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Recenzja w postepowaniu habilitacyjnym Pani dr n. med. Katarzyny Maliszewskiej

Podstawe opracowania recenzji stanowig przekazane mi przez Uniwersytet Medyczny

w Bialymstoku, nastepujace dokumenty:

1. Uchwata nr 409/2023 Senatu Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku z dnia
30.11.2023r. w sprawie powotania komisji habilitacyjnej w postgpowaniu w sprawie nadania
stopnia doktora habilitowanego dr n. med. Katarzynie Maliszewskiej, w dziedzinie nauk me-

dycznych i nauk o zdrowiu, w dyscyplinie nauki medyczne.

2. Dokumentacja Kandydatki, wymagana do przeprowadzenia postgpowania w sprawie nada-

nia stopnia naukowego doktora habilitowanego.
1. Wazniejsze dane o Kandydatce

Katarzyna Maliszewska w 2007 roku na Wydziale Lekarskim z Oddziatem Stomatolo-

gii Akademii Medycznej w Biatymstoku uzyskala tytut lekarza. Nastgpnie, w 2020 roku uzy-



skata stopien naukowy doktora w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscypli-
nie nauk medycznych za rozprawe doktorska pt. ,,Poszukiwanie czynnikow zwigzanych z roz-
wojem cukrzycy typu 2 u pacjentéw z nadwagg i otyloscig w 5-letniej obserwacji prospektyw-
nej”. Jest lekarzem specjalista chorob wewnetrznych oraz specjalistag endokrynologii. Od
2013 roku pracuje w Klinice Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Wewnetrznych Uniwer-
sytetu Medycznego w Bialymstoku (UMB) na stanowisku, poczatkowo - asystenta, a od

1.04.2022r. 1 nadal - na stanowisku adiunkta badawczo-dydaktycznego.
2. Ocena dzialalno$ci naukowej

2.1. Wprowadzenie do tematyKki i ocena osiagniecia naukowego bedacego podstawg ubie-

gania si¢ o stopien naukowy doktora habilitowanego

Z literatury przedmiotu wynika, ze choroby uktadu krazenia (ChUK) na podtozu miaz-
dzycy, stanowia gtdéwna przyczyne zgonéw w krajach uprzemystowionych. Do czynnikéw ry-
zyka ChUK nalezy m.in. otylo$¢, insulinooporonos¢, cukrzyca t. 2. Obecnie uznaje si¢, ze
w/w stanom klinicznym i metabolicznym moze zapobiega¢ brunatna tkanka thuszczowa

(brown adipose tissue, BAT).

Brunatna tkanka ttuszczowa odgrywa kluczowg role w produkcji ciepta na drodze termoge-
nezy bezdrzeniowej u gryzoni, noworodkoéw ludzkich i matych dzieci. Do niedawna sagdzono,
ze tkanka ta nie wystepuje u cztowieka dorostego, natomiast wyniki badan ostatnich lat, pro-
wadzonych z zastosowaniem nowych technik badawczych, a zwlaszcza pomiaru wychwytu
18- fluorodeoksyglukozy ocenianej metoda PET, sprz¢zony z tomografiag komputerowa
(PET/CT), wykazaty obecno$¢ BAT u znacznego odsetka os6b dorostych. Tkanka ta jest zlo-
kalizowana gtownie w okolicy nadobojczykowej oraz szyi. Istniejg takze przekonujace dane,
ze grupy komorek brunatnych, a nawet pojedyncze komorki, sg takze rozsiane w réznych
miejscach biatej tkanki thuszczowej. Obnizona temperatura otoczenia oraz stymulacja recepto-
réw beta-adrenergicznych powoduja transdyferencjacje dojrzatych komoérek biatych w ko-
morki brunatne, natomiast zanik tych bodzcow prowadzi do reakcji odwrotnej. Stwierdzono,
ze czegstos¢ wystepowania BAT jest mniejsza u mezczyzn niz u kobiet i maleje wraz z wie-
kiem, a takze ze wzrostem masy ciata. W procesie bezdrzeniowej termogenezy, brunatne adi-
pocyty utylizuja na poczatku kwasy thuszczowe, a w dalszej kolejnosci glukoze, prowadzac
do zwigkszenia przemiany materii. Szacuje si¢, ze u oséb dorostych BAT wystepuje w ilosci

ok. 50-70g, prowadzac do wzrostu wydatkowania energii o okoto 170 kcal/dobg. Przyjmuje



si¢, ze brunatne adipocyty, poprzez pobudzang zimnem bezdrzeniowa termogenezg, przyczy-
niajg si¢ do wzrostu podstawowej przemiany materii o 2-5%. Potencjalne korzysci, ptynace z
obecnosci brunatnej tkanki thuszczowe;j, istotne sg z punku widzenia nowych mozliwosci le-
czenia otylo$ci, poprawy insulinowrazliwos$ci, zmniejszenia insulinooporno$ci, co w konse-

kwencji moze zapobiec rozwojowi cukrzycy typu 2.

