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Ocena monograficznego cyklu publikacji pt. "Ocena skutecznosci i bezpieczeristwa stosowania
czynnika stymulujgcego kolonie granulocytow G-CSF jako nowatorskiej metody leczenia choréb
nerwowo-miesniowych w populacji wieku rozwojowego”, dorobku naukowego, dziatalnosci
organizacyjnej i dydaktycznej oraz popularyzujacej nauke, Pani doktor nauk medycznych Doroty
Marzeny Sienkiewicz.

Informacja o Habilitantce

Pani dr n. med. Dorota Marzena Sienkiewicz jest absolwentka Akademii Medycznej w Warszawie,
gdzie w 1988 roku uzyskafa tytut lekarza. W tym samym roku podjeta prace na stanowisku
miodszego asystenta w Il Klinice Chordb Dzieci Akademii Medycznej, Dzieciecego Szpitala
Klinicznego w Biatymstoku, gdzie pracowata przez kolejne dziewiec¢ lat. W 1992 roku uzyskata tytut
specjalisty pierwszego stopnia w zakresie pediatrii, a w roku 1999, po zdaniu egzaminu
specjalizacyjnego z wyrdznieniem, uzyskata tytut specjalisty drugiego stopnia w zakresie pediatrii.
W latach 1997 do 2004 kontynuowata prace jako mtodszy asystent w Zaktadzie Rehabilitacji
Dzieciecej, Uniwersyteckiego Dzieciecego Szpitala Klinicznego w Biatymstoku. W roku 2004
po uzyskaniu tytutu specjalisty w dziedzinie rehabilitacji medycznej, rozpoczeta prace jako asystent
w Klinice Neurologii i Rehabilitacji Dzieciecej, Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku. W 2008
roku awansowata na stanowisko adiunkta w Klinice Rehabilitacji Dzieciecej z Osrodkiem Wczesnej
Pomocy Dzieciom Uposledzonym ,Dac¢ Szanse”, Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku. W roku

2007, na Wydziale Lekarskim Akademii Medycznej w Biatymstoku uzyskata stopien doktora nauk
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medycznych, na podstawie rozprawy pt.: ,Uczulenie na biatko sojowe i inne alergeny pokarmowe
w populacji wieku dzieciecego wojewoddztwa podlaskiego”. W trakcie swojej kariery lekarskiej
starannie dbata o state podnoszenie kwalifikacji zawodowych, uczestniczac w kursach
specjalistycznych, organizowanych w kraju (m.in. przez Krakowski Osrodek Rehabilitacji Wieku
Rozwojowego, Polskie Towarzystwo Medycyny Manualnej) i za granica (Lukas Klinik, Arlesheim,

Szwajcaria).

Osiagnieciem naukowym stanowigcym podstawe do wnioskowania o uzyskanie stopnia naukowego
doktora habilitowanego, zgodnie z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003 roku o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. nr 65, poz 595 ze
zm.) oraz odpowiadajagcym wymaganiom okreslonym w art. 219 ust 1 pkt. 2 ustawy z dnia 20 lipca
2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. 2020 poz. 85 ze zm.), jest cykl 9 prac, Scisle
powigzanych tematycznie i opublikowanych w recenzowanych, renomowanych czasopismach
medycznych, o wspdlnym tytule: ,Ocena skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania czynnika
stymulujgcego kolonie granulocytéw G-CSF jako nowatorskiej metody leczenia choréb nerwowo-

miesniowych w populacji wieku rozwojowego”.
Ocena osiggniecia naukowego

»Ocena skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania czynnika stymulujgcego kolonie granulocytow
G-CSF jako nowatorskiej metody leczenia choréb nerwowo-migsniowych w populacji wieku

rozwojowego”

Prezentowany cykl prac obejmuje 9 prac: 4 prace oryginalne, 1 prace pogladows,
3 prace kazuistyczne i 1 list do redakcji, opublikowane w recenzowanych czasopismach o zasiggu
miedzynarodowym. Wszystkie wymienione w cyklu prace zostaly wykonane, opracowane
i opublikowane po uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych. W pieciu pracach, w tym w jednej
pogladowej, dwdch oryginalnych i dwdch kazuistycznych, Pani dr Dorota Sienkiewicz jest pierwszym
autorem, w trzech pracach oryginalnych — drugim, oraz w jednej oryginalnej - trzecim autorem.
taczny IF (wspotczynnik wptywu) prac z cyklu wynosi 14.903 punktéw, a suma punktow MNiSW 510.
Ze wzgledow formalnych list do redakcji nie powinien by¢ punktowany wspétczynnikiem
IF i punktami MNiSW. Niemniej jednak, nawet po uwzglednieniu tego faktu i odjeciu (IF 1.695;
MNiSW — 70 pkt) za list do redakcji opublikowany w Pediatric Neurology, sumaryczny IF prac z cyklu

jest wysoki i wynosi 13.208, a liczba punktéw MNiSW 440. Opublikowane i omawiane w cyklu prace
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Pani dr Doroty Sienkiewicz, stanowig istotny indywidualny wktad w nauke, dotyczacy roli czynnika
stymulujgcego kolonie granulocytow G-CSF jako nowatorskiej metody leczenia choréb nerwowo-

miesniowych w populacji wieku rozwojowego.

