Ocena

dokumentacji habilitacyjnej, tj. osiggnigcia naukowego oraz aktywnosci naukowej dr n. med.
Anny Parfieniuk — Kowerdy adiunkta w Klinice Choréb Zakaznych i Hepatologii Uniwersytetu
Medycznego w Bialymstoku.

Kariera zawodowa oraz _dorobek dydaktyczny i organizacyiny

Dr n. med. Anna Parfieniuk — Kowerda jest absolwentem Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu
Medycznego w Biatymstoku z roku 2004.

W latach 2005 — 2007 realizowata swoje zainteresowania zawodowe i naukowe jako riol+ar==i
Studium Doktoranckiego Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku. Od roku 2006 do chwili obecnej
pracuje w Klinice Choréb Zakaznych i Hepatologii UMB poczatkowo jako asystent, za$ od roku 2012 —
adiunkt.

Stopienn naukowy doktora nauk medycznych uzyskata w roku 2010 po pubiiiie)
obronie rozprawy pt.: ,, Analiza wybranych aspektow immunologicznych w przewlekiym wirusowym
zapaleniu wqtroby typu C ,, i zamknieciu przewodu doktorskiego.

Tytut specjalisty w dziedzinie choroby zakazne uzyskata w 2011 roku. W nastepnym roku
rozpoczeta specjalizacje w dziedzinie choroby wewnetrzne.

W 2016 roku otrzymat certyfikat hepatologa nadawany przez Polskie Towarzystwo
Hepatologiczne.

Stale podnoszac swoje kwalifikacje zawodowe jako lekarz i badacz odbyta szereg stazy
naukowych w renomowanych o$rodkach naukowych Europy. Naley tutaj wymieni¢, migdzy innymi,
European Young Hepatologists Workshop, Aix-en-Provence — 2015 r., Continuing Professional
Development European Preceptorship Program ,, Management of Viral Hepatitis ,, Paris —2015r.
miesieczne szkolenie w Department of Gastroenterology, Hepatology and Endoacrinology, Medizinische
Hochschule, Hannover — 2013 r., EASL Basic School, Course 4 ,, Liver Immunology ,,, Lizbona — 2009;
EASL Course 11, Clinicopathological Confrontations in the Hepatology, Leuven —2009; Open Medical
Institute Salzburg Weill Cornell Seminar in Infectious Diseases, Salzburg — 2008 r. i inne kursy
doskonalace we Frangji, Holandii, Szkociji.

Te wazne, systematycznie odbywane szkolenia i nawigzane kontakty z najlepszymi
hepatologami Europy utwierdzity dr Parfieniuk - Kowerda w rozwijaniu i kontynuowaniu badan nad
chorobami watroby a w szczeg6lnosci nad wirusowymi zapaleniami watroby, w tym typu C.

Habilitantka, od poczatku swojej pracy zawodowej, jest zaangazowanym nauczycielem
akademickim z pasja przekazujacym wiedze z zakresu choréb zakainych studentom kierunkéw

medycznych, tj. lekarskim, pielegniarstwa, potoznictwa, ratownictwa medycznego i fizjoterapii. Zajecia



dydaktyczne takie dla studentéw anglojezycznych prowadzi w formie wyktadéw, seminariéw oraz
zajec praktycznych ,, przy t6zku chorego ,,.

Od 2008 r. koordynuje zajecia dydaktyczne w Klinice Chorob Zakaznych i Hepatologii dia
studentow Wydziatu Lekarskiego i studentéw anglojezycznych tego samego kierunku.

Jest absolwentkg kursu pedagogiki i dydaktyki koordynowanego przez UMB.

Bierze takze udziat w szkoleniu podyplomowym lekarzy, miedzy innymi, prowadzita szkolenie
w zakresie nieinwazyjnej oceny wioknienia w watrobie w ramach miedzynarodowych warsztatéow
hepatologicznych ,, Hepatology Academy Preceptorship ,, w latach 2016 — 2018.

W latach 2015 - 2017 byia kierownikiem projektu badawczego Ministerstwa Nauki i
Szkolnictwa Wyiszego ,luventus Plus : pt.: , Rownowaga Th17/Treg oraz zjawisko wyczerpania
limfocytéow T CD8+ w przebiegu przewleklego zakazenia HBV — rola odpowiedzi Th17 w kontroli
immunologicznej zakazenia HBV ,,

W latach 2005 — 2017 kierowata ( 2 projekty ) lub byta wspétwykonawca ( 17 projektow
badawczo — naukowych ) koncepcji naukowych realizowanych ze srodkéw statutowych Uczelni.

