M, Tomasiewicz K, Sitko M, Garlicki A, Czauz-Andrzejuk A, Citko J,
Dybowska D, Halota W, Pawlowska M, Laurans L., Deron Z, Buczynska I, Simon K,
Biatkowska J, Tronina O, Flisiak R Comparative effectiveness of 8 versus 12 weeks of
Ombitasvir/Paritaprevir/ritonavir and Dasabuvir in treatment-naive patients infected with
HCV genotype 1b with non-advanced hepatic fibrosis.Adv Med Sci. 2020 Mar;65(1):12-17.
doi: 10.1016/j.advms.2019.09.002. Epub 2019 Dec 13.PMID: 31841821

Zargbska-Michaluk D, Jaroszewicz J, Buczynska I, Simon K, Lorenc B, Tudrujek-Zdunek M,
Tomasiewicz K, Sitko M, Garlicki A, Janczewska E, Dybowska D, Halota W, Pawlowska M,
Pabjan P, Mazur W, Czauz-Andrzejuk A, Berak H, Horban A, Socha L., Klapaczynski I,
Piekarska A, Blaszkowska M, Belica-Wdowik T, Dobracka B, Tronina O, Deron Z.
Biatkowska-Warzecha J, Laurans L., Flisiak RReal-world experience with
Grazoprevir/Elbasvir in the treatment of previously "difficult to treat" patients infected with



hepatitis C virus genotype 1 and 4. J Gastroenterol Hepatol. 2019 Nov 16. doi:
10.1111/jgh.14936

Cykl publikacji stanowi zwarta i logiczng calo$¢. Habilitantka podsumowuje w nim
do$wiadczenia polskie w leczeniu WZW C na przetomie rewolucji, jaka niewatpliwie
przyniosty w leczeniu tego schorzenia nowe preparaty z grupy DAA (direct acting anitvirals).
Badania zostaly przeprowadzone w ramach projektu EpiTer-2 zainicjowanego przez Polskie
Towarzystwo Epidemiologéw i Lekarzy Chorob Zakaznych. Obejmowal on 22 polskie
osrodki zajmujace si¢ leczeniem pacjentow z WZW C i byt (jest?) oparty na zalozeniu ,.real
world experience”. Jest to dos¢ popularna, szczegdlnie w ostatnim czasie forma prowadzenia
prac badawczych, oddajaca do$¢ wiernie codzienng praktyke medyczng w analizowanych
obszarach. Badanie EpiTer-2, przeprowadzone w okresie od 2015 do 2018 r obejmowato
imponujgca grupg okoto 10 tysigey pacjentow. Cykl prac przeprowadza nas w niemalze
chronologiczny sposob przez poszezegolne okresy implementowania w naszym kraju terapii
DAA. Pierwsza praca cyklu analizuje jeszcze przydatnos$é terapii z interferonem w leczeniu
pacjentow z genotypem 3, kolejna analizuje wplyw rybawiryny na efekty leczenia DAA u
pacjentow z najtrudniejszej w erze przed DAA grupy z zaawansowanym zwidknieniem
(marskoscia watroby) i genotypem 1. Kolejne prace skupiaja si¢ juz na réznych aspektach
leczenia w terapiach opartych na DAA. Na szczegdlng uwage zastuguje praca oceniajaca
skutecznos¢ schematu grazoprevir/elbasvir u pacjentow uwazanych za szczegélnie trudnych
do leczenia ( migdzy innymi z koinfekcjg HIV), ktora zostata opublikowania w uznanym w
Swiatowej gastroenterologii i hepatologii czasopismie Journal of Gastroenterology and
Hepatology . Catos¢ posiada niewatpliwie istotng warto$¢ merytoryczna. Dodatkowa zaleta
cyklu prac zgloszonych jako osiagnigcie naukowe jest ich, w pewnym sensie, wartos¢
historyczna, obrazujgca ewolucje postgpowania w leczeniu tego schorzenia w naszym kraju.
Autorka podsumowuje swoje wyniki w siedmiu dobrze i precyzyjnie sformutowanych

wnioskach. Oddajg one w lapidarny sposob poczynione w toku analiz obserwacje.

Whiosek koncowy

Cykl publikacji wehodzacych w sktad rozprawy habilitacyjnej dr n.med. Doroty Zargbskiej-
Michaluk w choronologiczny i bardzo logiczny sposéb pokazuje ewolucje w leczeniu WZW

C zwigzang z wprowadzeniem do powszechnej praktyki medycznej preparatow DAA.



Stanowi on niewgtpliwie wazny wklad przede wszystkim do naszej wiedzy na temat zasad

leczenia pacjentow z WZW C.

Rozprawa spelnia w mojej opinii wymagania ustawy o tytule naukowym i stopniach
naukowych stawiane przy ubieganiu sie o nadania stopnia doktora habilitowanego nauk
medycznych. Dotychczas uzyskany dorobek naukowy Habilitantki, imponujaca, trwajgca
ponad dwie dekady konsekwencja w zglebianiu tajnikow tej przewlekle; choroby watroby
potwierdzaja, ze jest ona bardzo dobra i do$wiadczona klinicystka posiadajaca réwniez
sprecyzowane zainteresowania naukowe. Wobec powyzszego wnosze do Wysokiej Rady
Wydziatu Lekarskiego z Oddzialem Stomatologii i Oddzialem Nauczania w Jezyku
Angielskim o dopuszczenie dr n.med. Doroty Zargbskiej-Michaluk do dalszych etapow

przewodu habilitacyjnego, w tym do kolokwium habilitacyjnego.
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