W swoich badaniach, prowadzonych w ostatniej dekadzie, Pani dr Sienkiewicz szczegdlng role
poswiecita ocenie skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania czynnika stymulujgcego kolonie
granulocytow G-CSF (ang. Granulocyte - Colony Stimulating Factor) u dzieci z chorobami nerowowo-
miesniowymi, w tym dystrofiami migsniowymi. Dystrofie miesniowe nalezg do grupy allelicznych
choréb zaleznych od réinych mutacji tego samego genu. Najczesciej spotykang postacia
jest dystrofia miesniowa typu Duchenne’a (DMD), zwigzana z mutacjg dystrofiny chromosomu X.
Dystrofie miesniowe majg charakter postepujacej i degeneracyjnej miopatii, charakteryzujacej
sie zanikami i ostabieniem miesni, prowadzacej do dalszych powiktan, w tym utraty funkcji
motorycznej miesni, uszkodzenia miesnia sercowego i uktadu oddechowego, prowadzacych
do przedwczesnej smierci. Nalezy podkresli¢, iz w chwili obecnej brak jest skutecznych metod
leczenia tych chordb i istnieje pilna potrzeba poszukiwania nowych srodkéw terapeutycznych.
Woczesna diagnostyka oraz kompleksowa terapia moga jedynie opdini¢ wystgpienie powikian
i utrate niezaleznosci w funkcjonowaniu pacjenta. Stosowane objawowe metody leczenia
(m.in. sterydoterapia), nie gwarantuja wyleczenia i zwigzane sg wieloma dziataniami niepozgdanymi.
Z kolei alternatywne metody leczenia, takie jak terapia genowa, czy terapie z wykorzystaniem
komérek macierzystych sg nadal w fazie badan eksperymentalnych i wymagajg weryfikacji
skutecznosci i bezpieczedstwa dziatania. Ponadto dopracowania wymaga metodologia, zwigzana
z pobieraniem i przechowywaniem materiatu genetycznego i komoérek macierzystych, przed
ich bezpieczng aplikacjg kliniczng, co spowalnia ich wykorzystanie kliniczne. W zwigzku z powyizszym,
na uwage zastuguje fakt, iz Pani dr Dorota Sienkiewicz, zajeta sie poszukiwaniem i oceng innych
mozliwosci  terapeutycznych w chorobach nerwowo-migsniowych. W praktyce klinicznej,
w celach terapeutycznych, wykorzystuje sie mozliwos¢ celowego zwiegkszenia puli krazacych
komoérek macierzystych we krwi obwodowej za pomocy srodkéw farmakologicznych. Liczbe
uwolnionych do krwiobiegu komérek macierzystych mozna znacznie zwigkszy¢ podajac czynniki
stymulujgce mobilizacje tych komaérek, takich jak np. czynnika wzrostowego granulocytow (G-CSF).
G-CSF jest cytoking wykazujaca plejotropowe dziatanie, pobudza granulopoeze i powoduje
mobilizacje komérek macierzystych i progenitorowych do krwi obwodowej. Ponadto wykazuje
dziatanie przeciwzapalne poprzez modyfikacje limfocytéow T i B, co prowadzi do spadku cytokin

prozapalnych w surowicy krwi. Ponadto istnieja dowody naukowe, wskazujgce na istotng role G-CSF
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w patogenezie choréb zapalnych. W ostatnich latach poddano ocenie kilka protokotéw leczniczych,
z zastosowaniem G-CSF u pacjentéw z chorobami zapalnymi jelit. Wyniki badan sa obiecujace,
wykazano na przyktad, ze po stymulacji G-CSF dochodzi do zwigkszenia liczby krazacych limfocytow
produkujacych cytokine IL-10 oraz liczby komodrek dendrytycznych w blaszce wiasciwej bfony
$luzowej. Podawanie G-CSF chorym z chorobami zapalnymi jelit powodowato poprawe stanu
klinicznego, poprawe wskaznikéw klinicznych choroby, oraz obserwowano zmniejszenie ekspresji
cytokin pozapalnych w surowicy krwi. W przeprowadzonych do tej pory prébach klinicznych z G-CSF,
potwierdzono bezpieczerstwo zastosowania klinicznego tej cytokiny u pacjentow z chorobami
przewodu pokarmowego. Z kolei wiedza na temat roli G-CSF w chorobach miesniowo-nerwowych,

zwtaszcza w populacji wieku rozwojowego nadal jest bardzo ograniczona. Ponadto, wiedza na temat

mechanizméw zachodzacych pod wptywem G-CSF, z udziatem réznych populacji komorek
macierzystych u pacjentow z chorobami miesniowo-nerwowymi w wieku rozwojowym jest

w duzym stopniu niekompletna.

Pani dr Sienkiewicz podjeta sie trudnego zadania okreslenia roli i przydatnosci czynnika wzrostowego
G-CSF u pacjentéw z tymi schorzeniami, co ma bardzo istotne znaczenie praktyczne. Ponadto, warto
zauwazy¢, iz prowadzone przez Habilitantke badania sg zgodne z celami badawczymi ogtoszonymi
przez Precision Medicine Initiative w 2016 roku. Cykl publikacji Habilitantki stanowia prace,
w ktérych udokumentowano i zrealizowano zatozenia badawcze, w tym: i} opis procesu tworzenia
podstaw teoretycznych w oparciu o publikacje naukowe, ii) opracowanie schematu postepowania
diagnostyczno-leczniczego, iii) opis efektow prowadzonej terapii oraz przedstawienie potencjalnych
mozliwosci zastosowania terapeutycznego na szeroka skale po przeprowadzeniu badan klinicznych
wieloosrodkowych. Poszukujac nowych, skutecznych i bezpiecznych metod leczenia rzadkich,
genetycznie uwarunkowanych dystrofii migsniowych, Pani dr Sienkiewicz przedstawita nastepujace,
szczegbtowe cele swojej pracy: i) analiza metod leczniczych stosowanych w dystrofiach
miesSniowych; ii) stworzenie nowatorskiego programu leczniczego w oparciu o zastosowanie
czynnika stymulujacego kolonie granulocytow G-CSF; iii) przeprowadzenie eksperymentalnego
badania klinicznego z zastosowaniem G-CSF w chorobach nerwowo-miesniowych w populacji wieku
rozwojowego, na ktére to badanie uzyskata zgode Komisji Bioetycznej, Uniwersytetu Medycznego
w Biatymstoku); iv) analize bezpieczeristwa oraz efektow zastosowania leczenia na podstawie
porownawczych badan laboratoryjnych, obrazowych i fizjoterapeutycznych; v) okreslenie mozliwosci

