Prof. dr hab. n. med. Andrzej Bergsewicz
Zaktad Fizjologii Klinicznej
Centrum Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego

Warszawa

OCENA

Osiagni¢é naukowych oraz dzialalnosci dydaktyczno-organizacyjnej
dr n. med. Tomasza Andrzeja Bondy,
adiunkta w Zakladzie Patologii Ogélnej i Do$wiadczalnej
Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku,
w zwigzku z jego postepowaniem habilitacyjnym

I.  Ocena ogélna
Uwazam, ze Habilitant spelnia oba podstawowe kryteria przewidziane w obowigzujacej
do 1 pazdziernika 2018 r. Ustawie, t.j, ze.:

1.

2.

przedstawione do oceny osiggniecie naukowe Habilitanta pt. ,, Wybrane zmiany
zachodzqce w procesie starzenia migsnia sercowego u myszy z uwzglednieniem
modulujgcego wplywu interleukiny 6 stanowi ,,znaczny wktadu w rozwdj nauki”
oraz ze

Habilitant w okresie po doktoracie ,,wykazatl si¢ istotng aktywnos$cig naukows”.

Dlatego pozytywnie opiniuj¢ wniosek Habilitanta o przyznanie mu stopnia naukowego
doktora habilitowanego.

II. Sprawy formalne

1.

2.

Ocena zostala przygotowana na podstawie dostarczonych materiatow, tj.:
i. Autoreferatu wraz z zalgcznikami;

ii. Wykazu prac naukowych opublikowanych przez habilitanta wraz z ich
analiza bibliometryczna;

iii. Dostarczonych kopii publikacji habilitanta, w tym publikacji stanowigcych
wskazane przez niego osiagniecie naukowe, wraz z o$wiadczeniami
wspdlautorow,

Przedlozona dokumentacja habilitacyjna spetnia wymogi formalne okreslone w
Ustawie z dn. 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o
stopniach 1 tytule w zakresie sztuki (Dz. U. Nr 65, poz. 595, ze zmianami Dz. U. z
2005 r. Nr 164, poz. 1365, Dz. U. z 2010 r. Nr 96, poz. 620 i Nr 182, poz. 1228
oraz Dz. U. z 2011 r. Nr 84 poz. 455).

Informacj¢ o powotaniu w skiad komisji habilitacyjnej w charakterze recenzenta,
wraz z dokumentacja habilitacyjna otrzymatem pismem z dnia 28 wrzes$nia 2018 r.
sygnowanym przez p. prof. dr hab. Iring Kowalska, Dziekana Wydzialu
Lekarskiego z Oddzialem Stomatologii Uniwersytetu Medycznego w
Bialymstoku.

III. Kariera zawodowa i naukowa habilitanta



Dr Tomasz A. Bonda uzyskal dyplom lekarza medycyny w Akademii Medycznej w
Biatymstoku w 2000 roku. Po rocznym stazu podyplomowym, w latach 2002-2007,
pracowat w Klinice Kardiologii Akademii Medycznej w Bialymstoku (obecnie Uniwersytet
Medyczny). Od 2007 r. do chwili obecnej jest pracownikiem Zakladu Patologii Ogolnej i
Doswiadczalnej Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku, gdzie jest obecnie zatrudniony
na stanowisku adiunkta.

Habilitant uzyskal specjalizacjg z choréb wewnetrznych w 2008 r., oraz z kardiologii w
2014 r.

W 2010 r. uzyskat tytut doktora nauk medycznych na podstawie rozprawy pt. ,,dkfywnos¢
wybranych szlakéw przekaznictwa wewngtrzkomérkowego u chorych z migotaniem
przedsionkéw” (promotor: prof. dr hab. med. Maria Matgorzata Winnicka)

W latach 2004/2005 odbyl roczny staz naukowy w Zakladzie Kardiologii Molekularnej
Kliniki Kardiologii i Angiologii Wyzszej Szkoty Medycznej w Hanowerze w Niemczech.

Zasadnicza cze$¢ dorobku publikacyjnego habilitanta stanowig prace eksperymentalne na
modelach zwierzecych dotyczace patofizjologii serca (w tym 4 prace oryginalne
skladajacych si¢ na ,osiagnigcie naukowe” habilitanta). Wcze$niejsze prace dotyczyly
zagadnien klinicznych, w tym zmian poziomu interleukiny 6 we krwi pacjentéw z zawalem
vs. ze stabilng choroba wiencows, czy tez poziomu aktywacji réznych szlakow
przekaznictwa komorkowego w mieéniu przedsionka pacjentow z migotaniem przedsionkow
(praca doktorska).

IV. Ocena osiggniecia naukowego

Jako osiagnigcie naukowe, dr Bonda wskazal zbiér 4 oryginalnych prac
eksperymentalnych opatrzonych wspélnym tytutem ,, Wybrane zmiany zachodzgce w procesie
starzenia migsnia sercowego u myszy z uwzglgdnieniem modulujgcego wplywu interleukiny

6" . Na skomentowanie zastuguja nastgpujace fakty:

1. ,,Osiagniecie naukowe” zostalo w catosci dobrze opublikowane; Wszystkie jego cztery
skladowe zostaly opublikowane w migdzynarodowych, anglojezycznych czasopismach
posiadajacych Impact Factor (2.377-6.189). Sumaryczny IF calego cyklu wynosi
17,255.