Dziatalnoé¢ naukowa dr Parfieniuk - Kowerdy zostata wyrézniona dwukrotnie nagrodg Ministra
Zdrowia w 2007 i 2011 r. oraz wielokrotnymi nagrodami I, Il lub 1ll stopnia Jego Magnificencji Rektora
Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku w latach 2007 - 2017. Jest takze laureatkg nagrody im. Prof.
Piotra Boronia przyznawanej przez Polskie Towarzystwo Hepatologiczne, nagrody | stopnia im. Jozefa
Kostrzewskiego przyznanej przez Polskie Towarzystwo Epidemiologow i Lekarzy Chorob Zakainych,
nagrody zespotowe] Polskiego Towarzystwa Naukowego AIDS i European AIDS Clinical Society za
najlepsza opublikowang prace naukowa w 2006 r. Inne wyréznienia, sposréd ktorych kazde jest wazne,
odzwierciedlaja zaangazowanie i rzetelng prace Kandydatki nad dalszym rozwojem naukowym.

Jest cztonkiem Polskiego Towarzystwa Hepatologicznego, Polskiego Towarzystwa Naukowego
AIDS, Polskiego Towarzystwa Medycyny Rodzinnej, Polskiego Towarzystwa Epidemiologow i Lekarzy

Choréb Zakaznych oraz Europejskiego Towarzystwa Badar nad Watroba ( EASL ).

Podsumowujac, dr n. med. Anna Parfieniuk - Kowerda jest znakomicie wyksztatconym
lekarzem — zakaznikiem i nauczycielem akademickim, ktéremu pozyskane doswiadczenie zawodowe
pozwolito na rozwijanie szerokiej aktywnosci zaréwno naukowej jak i szkoleniowej. Zdobyte
umiejetnosci praktyczne pozwalajg Habilitantce na potwierdzenie przydatnosci pozyskanych osiggniec
naukowych w praktyce i sugerowanie rozwigzan pozwalajacych na ich wykorzystanie w procesie
diagnostycznym wzglednie prognostycznym. Jako badacz posiada umiejetno$¢ opracowania

nowatorskich projektéw naukowych korespondujacych z potrzebami wspotczesnej hepatologii.



Kandydatka jest takie bardzo dobrym dydaktykiem, ktérej umiejetnosci syntetycznego
przedstawiania wiedzy medycznej oraz bieglos¢ w nawigzywaniu kontaktu ze stuchaczami zostaty

docenione poprzez srodowisko studenckie i lekarskie.

Dorobek naukowy

Catosciowy dorobek naukowy dr Anny Parfieniuk - Kowerdy obejmuje 45 publikacji, wsréd
ktérych 18 —to oryginalne opracowania naukowe, 23 - prace pogladowe, 4 — opisy przypadkow, kolejne
10, to rozdziaty w podrecznikach lub rekomendacjach w tym jeden w publikacji migdzynarodowe;j.
Sposrod 45 prac naukowych, 16 zostato opublikowanych w czasopismach listy filadelfijskiej.

Pozostate — to 49 komunikatéw prezentowanych na zjazdach i konferencjach naukowych w
kraju i za granica, sposrdd nich, niektdre przedstawiane byly ustnie i poswiadczajg znaczaca aktywnosc
naukowa Habilitantki oraz wysoka wartosc prezentowanych opracowarn.

taczny dorobek naukowy wynosi: IF — 45,875 punktéw i 552 punkty Ministerstwa Nauki i
Szkolnictwa Wyzszego. Liczba cytowani wg Web of Science — 258; indeks Hirscha — 8.

Zainteresowania naukowe dr Anny Parfieniuk - Kowerdy koncentrujg sie giownie wokot
skomplikowanych problemdéw patogenezy, przebiegu klinicznego oraz czynnikéw predykcyjnych
skutecznej terapii zakazern wybranymi wirusami pierwotnie hepatotropowymi, tj. wirusem zapalenia
watroby typu C ( HCV ) i wirusem zapalenia watroby typu B ( HBV ) oraz wspéizakazen z HIV. Zakazenia
wymienionymi wirusami pomimo znaczacych sukcesow leczniczych i profilaktycznych nadal szerzg sig
w populacji ludzi powodujgc gtéwnie przewlekla chorobe watroby, ktérej zejscie niekiedy jest
niepomysine.

Poszczeg6lne etapy uszkodzeri hepatocelularnych, indukcja proceséw autoimmunologicznych w
przebiegu zakazenia HCV czy HBV s3 nadal intensywnie analizowane i waine z klinicznego punktu
widzenia. Dlatego tez podjete przez Habilitantke badania, ktora jako jedyna w kraju prowadsi in vy

szerokim, wieloaspektowym zakresie zastuguja na szczegdlne wyrdznienic.