potencjalnego zastosowania tego typu terapii u dzieci z dystrofia migsniowa.
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Pierwsza publikacja cyklu pt.: ,, Duchenne muscular dystrophy” current cel therapies” opublikowana
w Therapeutic Advances in Neurological Disorders (IF 2.642; MNiSW 100 pkt) w 2015 roku jest praca
o charakterze pogladowym, w ktorej dokonano przegladu aktualnych metod leczenia stosowanych
u pacjentow z chorobami miesniowo-nerwowymi, w oparciu o publikacje naukowe z lat 2000 —
2014. Szczegdlng role poswiecono terapiom z wykorzystaniem komodrek macierzystych oraz
osiggnieciom medycyny regeneracyjnej. Autorka w swojej publikacji zwrdcita szczegdlng role
na wykorzystanie komodrek macierzystych w leczeniu dystrofii miesniowych, opisujac ich zalety
i ograniczenia. Ponadto w publikacji przedstawita aktualny stan wiedzy na temat badan klinicznych
z wykorzystaniem komérek macierzystych w celu regeneracji uszkodzonych miesni szkieletowych
w dystrofiach miesniowych. Analizujagc dostepna literature nie odnotowata badan dotyczacych
wykorzystania czynnika G-CSF u dzieci z chorobami miesniowo-nerwowymi. Praca zawiera takie
szczegbtowy opis terapii genowych oraz wykorzystywanej w leczeniu sterydoterapii. Szczegotowy
przeglad literatury zawarty w pracy pogladowej Habilitantki, uzasadniat podjecie dalszych badan nad

czynnikiem G-CSF w leczeniu zaburzen miesniowo-nerwowych w populacji wieku rozwojowego.

W kolejnej, oryginalnej publikacji z cyklu pt.: Efficacy and the Safety of Granulocyte — Colony
Stimulating Factor Treatment in Patients with Muscular Dystrophy: A Non-Randomized Clinical Trial,
opublikowana w Forntiers in Neurology w 2017 roku (IF 3.508, MNiSW 100 pkt) Habilitantka
przedstawita metodologie eksperymentalnego badania klinicznego z zastosowaniem czynnika
stymulujgcego kolonie granulocytéw (G-CSF) oraz wyniki leczenia grupy dzieci tym czynnkiem
(FILGRASTYM — Neupogen/Amgen) z dystrofig miesniowa typu Duchenne’a. Do badania Habilitantka
wiaczyta 19 dzieci w wieku 5-15 lat, leczonych w Klinice Rehabilitacji Dzieciecej z Osrodkiem
Wczesnej Pomocy Dzieciom Uposledzonym ,,Da¢ Szanse” Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku
oraz podopiecznych Poradni Rehabilitacyjnej Uniwersyteckiego Dzieciecego Szpitala Klinicznego
w Biatymstoku. Opracowany schemat leczenia obejmowat podawanie G-CSF w iniekcjach
podskérnych w powtoki brzuszne przez 5 kolejnych dni w pierwszym, drugim ,trzecim, széstym
i dwunastym miesigcu leczenia. Uzyskano zgode Komisji Bioetycznej UMB, a prace zgtoszono
do rejestru badan klinicznych Clinicaltrials.gov (NCT028141110). Okres prowadzania badania
obejmowat prawie 4 lata a sposrod 19 wiaczonych do badania pacjentéw, 16 otrzymato petne
leczenie. W wyniku leczenia obserwowano m.in. statystycznie istotny spadek aktywnosci enzymow
miesniowych oraz wzrost wydolnosci fizycznej pacjentéw, ktérg mierzono testem 6 — minutowego
chodu. Obserwowano takze wzrost sity miesniowej, ktérg mierzong przy pomocy dynamometru.

Habilitantka stwierdzita, iz uzyskane efekty leczenia mozna wigzaé z wihasciwosciami troficznymi,
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regeneracyjnymi i przeciwzapalnymi czynnika G-CSF w $Srodowisku tkanki migsniowej i nerwowej
oraz mobilizacjag komorek satelitarnych do wtokien miesniowych. Wyniki prezentowanych badan

uzasadniajg podjecie i planowanie dalszych, wieoloosrodkowych badan w tym temacie.

Trzecia, oryginalna publikacja z cyklu pt: ,Biochemical changes in blood of patients with Duchenne
muscular dystrophy treated with granulocyte-colony stimulating factor ”, w ktérej dr Sienkiewicz
jest pierwszym autorem, zostata opublikowana w BioMed Research International z IF 2,276 (MNiSW
— 70 pkt) i dotyczy oceny bezpieczefistwa terapii z zastosowaniem G-CSF. Dr Sienkiewicz w tej
publikacji przedstawita wyniki badan laboratoryjnych i obrazowych, w grupie 19 pacjentéw w wieku
rozwojowym, leczonych czynnikiem wzrostu G-CSF. W pracy przeanalizowano wptyw G-CSF
na aktywnos$¢ enzymow watrobowych i miesniowych, stezenia bilirubiny, CRP, glukozy i kreatyniny,
parametry ukfadu krzepniecia, kwas moczowy i gospodarke lipidowa. Poza tym zestawiono wyniki
badan dodatkowych, takich jak USG jamy brzusznej, EKG i spirometria. Podsumowujac wyniki badan
tej pracy, Habilitantka stwierdzita, iz obserwowane zmiany w parametrach laboratoryjnych
u dzieci z dystrofia mie$niowa, ktérym podawano wielokrotnie czynnik wzrostu G-CSF, wynikaty
z wielokierunkowego, stymulujgcego wptywu tego leku na organizm. Terapia byta bezpieczna
i dobrze tolerowana. Autorka podkreslita, iz ze wzgledu na ograniczona liczbe pacjentéw, konieczne
sg dalsze, najlepiej wieloosrodkowe badania oceniajace efektywnos¢ i bezpieczenstwo leczenia

dzieci z dystrofig miesniowaq z zastosowaniem G-CSF.