W kontekscie powyzszych informacji, podjecie przez Kandydatke badan na temat nowych

czynnikdw wptywajacych na aktywno$¢ brunatnej tkanki ttuszczowej, uwazam za zasadne.

Jako osiggniecie naukowe, stanowigce podstawe zlozonego wniosku o wszczgcie postgpowa-
nia habilitacyjnego, Kandydatka wskazala cykl prac naukowych: 4 oryginalnych oraz 1 prace
pogladowa, opublikowanych po uzyskaniu stopnia doktora w dziedzinie nauk medycznych i

nauk o zdrowiu, pod wspolnym tytutem: ,,Poszukiwanie nowych czynnikow wplywajacych

na aktywnos$¢ brunatnej tkanki tluszczowej”.
Na cykl artykulow sktadaja si¢ nastgpujace prace naukowe:

I. Katarzyna Maliszewska, Adamska-Patruno Edyta, Miniewska Katarzyna, Bauer Witold,
Mojsak Malgorzata, Kretowski Adam. PET/MRI-evaluated brown adipose tissue activity may
be related to dietary MUFA and omega-6 fatty acids intake. Scientific Reports 2022 Mar
8;12(1):4112. doi: 10.1038/541598-022-08125.

Impact Factor: 4,6; punktacja MEiN: 140

2. Katarzyna Maliszewska, Adamska-Patruno Edyta, Miniewska Katarzyna, Bauer Witold,
Buczynska Angelika, Mojsak Malgorzata, Kretowski Adam. Different protein sources en-
hance 18FDG-PETIMR uptake of brown adipocytes in male subjects. Nutrients 2022 Aug
19;14(16):3411. doi: 10.3390/nu14163411.

Impact Factor: 5,9; punktacja MEiN: 140

3. Katarzyna Miniewska, Katarzyna Maliszewska, Pietrowska Karolina, Godzien Joanna,
Labianiec Lukasz, Malgorzata Mojsak, Adam Kretowski, Michal Ciborowski. PET/MRI-eval-
uated activation of brown adipose tissue via cold exposure impacts lipid metabolism.Metabo-

lites 2022 May 19;12(5):456. doi: 1 0.3390/metabo 12050456.

Impact Factor: 4,1; punktacja MEiN: 1 0



4. Katarzyna Maliszewska, Katarzyna Miniewska, Adrian Godlewski, Wioleta Gosk, Mat-
gorzata Mojsak, Adam Kretowski, Michal Ciborowski. Changes in plasma endocannabinoids
concentrations correlate with 18F-FDG PETIM uptake in brown adipocyles in humans. Fron-
tiers in Molecular Biosciences 2023: 1O, 13 pp, Article ID I 073683

Impact Factor 5,0 MEiN: 140

5. Katarzyna Maliszewska, Adam Kre¢towski. Brown Adipose Tissue and Its Role in Insulin
and Glucose Homeostasis International Journal of Molecular Science 2021 Feb 3;22(4):1530.
doi:10.3390/ijms22041530.

Impact Factor: 6,208; punktacja MEiN: 140

Sumaryczny Impact Factor powyzszych prac wynosi 25,808 punktéw, natomiast su-
maryczna punktacja MEIN powyzszych prac, wynosi 660 punktéw. Kandydatka jest pierw-
szym autorem czterech z pigciu wymienionych prac. Zakres tematyczny publikacji miesci si¢

w dyscyplinie nauk medycznych.

Projekt naukowy, ktérego wyniki zostaly przedstawione w publikacjach stanowigcych
w/w szczegblne osiagniecie naukowe, byt realizowany w ramach Krajowego Naukowego
Osrodka Wiodacego w latach 2017-2019, w okresie jesienno-zimowym i nosit nazwg: ,,Po-
szukiwanie nowych mechanizmoéw wplywajacych na pobudzenie brunatnej tkanki thuszczo-
wej - projekt BioActBat". Badania byly przeprowadzone w Klinice Endokrynologii, Diabeto-
logii i Chorob Wewnetrznych oraz w Laboratorium Obrazowania Molekularnego Uniwersy-

tetu Medycznego w Biatymstoku.