Ukoronowaniem prowadzonych badan jest cykl czterech korespondujgcych tematycznie
publikacji stanowigcych podstawe osiggniecia naukowego pod tytutem: Aktuaine aspekty
patogenetyczne i epidemiologiczne chorob wqtroby ,,.

Naleza tutaj nastepujace opracowania:

1. Parfieniuk — Kowerda A., tapinski T.W., Rogalska — Plofiska M., Swiderska M., Panasiuk A.,

Jaroszewicz J., Flisiak R.: Serum cytochrome ¢ and m30-neoepitope of cytokeratin — 18 in

chronic hepatitis C. Liver Int., 2014, 34(4), 544 - 50



2. Parfieniuk - Kowerda A., Czaban S., Grzeszczuk A., Jaroszewicz ., Flisiak R.: Assessment of
serum IGF-1 and adipokines related to metabolic dysfunction in HIV-infected adults. Cytokine,
2013, 64(1), 97 — 102. Doi: 10.1016/j.cyt0.2013.07.018

3. Parfieniuk — Kowerda A., Swiderska M., Szulzyk T., Jaroszewicz J., tapinski T.W., Flisiak &
Serum concentrations of Thl7-associated interleukins and autoimmune phenomena are
associated with degree of liver damage in alcoholic liver disease. J. Gastrointenstin. Liver Dis.,
2017, Sep. 26 (3), 269 —274. Doi: 10.15403/jgld.2014.1121.263.pak.

4. Parfieniuk — Kowerda A., Jaroszewicz J., tapinski T.W., tucejko M., Maciaszek wi., Swiueisna
M., Grzeszczuk A., Naumnik B., Rowinski M., Flisiak R.:High prevalence of anti-HEV antibodies
among patients with immunosuppression and hepatic disorders in Eastern Poland. Arch. Med.
Sciences — DOI: 10.5114/aoms.2018.79958, online publish date: 2018/12 /45
Catkowity Impact Factor ISl powyzszych prac: 12.188
Catkowita punktacja Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego powyiszych prac: 110.

Zjawisko apoptozy, czyli proces programowanej $mierci komérki to wazna reakcja obronna
organizmu w przebiegu zakazer wirusowych i choréb nowotworowych. Jednakowoz badania ostatnich
lat sugeruja, ze apoptoza jest takze istotnym elementem patogenetycznym przewleklego zapalenia
watroby typu C sprzyjajagcym postepowi uszkodzenia narzadu. Apoptoza leukocytow w przewlektym
wirusowym zapaleniu watroby typu C skutkuje przewlekaniem zakazenia. Swoistym posrednim
wyktadnikiem nasilenia apoptozy hepatocytéw jest neoepitop okreslany jako antygen M30. Z kolei
cytochrom ¢ uwalniany w wyniku apoptotycznej $mierci komorki jest narzadowo nieswoistym
wyktadnikiem apoptozy. W publikacji nr. 1, Kandydatka podjeta badania nad nieinwazyjnym
biomarkerem aktywnosci choroby watroby zaangazowanym w proces apoptozy takim jak surowiczy
epitop M30-CK18 i wykazata, ze u chorych z zaawansowanym widknieniem stgzenie tego epitopu byto
wysokie. Oznaczalne stezenie cytochromu ¢ badane przez dr Parfieniuk — Kowerdg bylo negatywnym
czynnikiem rokowniczym skutecznej terapii pegylowanym interferonem alfa i rybawiryng przewlekiego
wirusowego zapalenia watroby typu C . Z przeprowadzonych analiz wynikata celowost oznaczeti
antygenu M30-CK18 jako nieinwazyjnego i przydatnego markeru zaawansowanego wtoknienia w
watrobie; nasilona aktywnos¢ apoptotyczna ma bowiem niekorzystny wplyw na skuteczne leczenie
przeciwwirusowe.

W publikacji nr 2 analizowata wybrane surowicze biomarkery takie jak IGF-1 oraz adipokiny i
ich przydatnoé¢ do ewentualnej oceny zaburzeri metabolicznych u chorych zakazonych HIV lub
wspoizakazonych HIV/HCV. To interesujace i potrzebne, takze dla celéw klinicznych, opracowanie.
Autorka odnotowata trend w kierunku czestszego wystepowania insulinoopornosci u chorych z

wspéizakazeniem HIV/HCV z niskg komérek CD4. Natomiast u chorych leczonych inhibitorami



proteazy, stezenie IGF-1 bylo wyisze w poréwnaniu z chorymi leczonymi innymi lekami
antyretrowirusowymi. We wnioskach wynikajgcych z przeprowadzonych badani, Habilitantka
podkreslita konieczno$¢ indywidualizacji terapii antyretrowirusowej uwzgledniajgcej obok
potwierdzenia zakazenia mieszanego, liczhe komdrek CD4, insulinoopornosé i ewentualne inne cecisy
zespotu metabolicznego.