W kolejnej, oryginalnej publikacji, w ktorej dr Sienkiewicz jest drugim autorem, pt.: , Effect
of periodic granulocyte colony-stimulating factor administration on eyndothelial progenitor cells
and different monocytes subsets in pediatric patients with musculary dystrophies, opublikowanej
w Stem Cells International z IF 3.540 (MNiSW — 100 pkt), starano sie uzyska¢ wglad w mechanizmy,
ktére moglyby ttumaczy¢ obserwowane efekty terapeutyczne G-CSF. Podstawg przeprowadzania tej
czesci doswiadczern byty hipotezy dotyczace waskularyzacji uszkodzonych w przebiegu dystrofii
mie$ni, roli czynnika wzrostu $rodbtonka naczyniowego (VEGF), stymulujacego funkcje
endotelialnych komérek progenitorowych. W pracy Autorka postanowita oceni¢ efekt wielokrotnie
podawanych dawek G-CSF, 11 pacjentom w wieku rozwojowym z dystrofia migesniowa na stopien
mobilizacji szpikowych komdérek macierzystych i progenitorowych, w tym komoérek endotelialnych
i monocytdw oraz poziomy angipoetyny. Przy pomocy cytometrii przeptywowe]j stwierdzono
zwiekszong mobilizacje  komérek  progenitorowych, bedacych prekursorami  komérek

hematopoetycznych i endotelialnych. Uzyskane wyniki pozwolity na obronienie tezy, iz wielokrotnie
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powtarzane dawki G-CSF moga przyczynia¢ sie do poprawy unaczynienia miesni szkieletowych
u pacjentow z dystrofia, a feket ten jest zalezny od mobilizacji komdrek progenitorowych ze szpiku
kostnego do krwi obwodowej. Na uwage zastuguje fakt, iz jest to pierwsza publikacja, w ktére;j
stwierdzono wptyw terapii G-CSF na mobilizacje komdrek o potencjale proangiogennym

i monocytéw u pacjentow z dystrofig miesniowg w wieku rozwojowym.

W czwartej, prezentowanej w cyklu habilitacyjnym, oryginalnej pracy, pt.: , Effects of short
moderate excercise on hematological parameters and stem cells in healthy humans”, opublikowanej
w Progress in Health Sciences, w ktorej dr Sienkiewicz jest drugim autorem, oceniono wptyw
umiarkowanego wysitku fizycznego na mobilizacje do krwi obwodwoej progenitorowych komaérek
hematopoetycznych. Badanie przeprowadzono w grupie zdrowych ochotnikow, bez schorzen
nerwowo-miesniowych. Wyniki , uzyskane m.in. z wykorzystaniem metod cytometrii przeptywowej,
pozwolity na udowodnienie zwigzku aktywnosci fizycznej z mobilizacje komérek, ktére moga miec

potencjalne znaczenie w regeneracji uszkodzonych miesni.

Dr Dorota Sienkiewicz, jest takie drugim autorem w liscie do redakcji, pt.: , Recombinant
granulocyte colony-stimulating factor increases muscle strenght in neuromuscular disorders”,
opublikowanym w Pediatric Neurology, w ktérym, w raz z innymi autorami, podsumowata efekty
zastosowania czynnika wzrostu G-CSF w chorobach nerwowo-migsniowych. Czasopismo posiada
IF 1.695 (MNiSW — 70 pkt), jednak punktéw tych nie powinno sie przyznawac za publikacje, zaliczane
do komentarzy, prac o charakterze editorialu czy listéw do redakcji. W autoreferacie btednie

wykazano, iz praca jest opracowaniem oryginalnym.

Poza tym, cykl prac przedstawionych do recenzji, obejmuje trzy publikacje kazuistyczne, w tym dwie,
w ktorych Habilitantka jest pierwszym autorem, a jedna z tych prac zostata opublikowana
w czasopismie z IF (1.240) i punktacja MNiSW (70 pkt). W pracach przedstawiono m.in. badanie
kliniczne z wykorzystaniem G-CSF w dystrofii twarzowo-topatkowo-ramieniowej u 15 letniego
pacjenta, u ktérego wykazano diugotrwata poprawe sity miesniowej po kuracji G-CSF, oceniong
w badaniach EMG i rezonansu magnetycznego (NMR); opisano wyniki zastosowania G-CSF u chtopca
z wrodzong kifoskoliozg i postepujacg spastyczng paraparezg, u ktérego potwierdzono
bezpieczenstwo kuracji G-CSF oraz korzystny efekt na mobilizacje komoérek progenitorowych

o potencjale regeneracyjnym w krwi obwodowej.