Za cel naukowy osiggnigcia, Kandydatka przyjeta poszukiwanie zalezno$ci pomiedzy
sktadnikami diety, profilem krazacych metabolitow a aktywnoscig BAT, ktora przyczynia si¢
do poprawy insulino wrazliwos$ci i redukcji otytosci, co w konsekwencji moze zapobiegac

rozwojowi cukrzycy t. 2.

Przedstawione prace zostaty ocenione przez recenzentdw przed przyj¢ciem ich do
druku w czasopismach naukowych. Nie zwalnia to jednak z obowigzku ich krytycznej analizy

W procesie recenzji w postgpowaniu habilitacyjnym, wszczetym na wniosek Kandydatki.



W artykule [1], opublikowanym w 2022r. w Scientific Reports, Kandydatka poddata ocenie
wzajemne zalezno$ci migdzy dieta, a aktywnoscig brunatnej tkanki thuszczowej u 28 zdro-
wych, niepalacych papierosow mezczyzn, w wieku 21-42 lat. Celem pracy byto poszukiwanie
nowych czynnikoéw dietetycznych, z uwzglednieniem wielonienasyconych i jednonienasyco-
nych kwasow ttuszczowych oraz ich wptywu na obecno$¢ i aktywno$¢ BAT. Wyniki uzy-
skane w badaniu sg spdjne z doniesieniami innych autordw i potwierdzaja fakt, ze BAT czg-
sciej wystepuje u 0os6b mlodszych i z prawidtowym wskaznikiem BMI. Osoby, u ktorych
stwierdzono obecno$¢ BAT, charakteryzowatly si¢ mniejszym spozyciem wielonienasyconych
kwasow thuszczowych omega n-6 (z ang. polyunsaturated fatty acids omega n-6, PUFA) 1 jed-
nonienasyconych kwasow tluszczowych (z ang. monounsaturated fatty acids, MUFA). Nie
obserwowano natomiast roznic w spozyciu wielonienasyconych kwasow thuszczowych omega
n-3 miedzy ocenianymi grupami. Ponadto, obecnos$¢ brunatnych adipocytéw pozytywnie ko-
relowala ze stezeniem IL-6 oznaczonej w trakcie dwoch godzin wychtadzania 0sob z grupy
badanej, a wptyw na objetos¢ BAT zwigzany byt ze spozyciem wigkszych ilo$ci kwasow

omega n-3 i nizszym wskaznikiem omega n-6/omega n-3.

W opinii Recenzenta, warto$¢ naukowa pracy mogloby podnies¢ zbadanie tolerancji wysitku
fizycznego przy uzyciu testu wysitkowego lub oszacowanie aktywnosci fizycznej badanych
0soOb, gdyz znany jest zwigzek tych parametrow ze stezeniem IL-6 oraz wystepowaniem BAT.
W kolejnym artykule [2], opublikowanym w Nutrients [MDPI] w roku 2022, Kandydatka opi-
sata wyniki kolejnych badan tej samej grupy, jak w artykule [1]. Pacjenci z grupy BAT (+)
charakteryzowali si¢ wigkszym procentowym spozyciem biatka i ttuszczu w diecie, a obec-
no$¢ brunatnych adipocytow pozytywnie korelowata z wigksza masg migsniowa. Ponadto ak-
tywno$¢ BAT pozytywnie korelowata ze spozyciem biatka pochodzenia zwierzgcego, a nega-
tywnie ze spozyciem biatka pochodzenia roslinnego. Wystepowanie brunatnej tkanki thusz-
czowej bylo negatywnie zwigzane jedynie ze stezeniem BNP w 120 minucie wychladzania.
Korzysci wynikajace z pobudzenia BAT, pod postacig zwickszenia wydatkowania energii,
maja korzystne implikacje zdrowotne i pozwalaja na uznanie brunatnej tkanki ttuszczowej
jako potencjalnego narzedzia do walki z otytoscig. Badana grupa liczyta jedynie 28 0sob.
Wskazane byloby w przysztosci zwigkszenie liczebno$ci badanej grupy, a takze wiaczenie do
badan kobiet oraz ew. utworzenie badanej grupy osob starszych. Na uwagg zastuguje staran-
nie dobrane tematyczne piSmiennictwo, cytowane w pracy. Z pracy [3] opublikowanej w Me-
tabolites 2022r., [MDPI] wynika, ze poziom metabolitdéw badanych oso6b podczas wychtodze-

nia ulega przemianom, jednak przemiany te sa rozne w zalezno$ci od obecnosci 1 aktywnos$ci



BAT. Zaréwno w grupie BAT(+) jak i BAT (-) stwierdzono spadek poziomu insuliny i steze-
nia leptyny po jednej i po dwoch godzinach wychtadzania, w poréwnaniu do wartosci wyj-
sciowych. Zaobserwowane zmiany w poziomie metabolitow u os6b z BAT moga przyczyni¢
si¢ do wyjasnienia mechanizméw korzystnego dziatania BAT w zakresie zapobiegania roz-
wojowi otylosci i cukrzycy typu 2. Podczas dalszych badan Recenzent proponowalby wlacze-

nie kryteriow i parametréw zwigzanych w wysitkiem fizycznym.