W publikacji nr 3, analizowata wybrane wskainiki autoimmunologiczne w alkoholowej
chorobie watroby ( ALD ) potwierdzajgc obecnos¢ réznych typéw autoprzeciwciat u 33% pacjentow z
ALD. Rozwijajac to zagadnienie, badata stezenie wybranych cytokin ( IL-17A, IL-17B, 1L-22 )
wydzielanych przez limfocyty Th17. Uzyskane wyniki badan wiasnych wskazujg na nadmierng
aktywacje odpowiedzi immunologicznej ze strony limfocytéw Th17 w alkoholowej chorobie watroby.
Zagadnienie wazne i bardzo aktualne. Z jednej strony mamy dramatyczne spostrzezenia dotyczgce
$miertelnoéci w alkoholowej niewydolnosci watroby siegajace 50% w ciggu pierwszego miesigca a z
drugiej - badanie kliniczne dotyczace skutecznosci terapeutycznej IL-22 w postaci dimeru sprzgzonego
z fragmentem Fc 1gG. Nowa terapia alkoholowej niewydolnosci watroby jest bardzo potrzebna.

W kolejnej publikacji nr 4 oceniata czestos¢ zakazenia wirusem zapalenia watroby typu E (HEV)
wéréd 450 chorych z zaawansowang choroba watroby lub niedoborem immunologicznym o roznej
przyczynie. W tych badaniach oceniata czgstos¢ ujawnienia swoistych przeciwciat anty-HEV a klasie
IgM i IgG oraz wystepowanie antygenu HEV. Stosunkowo czgsto wykrywata przeciwciata anty-HEV 1gG
u chorych z marskoscia watroby i biorcow przeszczepéw narzadow litych. To istotne badanie, albowiem
dzisiaj wiadomo juz, ze okreslony genotyp HEV moie powodowac zakazenie przewlekte i szybsza

progresje do marskosci watroby u chorych zakazonych innym wirusem hepatotropowym.

Podsumowuijac, cykl oméwionych czterech oryginainych prac naukowych wnosi nowe
informacje naukowe dotyczace epidemiologii, patogenezy i zaburzerr metabolizmu w przewlekiej
chorobie watroby spowodowanej zakazeniem wirusem zapalenia typu C wzglednie koinfekcjg HCV/HIV
a takze towarzyszace alkoholowej chorobie watroby.

Tematyka poszczegdlnych opracowan zwigzana jest z niezwykle waznymi problemami w
hepatologii, ktére pomimo niewatpliwych osiggnigc ostatnich lat ciggle pozostajg nie rozwigzane
Znakomitym uzupetnieniem prowadzonych badan jest analiza zakazen wirusem zapalenia watroby
typu E. Zwraca uwage starannos$¢ w planowaniu i realizacji poszczegolnych etapéw badan, ktérych
wyniki publikowane w renomowanych czasopismach medycznych dowodzg konsekwencji badawczej
Habilitantki.

Niewatpliwie dr Anna Parfieniuk — Kowerda udowodnita umiejetnosé wyboru interesujgcych
probleméw badawczych, wykazata sie takie zdolnoscig i konsekwencja planowania badan oraz ich

staranna realizacjyg. W swoich opracowaniach przedstawia wieloaspektowe problemy dotyczace



zakazerli wirusami zapalenia watroby typu C, HIV/HCV i HEV, wirusami ktérych znaczenie w zdrowiu
populacyjnym jest bardzo duze. Jako jeden z niewielu badaczy w Polsce podejmuje problem
alkoholowej choroby watroby, ktéra w Europie jest giéwng przyczyng zgondw z przyczyn
hepatologicznych.

Pozostaly dorobek naukowy dr Anny Parfieniuk - Kowerdy jest réwnie interesujacy i dotyczy
epidemiologii, immunopatogenezy, terapii wybranych choréb zakainych takich jak zakazenia HIV,
przewlekte wirusowe zapalenie watroby typu B lub C, takze pod katem ewentualnej przemiany
nowotworowej u przewlekle zakazonych.