Nalezy zaznaczy¢, ze prezentowane prace sg nowatorskie, dotycza istotnego problemu klinicznego
i mozliwosci  wykorzystania nowych, innowacyjnych terapii w grupie pacjentdw,
z nieuleczalnymi do tej pory, rzadkimi schorzeniami nerwowo-migsniowymi. Przedstawiony
do recenzji cykl prac jest kompleksowo zestawiony, obejmuje prace pogladowa, w ktorej
przedstawiono aktualny stan wiedzy na temat dostepnych metod leczenia zaburzen migsniowo-
nerwowych, z uwzglednieniem badan eksperymentalnych w modelach zwierzecych i w prébach
klinicznych oraz prace oryginalne, wykorzystujace opracowany przez Autorke nowatorski program
leczenia dzieci z dystrofia miesniowg typu Duchenne’a w oparciu o czynnik stymulujacy kolonie
granulocytow G-CSF, w ktorych przedstawiono skutecznos¢ i bezpieczenstwo w oparciu o uzyskane
wyniki badan klinicznych. Poza tym cykl prac jest poparty 3 pracami kazuistycznymi i merytoryczna
dyskusjg przedstawiong w liscie do redakcji recenzowanego czasopisma. Uzyskane wyniki
potwierdzajg zasadno$¢ prowadzenia dalszych badan u pacjentow w wieku rozwojowym
z zaburzeniami nerwowo-miesniowymi o zréznicowanych czynnikach etiologicznych.
Jest to szczegodlne istotne, biorgc pod uwage ograniczone mozliwosci terapeutyczne w badanej
grupie pacjentéw. Prowadzone przez dr Sienkiewicz badania i uzyskane w wyniku ich realizacji
wyniki, ze wzgledu na stosunkowo rzadkie wystepowanie tych schorzen, wskazujg na koniecznosé
prowadzania dalszych badan we wspétpracy z innymi oSrodkami specjalistycznymi. Taka wspotpraca,
mogtaby by¢ kontynuowana we wspétpracy z lekarzami i naukowcami ze szpitala ,Hadassah”
w Jerozolimie, Kliniki Neurologii i Psychiatrii Dzieciecej w Belgradzie i Serbskiej Agencji Medycznej,
z ktorymi Habilitantka nawigzata wspoétprace naukowa, w wyniku ktdrej osrodki zagraniczne
wdrozyly, opracowany przez nig, przedstawiany w cyklu prac protokét leczniczy z wykorzystaniem
G-CSF. Istnieje takze realna szansa na rozpoczecie takiej miedzynarodowej wspotpracy, polegajacej
na prowadzeniu randomizowanych, kontrolowanych placebo badan klinicznych m.in. we wspétpracy
z amerykanskg organizacjg Cure Duchanne, z ktorg Autorka nawigzata kontakt i przestata do oceny

merytorycznej, gotowy projekt badawczy.

Ocena pozostatego dorobku naukowo-badawczego, osiggnig¢ dydaktycznych, dziatalnosci

organizacyjnej i popularyzujacej nauke

Poza przedstawionym do recenzji cyklem prac, dorobek naukowy Autorki obejmuje prace, dotyczace
problematyki pediatrycznej, neurologicznej i rehabilitacyjnej w populacji wieku rozwojowego.

Poza tym zainteresowania Habilitantki skupiaja sie takie w aspekcie zaburzen

&

gastroenterologicznych i alergologicznych.



Prace dotyczace problematyki Mozgowego Poraienia Dzieciecego (MPDz), Habilitantka
opublikowata w czasopismach naukowych, a takie prezentowata je w formie doniesien
na konferencjach naukowych. Autorka poruszata w nich réine aspekty dotyczace diagnostyki
i leczenia pacjentow z MPDz, z uwzglednieniem neuroprotekcyjnej roli czynnika
G-CSF i receptorow G-CSFR. Cykl prac obejmuje m.in. korzystny efekt zastosowania G-CSF
u 6 pacjentow ze spastyczng postacig MPDz, polegajacy na zmniejszeniu napiecia miesniowego,
poprawie funkcji motorycznych oraz poprawie mowy. Poza tym prace dotyczg takze

bezpieczenstwa, tej nowatorskiej formy leczenia dzieci z MPDz.

Cykl prac, prowadzonych przez Dr Sienkiewicz obejmuje takze szeroki zakres zagadnienl dotyczacych
choréb kregostupa w populacji wieku rozwojowego. Autorka przeprowadzita m.in. retrospektywne
badania epidemiologiczne, obejmujace lata 2001-2009, gdzie ocenita czesto$s¢ wystepowania
dolegliwosci bolowych kregostupa u dzieci diagnozowanych i leczonych w Klinice Rehabilitacji
Dzieciecej i Poradni Przyklinicznej w Biatymstoku. Poza tym w pracach przestawita rézne problemy
kliniczne i rehabilitacyjne u pacjentéw z réznymi urazami kregostupa w aspekcie terapii
z wykorzystaniem czynnika stymulujacego kolonie granulocytow G-CSF, jako nowatorskiej terapii
regeneracyjnej uszkodzen rdzenia kregowego a takze u pacjentéw rehabilitowanych po przebytym

udarze mézgu.

Inne prace dotycza zagadnien zwigzanych z wystepujgcag w populacji wieku rozwojowego wrodzong
wada uktadu nerwowego — przepukling oponowo-rdzeniowg, ktora nalezy do najczestszych wad
wrodzonych cewy nerwowej. Autorka opublikowata pierwsze w Polsce badanie epidemiologiczne,
w ktorym przedstawita czesto$¢ wystepowania tego zaburzenia w wojewddztwie podlaskim. Inne
prace dotyczg oceny jakosci zycia, a takze ryzyka wystgpienia schorzern dodatkowych, osteoporozy
i ztaman u dzieci z t3 wada rozwojowg. Pozostate publikacje pochodza z okresu pracy Habilitantki
w Klinice Gastroenterologii i Alergologii Dzieciecej Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku
i dotycza réinych aspektow schorzern watroby, leczenia wirusowych zapalen watroby z oceng

skutecznosci i bezpieczenstwa terapii u dzieci.