We trzech przedstawionych pracach Kandydatka zamiescita t¢ sama rycing, przedstawiajaca
skan PET/MRI, z uwidocznieniem brunatnej tkanki thuszczowej. W opinii Recenzenta mozna
by zaprezentowa¢ w omawianych opracowaniach takze inne, wybrane skany, co wzmocni-

toby warto$¢ poznawcza cyklu prac.

W pracy [4], opublikowanej w Frontiers in Molecular Biosciences w 2023roku, w badaniach
przeprowadzonych w tej samej grupie zdrowych mezczyzn, podzielonych na dwie grupy:
BAT (+) i BAT (-), aktywacja brunatnych adipocytéw wigzata si¢ z istotnym statystycznie
spadkiem stezenia niektoérych endokannabinoidow. Biorgc pod uwagg doniesienia literatury,
wskazujace na zalezno$¢ migdzy wysokimi st¢zeniami endokanabionoidow i otytoscia, spa-
dek ich stezen w trakcie aktywacji BAT potencjalnie moglby zosta¢ wykorzystany w celu zai-
nicjowania korzystnych metabolicznie proceséw pozwalajacych na zapobieganie otytosci.
Otrzymane wyniki wskazuja na nowe perspektywy badan, ukierunkowanych na poszukiwanie
zwigzkow egzogennych, ktére poprzez wplyw na uktad endokannabinoidowy mogtyby regu-

lowa¢ aktywno$¢ BAT.

Podsumowaniem zagadnien zwigzanych z brunatng tkanka ttuszczowg jest praca po-
gladowa, opublikowana w 2021r. w International Journal of Molecular Science [MDPI],
przedstawiajaca wptyw tej tkanki na homeostaze¢ energii, metabolizm glukozy, insulino wraz-
liwos¢ oraz ryzyko rozwoju otytosci i cukrzycy typu 2. Kandydatka skonkludowata, ze bru-
natne adipocyty, m.in. poprzez obecnos¢ M2, posiadaja wtasciwosci modulujace uktad immu-

nologiczny i przyczyniaja si¢ m.in. do tagodzenia procesu zapalnego.

Kandydatka byta autorka koncepcji, przygotowata szkic manuskryptu oraz byta autorem kore-

spondencyjnym podczas przygotowywania publikacji do druku.

Omowiony cykl publikacji przedstawia dodatkowe, w odniesieniu do aktualnej wiedzy nauko-

wej, informacje na temat znaczenia brunatnej tkanki ttuszczowej w zapobieganiu chorobom



cywilizacyjnym, poprzez zbadanie zalezno$ci pomiedzy sktadnikami diety, profilem kraza-
cych metabolitow a BAT, ktéra przyczynia si¢ m.in. do poprawy insulino wrazliwosci i re-

dukcji otytosci.

2.2. Pozostaly dorobek naukowy Kandydatki

Poza tematyka zwigzang z oceng funkcji brunatnej tkanki thuszczowej, Kandydatka
pracowata naukowo nad analizg genetycznych uwarunkowan odpowiedzi metabolicznej na
diete o r6znej zawartosci weglowodanow, biatek i thuszczy. Poszukiwala genetycznych mar-
kerow do indywidualizacji zywienia pacjentéw z otyloscig i cukrzyca typu 2. Uczestniczyta
projekcie naukowym: ,,Poszukiwanie molekularnych sygnatur wczesnej diagnostyki i sku-
tecznej terapii raka brodawkowatego tarczycy przy zastosowaniu badan genomowych i oceny

transkryptomu”, we wspotpracy z Zaktadem Medycyny Nuklearnej UMB.