Badajac profil immunologicznych przewlekle zakazonych wirusem zapalenia watroby typu B
wykazata, ze wyzsze stezenia IL 17A, IL 17F, IL 21 oraz IL 22 w surowicy krwi obwodowej byty zwigzane
z lepsza kontrolg zakazenia i statusem nieaktywnej infekcji HBV. W oparciu o przeprowadzone badania,
Kandydatka postrzega wazny fakt, ze przywrdcenie rownowagi immunologicznej w zakazeniu HBV
wymaga nie tylko prawidfowej aktywnosci limfocytéw T, ale takze zmniejszenia supresyjnego efektu
limfocytow regulatorowych. Kolejne waine spostrzezenie wynikajace z przeprowadzonych badar
wiasnych to obnizenie czestosci wystepowania monocytéw klasycznych w zakazeniu HBV. Wydaije sig,
7e ciagta ekspozycja monocytéw na antygeny wirusa wptywa na ich fenotyp i aktywacje. To tylko
najwazniejsze problemy analizowane w przeprowadzonych przez Habilitantke badaniach; inne
dotyczace nieinwazyjnej oceny zapalenia i widknienia w watrobie w przebiegu infekcji HBV, zaleznosci
pomiedzy aktywnoscia aminotransferazy alaninowej a stgzeniem surowiczym stabilnego metabolitu
witaminy D sg réwnie wazne i nowatorskie.

U chorych przewlekle zakazonych wirusem zapalenia watroby typu C wzglednie u pacjentow z
koinfekcja HCV/HIV oceniata czesto$¢ ujawniania si¢ pozawatrobowej manifestacji infekcji HCV jaka
jest krioglobulinemia ale takze zjawisko autoimmunizacji.

Jednym z najbardziej powainych zagrozef zdrowotnych przewlekiego zakazenia jest rak
watrobowokomérkowy (HCC). . Dr Parfieniuk — Kowerda w kolejnych badaniach oceniata dane
epidemiologiczne, charakterystyke histopatologiczng oraz skutecznoé¢ zastosowanych form leczenia u
67 dorostych z rozpoznanym HCC.

Inne podejmowane problemy, to aspekty kliniczne dotyczace chorych zakazonych HIV i

objetych terapia antyretrowirusowg, diagnostyka wybranych choréb pasozytniczych oraz boreliozy.

Whiosek koricowy

Dr n. med. Anna Parfieniuk - Kowerda jest znakomitym, stale pogtebiajacym wiedze lekarzem,
badaczem i nauczycielem akademickim, ktérego dorobek naukowy w petni odpowiada wymogom

stawianym przy habilitacji. Z tego tez powodu wnoszg whniosek do Wysokiej Rady Wydziatu Lekarskiego



z Oddziatem Stomatologii i Oddziatem Nauczania w Jezyku Angielskim Uniwersytetu Medycznego w
Biatymstoku o dopuszczenie Kandydatki do kolejnych etapéw przewodu habilitacyjnego.

Pragne takze podkredli¢, ze przedstawiony dorobek naukowy swiadczy o glebokiej wiedsy
Habilitantki, umiejetnosci wyboru najwazniejszych probleméw poznawczych w probiemacii
wspolczesnego zakainictwa i ogromnej konsekwencji pozwalajacej na realizacje zamierzen
poznawczych. Dajaca sie tatwo odczytac rzetelnos¢ w przygotowaniu i prowadzeniu pracy badawczej i
dydaktycznej, solidnos¢ oraz bardzo dobre przygotowanie dokumentacji $wiadczg o znakomitym
przygotowaniu Kandydatki na samodzielnego pracownika nauki.

W cyklu prac bedgcych podstawg do ubiegania sie o stopien doktora habilitowanego podjeto
problemy wazne i aktualne; bowiem nadal wiele obaw budza przewlekle zakazenia wirusami zapalenia
watroby typu C lub B a takze infekcje HIV, ktére powodowaé¢ moga trudne do przewidzenia
konsekwencije kliniczne.

W mojej ocenie, ten bardzo wartosciowy cykl prac bedacych podstawg osiggnigcia naukowego
zastuguje na staranne wykorzystanie w programach poprawy obecnej sytuacji diagnostycznej
zwiazanej z ustalaniem fazy uszkodzeri narzadowych gtéwnie w watrobie oraz w planowanym leczeniu
przeciwwirusowym.

Pozostate opublikowane oryginalne prace naukowe jak i doniesienia zjazdowe Swiadczg o

istotnej aktywnosci naukowej Habilitantki.

Z wyrazami szacunku,

0 Roras- ecwartud

Prof. dr hab. n. med. Anna Boron — Kaczmarska
Prof. dr. hab. Anna Boron-Kaczmarska
choroby zakaZne | wewnetrzne
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