Dorobek naukowy dr Doroty Sienkiewicz obejmuje 13 prac opublikowanych przed uzyskaniem
stopnia doktora nauk medycznych — 8 oryginainych, 3 opublikowanych w suplementach,
1 rozdziatu w ksigzce oraz 9 doniesien zjazdowych, prezentowanych na konferencjach krajowych;
oraz 60 petnotekstowych publikacji opublikowanych po uzyskaniu stopnia doktora nauk

medycznych, ktére obejmujg: 29 prace oryginalne (7 publikacji zagranicznych i 22 krajowe), 7 prac
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kazuistycznych (1 praca zagraniczna i 6 prac kajowych), 9 prac pogladowych, 15 rozdziatéw
w monografiach polskich oraz 18 streszczen zjazdowych. Habilitantka jest pierwszym autorem
w 20 pracach, drugim w 15, a w kolejnych 7 ostatnim autorem. £gczna punktacja IF wszystkich prac
petnotekstowych wynosi 19.430, a suma punktow MNiSW wynosi 1245. Liczba cytowan wg Web
of Science wynosi 75 (70 bez autocytowar) wg bazy Core Collection i 82 (77 bez autocytowan)

z pozostatych baz. Indeks Hirsha (h-index) Habilitantki wynosi 5.

Dr Dorota Sienkiewicz w czasie swojej kariery akademickiej petnita funkcje recenzenta prac
przyjmowanych do druku w Postepy Rehabilitacji i Medycyna Ogdlna i Nauki o Zdrowiu oraz byta
promotorem pomocniczym 1 pracy doktorskiej. W latach 2007 — 2019 wielokrotnie otrzymywata
Zespotowe Nagrody Naukowe Il i 1l stopnia oraz Nagrode Naukowa Il stopnia Rektora
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku. Jest takie cztonkiem Polskiego Towarzystwa
Pediatrycznego (od 1990 r.), Polskiego Towarzystwa Rehabilitacji (od 1998r.), oraz Polskiego
Towarzystwa Lekarskiego Medycyny Manualnej (od 2008 roku). Z innych waznych osiggniec nalezy
wymieni¢ aktywny udziat w organizacji zjazdow, sympozjow i konferencji naukowych, w tym jako
cztonek Komitetu Organizacyjnego, m.in. V Zjazdu Polskiego Towarzystwa Neurologow Dziecigcych
oraz Miedzynarodowych Konferencji Naukowo-Szkoleniowych ,Zyciodajna $mier¢” pamieci
Elizabeth Kubler-Ross. Ponadto w latach 2002-208 wspoforganizowata 2 tygodniowe turnusy
leczniczo-rehabilitacyjne dla dzieci niepetnosprawnych. Dr Dorota Sienkiewicz wspotpracuje takze
z o$rodkami naukowymi w kraju i za granicg. W latach 2008 — 2011 uczestniczyta w pozyskaniu
funduszy na realizacje projektu naukowego finansowego z funduszu norweskiego EOG, w wyniku
ktérego uzyskano dofinansowanie wartosci ponad 500 tys Euro. W wyniku realizacji projektu
utworzono pierwszg w makroregionie Klinike Rehabilitacji Dzieciecej, do ktdrej zakupiono nowy
sprzet rehabilitacyjny oraz przeszkolono kadre Kliniki oraz rodzicéw i opiekunow dzieci
wymagajacych rehabilitacji. Uczestniczyta takze w przygotowaniu wniosku do Agencji Badan
Medycznych w Warszawie, dotyczacym bezpieczenstwa i skutecznosci stosowania Filgrastimu

(G-CSF) u dzieci i mtodziezy z dystrofig miesniowa Duchenne’a.

W trakcie swojej kariery na Uniwersytecie Medycznym w Biatymstoku, dr Sienkiewicz prowadzita
badania kliniczne w ramach prac statutowych dotyczacych analizy parametrow biochemicznych krwi
u pacjentow z dystrofig miesniowg leczonych czynnikiem stymulujgcym kolonie granulocytow G-CSF,
oceny dtugofalowego bezpieczeistwa i skutecznosci terapii pacjentéow z dystrofia migsniowa

z zastosowaniem G-CSF a takze badan nad wystepowaniem boéléw kregostupa u dzieci i mtodziezy
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oraz wsrod studentéw oraz oceny skutecznosci leczenia usprawniajacego dzieci ze spastycznymi
postaciami mozgowego porazenia dzieciecego z zastosowaniem metody Biofeedback. Poza tym
Habilitantka brata udziat jako podwykonawca w 14 grantach, dotyczgcych m.in. czynnikéw ryzyka
wystepowania otytosci wsrdd dzieci z mézgowym porazeniem dzieciecym, ocenie bezpieczenstwa
i skutecznosci terapii z zastosowaniem czynnika stymulujgcego tworzenie kolonii granulocytow
(G-CSF) oraz jakosci iycia u pacjentow w wieku rozwojowym z réznymi chorobami
wspotistniejagcymi. W trakcie swojej pracy zawodowej odbyta dwa staze naukowe w osrodkach

zagranicznych.