Wspdtpracuje ponadto m.in. z prof. Nuutila Pirjo, prof. Jarna Hannukainen oraz Vesa Oiko-
nen w Turku PET Centre, University of Turku w Finlandii, czego efektem naukowym jest
szereg publikacji, w tym- prace wskazane jako szczegdlne osiggnigcie naukowe w postepowa-
niu habilitacyjnym. W zakresie analizy danych 18-FDG PET/MR w projekcie dotyczacym
brunatnej tkanki thtuszczowej, Kandydatka wspotpracowala z Katedra Fizyki Materii Skonden-
sowanej, Wydziatu Fizyki Uniwersytetu w Biatymstoku. Kandydatka aplikowata w 2020 roku
w konkursie MINIATURA 4, ogloszonym przez Narodowe Centrum Nauki, ale wniosek nie
zostat zakwalifikowany do finansowania. W zakresie stazy zagranicznych Kandydatka wy-
mienita trzy kilkudniowe pobyty w University of Turku, w tym dwa byty szkoleniami z ana-

lizy danych uzyskanych w 18FDG PER/MR.

Laczna punktacja catkowitego dorobku naukowego Kandydatki na podstawie zaswiadczenia z
Biblioteki Gléwnej Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku wynosi: Impact Factor:91,357
punktow; punktacja MNiSWMEIN: 2374; liczba cytowan wg Web of Science Core Collection
-217 (179 bez autocytowan); liczba cytowan wg SGOPUS: 724; Index Hirscha wynosi 9 wg

Core Collection.

Dr Katarzyna Maliszewska jest cztonkiem Polskiego Towarzystwa Endokrynologiczne, Pol-
skiego Towarzystwa Neuroendokrynologicznego, Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego

oraz Europejskiego Towarzystwa Diabetologicznego (EASD).



Podsumowujac dziatalno$¢ naukowa Kandydatki nalezy podkresli¢, ze jest ona skupiona na
aspektach praktycznych zalezno$ci pomig¢dzy sktadnikami diety i profilem krazacych metabo-
litow, a aktywnosciag BAT, ktora przyczynia si¢ do poprawy insulino wrazliwos$ci i redukcji
otytosci, co w konsekwencji moze zapobiegaé rozwojowi cukrzycy typu 2. Duzo obserwacji
naukowych Kandydatki jest oryginalnych. Cze$¢ z nich moze sta¢ si¢ podstawa rekomendacji
lekarskich w zakresie niefarmakologicznej terapii zespotu metabolicznego, otylosci czy cu-

krzycy t. 2.

Dziatalno$¢ naukowg Kandydatki mozna okresli¢ jako bardzo wazng z klinicznego punktu wi-

dzenia, o duzym potencjale utylitarnym, wpisujaca si¢ w dyscypling nauk medycznych.

Kandydatka pigciokrotnie otrzymatla nagrody Rektora Uniwersytetu Medycznego w Biatym-
stoku za dziatalno$¢ naukowa (dwie nagrody pierwszego stopnia, jedng nagrode drugiego

stopnia, dwie nagrody trzeciego stopnia).

3. Ocena dzialalnosci dydaktycznej, organizacyjnej i popularyzujacej nauke.

Kandydatka posiada do§wiadczenie dydaktyczne, zwigzane z podstawowym zatrudnieniem na
etacie badawczo-dydaktycznym UMB. Od 2013 roku prowadzi zaj¢cia praktyczne i wyklady
z zakresu endokrynologii, diabetologii i choréb wewnetrznych dla studentow polskojezycz-
nych i anglojezycznych 111, IV, V 1 VI roku Wydziatu Lekarskiego z Oddzialem Stomatologii
1 Oddziatem Nauczania w Jezyku Angielskim. Wyglosita liczne referaty naukowe na konfe-

rencjach krajowych i zagranicznych.

4. Podsumowanie

Przedstawione osiagni¢cia naukowe Pani dr n. med. Katarzyny Maliszewskiej, w
mojej opinii, odpowiadajag wymaganiom okreslonym w art. 2019 ust. 1 pkt 2 ustawy Prawo o
szkolnictwie wyzszym i nauce. Kandydatka posiada w dorobku osiagni¢cie naukowe,
stanowigce znaczny wktad w rozwo6j dyscypliny nauk medycznych. Osiggniecie naukowe,
bedace podstawa postepowania habilitacyjnego pt. ,,Poszukiwanie nowych czynnikéw
wplywajacych na aktywno$¢ brunatnej tkanki ttuszczowej” wskazuje na oryginalne
rozwigzanie problemu naukowego i wnosi znaczny wktad w rozwoj dyscypliny naukowej

nauk medycznych.



Konkludujac, wniosek pani dr n. med. Katarzyny Maliszewskiej w postepowaniu w
sprawie nadania stopnia doktora habilitowanego nauk medycznych i nauk o zdrowiu w

dyscyplinie nauki medyczne, opiniuj¢ pozytywnie.
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