Na uwage zastuguje takze zaangazowanie Habilitantki w dziatalnos¢ dydaktyczng wsrod studentéw
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku. Dr Dorota Sienkiewicz prowadzi ¢wiczenia i seminaria
z zakresu podstaw fizjoterapii, rehabilitacji i pielegnowania dzieci ze schorzeniami z zakresu réznych
specjalnosci  klinicznych. Poza tym bierze czynny udziat w pracach Wydzialowej Komisji
ds. Egzaminéw Dyplomowych, Wydzialowej Komisji ds. Programéw Nauczania i Praktyk
Zawodowych, Komisji ds. Prac Magisterskich i Wydziatowej Komisji Rekrutacyjnej. Jest takze
opiekunem studentow | roku kierunku Fizjoterapia. W trakcie swojej kariery akademickiej petnita
funkcje promotorskie w 6 pracach licencjackich i 21 magisterskich oraz jako recenzent w 15 pracach
licencjackich i 12 magisterskich. Habilitantka brata udziat m.in. w pracach zespotéw tworzacych
autorskie programy nauczania dla studentow kierunku Fizjoterapia. W wyniku tej wspdtpracy
opracowata 18 rozdziatéw w skryptach dla studentéw kierunku Fizjoterapia. Warto takze podkresli¢
aktywny udziat w cyklicznych pracach prozdrowotnych, promujacych Wydziat Nauk o Zdrowiu
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku oraz akcjach charytatywnych organizowanych przez
Centrum Woluntariatu Wydziatu Nauk o Zdrowiu oraz Stowarzyszenia Pro Saute, polegajgcych m.in.
na pozyskiwaniu funduszy na rzecz biatostockich hospicjéw dla dzieci z dystrofia miesniowa

i schorzeniami nerwowo-migsniowymi.
Whniosek koncowy

Dorobek naukowy i wynik prac stanowigcych osiggniecie naukowe w petni uzasadniajg wniosek
o nadanie dr n. med. Dorocie Marzenie Sienkiewicz stopnia doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki o zdrowiu. Aktywnos¢ naukowa
dr Matusiewicz wskazuje, iz jest ona samodzielnym naukowcem, dysponujagcym bogatym
warsztatem naukowym i doswiadczeniem klinicznym, potrafigca stawia¢ wazne hipotezy naukowe

oraz rozwigzywac istotne zagadnienia i problemy dotyczace patogenezy i leczenia pacjentow
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w wieku rozwojowym z chorobami nerwowo-migsniowymi. Zadania te realizuje samodzielnie

oraz we wspotpracy interdyscyplinarnej z naukowcami w kraju i za granica.

Osiagnieciem naukowym stanowigcym podstawe do wnioskowania o uzyskanie stopnia naukowego
doktora habilitowanego, zgodnie z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003 roku o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. nr 65, poz 595 ze
zm.) oraz odpowiadajacym wymaganiom okre$lonym w art. 219 ust 1 pkt. 2 ustawy z dnia 20 lipca
2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. 2020 poz. 85 ze zm.) jest cykl 9 prac, scisle
powigzanych tematycznie i opublikowanych w recenzowanych, renomowanych czasopismach
medycznych, o wspdélnym tytule: ,Ocena skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania czynnika
stymulujacego kolonie granulocytéw G-CSF jako nowatorskiej metody leczenia chorob nerwowo-

miesniowych w populacji wieku rozwojowego”.

Pani dr n. med. Dorota Marzena Sienkiewicz posiada w swoim dorobku osiagniecia naukowe, ktére
stanowig znaczny wktad w rozwdj dyscypliny nauki o zdrowiu i ktére oceniam POZYTYWNIE (zgodnie
z podstawa prawng art. 219 Ustawy Prawo o Szkolnictwie Wyzszym (Dz. U. z 2021 poz 478 z pdin.
zm.). W zwiazku z powyzszym zwracam sie do Senatu Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku oraz
Rady Doskonatosci Nauki o kontynuowanie postepowania habilitacyjnego i nadanie dr n. med.

Dorocie Marzenie Sienkiewicz stopnia naukowego doktora habilitowanego.

Szczecin 08.04.2021
Dr hab. n. med. Wojciech Marlicz

PODSUMOWANIE

Pani dr n. med. Dorota Marzena Sienkiewicz jest absolwentka Akademii Medycznej w Warszawie,
gdzie w 1988 roku uzyskata tytut lekarza. W tym samym roku podjeta prace na stanowisku
miodszego asystenta w Il Klinice Chorob Dzieci Akademii Medycznej, Dziecigcego Szpitala
Klinicznego w Biatymstoku, gdzie pracowata przez kolejne dziewie¢ lat. W 1992 roku uzyskata tytut
specjalisty pierwszego stopnia w zakresie pediatrii, a w roku 1999, po zdaniu egzaminu
specjalizacyjnego z wyroznieniem, uzyskata  tytut  specjalisty drugiego stopnia
w zakresie pediatrii. W latach 1997 do 2004 kontynuowata prace jako mtodszy asystent

w Zakladzie Rehabilitacji Dzieciecej, Uniwersyteckiego Dzieciecego Szpitala Klinicznego
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w Biatymstoku. W roku 2004 po uzyskaniu tytutu specjalisty w dziedzinie rehabilitacji medycznej,
rozpoczeta prace jako asystent w Klinice Neurologii i Rehabilitacji Dzieciecej, Uniwersytetu
Medycznego w Biatymstoku. W 2008 roku awansowata na stanowisko adiunkta w Klinice
Rehabilitacji Dzieciecej z Os$rodkiem Wczesnej Pomocy Dzieciom Uposledzonym ,Dac¢ Szanse”,
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku. W roku 2007, na Wydziale Lekarskim Akademii
Medycznej w Biatymstoku uzyskata stopien doktora nauk medycznych, na podstawie rozprawy pt.:
,Uczulenie na biatko sojowe i inne alergeny pokarmowe w populacji wieku dzieciecego
wojewddztwa podlaskiego”. W trakcie swojej kariery lekarskiej starannie dbata o state podnoszenie
kwalifikacji zawodowych, uczestniczac w kursach specjalistycznych, organizowanych w kraju (m.in.
przez Krakowski Osrodek Rehabilitacji Wieku Rozwojowego, Polskie Towarzystwo Medycyny

Manualnej) i za granica (Lukas Klinik, Arlesheim, Szwajcaria).

Osiaggnieciem naukowym stanowigcym podstawe do wnioskowania o uzyskanie stopnia naukowego
doktora habilitowanego, zgodnie z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003 roku o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. nr 65, poz 595 ze
zm.) oraz odpowiadajgcym wymaganiom okreslonym w art. 219 ust 1 pkt. 2 ustawy z dnia 20 lipca
2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. 2020 poz. 85 ze zm.) jest cykl 9 prac, Scisle
powigzanych tematycznie i opublikowanych w recenzowanych, renomowanych czasopismach
medycznych, o wspdlnym tytule: , Ocena skutecznosci i bezpieczeristwa stosowania czynnika
stymulujgcego kolonie granulocytow G-CSF jako nowatorskiej metody leczenia choréb nerwowo-

miesniowych w populacji wieku rozwojowego”.

Dorobek naukowy dr Doroty Sienkiewicz obejmuje 13 prac opublikowanych przed uzyskaniem
stopnia doktora nauk medycznych — 8 oryginalnych, 3 opublikowanych w suplementach,
1 rodziatu w ksigzce oraz 9 doniesien zjazdowych, prezentowanych na konferencjach krajowych;
oraz 60 petnotekstowych publikacji opublikowanych po uzyskaniu stopnia doktora nauk
medycznych, ktore obejmujg: 29 prace oryginalne (7 publikacji zagranicznych i 22 krajowe), 7 prac
kazuistycznych (1 praca zagraniczna i 6 prac krajowych), 9 prac pogladowych, 15 rozdziatow
w monografiach polskich oraz 18 streszczen zjazdowych. Habilitantka jest pierwszym autorem
w 20 pracach, drugim w 15, a w kolejnych 7 ostatnim autorem. taczna punktacja IF wszystkich prac
petnotekstowych wynosi 19.430, a suma punktéw MNiSW wynosi 1245. Liczba cytowan wg Web
of Science wynosi 75 (70 bez autocytowan) wg bazy Core Collection i 82 (77 bez autocytowan)

z pozostatych baz. Indeks Hirsha Habilitantki wynosi 5.
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W trakcie swojej kariery na Uniwersytecie Medycznym w Biatymstoku, dr Sienkiewicz prowadzita
liczne badania kliniczne w ramach prac statutowych, uczestniczyta jako podwykonawca w kilkunastu
grantach, dotyczacych m.in. czynnikdw ryzyka wystepowania otytosci wsréd dzieci z mozgowym
porazeniem dzieciecym, ocenie bezpieczenstwa i skutecznosci terapii z zastosowaniem czynnika
stymulujgcego tworzenie kolonii granulocytow (G-CSF) oraz jakosci zycia u pacjentéow w wieku
rozwojowym z roznymi chorobami wspotistniejgcymi. W trakcie swojej pracy zawodowej odbywata
staze naukowe w osrodkach zagranicznych. Habilitantka jest aktywnie zaangazowana w dziatalnosc
dydaktyczng wsrod studentéw Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku. Poza tym bierze czynny
udziat w pracach Wydziatowej Komisji ds. Egzaminéw Dyplomowych, Wydziatowej Komisji
ds. Programow Nauczania i Praktyk Zawodowych, Komisji ds. Prac Magisterskich i Wydziatowej
Komisji Rekrutacyjnej. Jest takie opiekunem studentéw | roku kierunku Fizjoterapia. W trakcie
swojej kariery akademickiej petnita funkcje promotorskie i recenzenckie. Habilitantka od wielu lat
bierze udziat m.in. w pracach zespotéw tworzgcych autorskie programy nauczania dla studentow
kierunku Fizjoterapia a takie jest zaangazowana w cykliczne prace promujace Wydziat Nauk
o Zdrowiu Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku. Na uwage zastuguje takze jej zaangazowanie
w akcje charytatywne, organizowane przez Centrum Woluntariatu Wydziatu Nauk o Zdrowiu
oraz Stowarzyszenia Pro Saute, polegajgce m.in. na pozyskiwaniu funduszy na rzecz biatostockich

hospicjow dla dzieci z dystrofig miesniowgq i schorzeniami nerwowo-migsniowymi.
Whniosek koncowy

Dorobek naukowy i wynik prac stanowigcych osiggniecie naukowe w petni uzasadniaja wniosek
o nadanie dr n. med. Dorocie Marzenie Sienkiewicz stopnia doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki o zdrowiu. Aktywnos$¢ naukowa
dr Sienkiewicz wskazuje, iz jest ona samodzielnym naukowcem, dysponujgcym bogatym warsztatem
naukowym i doswiadczeniem klinicznym, potrafigca stawia¢ wazne hipotezy naukowe
oraz rozwigzywac istotne zagadnienia i problemy dotyczace patogenezy i leczenia pacjentow
w wieku rozwojowym z chorobami nerwowo-miesniowymi. Zadania te realizuje samodzielnie

oraz we wspotpracy interdyscyplinarnej z naukowcami w kraju i za granica.

Pani dr n. med. Dorota Marzena Sienkiewicz posiada w swoim dorobku osiagniecia naukowe, ktére

stanowig znaczny wktad w rozwéj dyscypliny nauki o zdrowiu i ktére oceniam POZYTYWNIE (zgodnie
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z podstawg prawng art. 219 Ustawy Prawo o Szkolnictwie Wyzszym (Dz. U. z 2021 poz 478 z p6in.
zm.). W zwigzku z powyzszym zwracam sie do Senatu Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku oraz
Rady Doskonatosci Nauki o kontynuowanie postepowania habilitacyjnego i nadanie dr n. med.

Dorocie Marzenie Sienkiewicz stopnia naukowego doktora habilitowanego.
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Szczecin 08.04.2021
Dr hab. n. med. Wojciech Marlicz

Pomorski Uni w inie, 70-204 in, ul. Ry 1, tet. + 48 91 48 00 700, fax + 48 91 48 00 705, www.purm edu.pl