2. Habilitant mial wiodaca role w procesie powstawania jego ,,osiggniecia naukowego”;
Habilitant jest pierwszym autorem Wwe wszystkich 4 publikacjach cyklu i jego
deklarowany udzial w powstaniu tych prac wynosi 60-75%.

3. Ogdlnym tematem wigkszosci prac skiadajacych si¢ na ,o0siagnigcie naukowe” s3
mechanizmy procesu tzw. fizjologicznego starzenia si¢ serca. Procesowi starzenia
towarzysza narastajacy z wiekiem stres oksydacyjny i proces zapalny objawiajacy si¢
miedzy innymi rosnacym z wiekiem uwalnianiem cytokin pro-zapalnych, w tym
interleukiny 6 (IL-6). Trzy prace wchodzace w sklad ,,0siagniecia naukowego” badaty
udziat IL6 w regulacji réznych wewnatrzkomorkowych  szlakow sygnalizacyjnych
potencjalnie  zaangazowanych ~w  proces starzenia miokardium. Elementem
eksperymentalnego modelu badawczego bylo poréwnania szczepéw myszy Z i bez
knockout’u genu IL6. Inspiracje czwartej sktadowej ,,osiagniecia naukowego” stanowily
wezesniejsze obserwacje, ze, z wiekiem, u ludzi i zwierzat narastaja dyskretne zaburzenia
przewodzenia srédkomorowego (widziane w postaci wydluzenia czasu trwania zespolu
QRS). W tym kontekscie, habilitant weryfikowal hipotezg, ze powodem tych zaburzen
przewodnictwa sa: postgpujace widknienie miokardium i/lub zaburzenia struktury tzw.
Scistych ztaczy odpowiedzialnych za komunikacje elektryczna migdzy kardiomiocytami.
(i) Ad praca nr 1; ,,Interleukin 6 knock-out inhibits aging-releted accumulation of p53 in

the mouse myocardium” (J. Gerontology 2018, IF 5,957); Od niedawna wiadomo, ze:
(i) biatko p53 jest waznym regulatorem transkrypcji licznych genéw decydujacych o



réznych aspektach struktury i funkeji kardiomiocytow; (ii) ekspresja pS3 rosnie w
przero$cie 1 niewydolnosci serca, oraz w starzejacym sie¢ sercu; (iii) p53 i IL6
nawzajem negatywnie kontroluja swoja aktywnos$é/ekspresje; (iv) niemniej jednak,
procesowi starzenia towarzyszy Wzrost Sercowej produkcji IL6. Wyniki pracy
habilitanta sugeruja, ze u starych szczuréw z ablacja IL6, ekspresja genu p53 jest
niezmieniona natomiast poziom sercowy biatka p53 jest obnizony. Mimo tych zmian
w p53, jak sie wydaje, waznym regulatorze genomu kardiomiocytow, delecja IL6 nie
skutkuje zmiang fenotypu serca. Razem wzigwszy, praca sugeruje, ze zwigzane z
wiekiem zmiany fenotypu serca nie majg zwigzku z zaburzeniami osi IL6-pS3.
Natomiast udziat p53 w procesie starzenia wymaga dalszych badan. Wyniki tej pracy
dostarczaja nowych interesujgcych informacji, cho¢ o charakterze raczej
negatywnym.

(ii) Ad praca nr 2; ,Interleukin-6 affects aging-related changes in the PPARa-PGC-la
axis in the myocardium” (J Interferon Cytokine Res, 2017, IF 2,377); Praca ta
analizowata ewentualne interakcje migdzy rosnaca z wiekiem aktywnoscia system IL6
oraz aktywnoscig i ekspresja czynnika transkrypcyjnego PPARa i jego ko-aktywatora
PGC-la (PPARo. jest gtownym regulatorem ekspresji biatek bioracych udziat w
komérkowej regulacji metabolizmu thuszczow  oraz regulacji metabolizmu
energetycznego komorek). Konkluzja pracy jest taka, ze rzeczywiscie IL6 jest
regulatorem ekspresji systemu PPARa-PGCla, ale ze interakcja ta nie jest
czynnikiem decydujacym o uposledzeniu funkcji starzejacego sie serca.

(iii) Ad praca nr 3; ,Interleukin 6 modulates PPARa and PGC-1a and is involved in high-
fat diet induced cardiac lipotoxicity in mouse” (Int J Cardiol, 2016, IF 6,189); W
pracy tej wykazano, ze zaréwno dieta wysoko-tluszczowa jak i delecja genu IL6
skutkuja zmniejszona ekspresjg system PPARa-PGClo. Dieta wysokotluszczowa
skutkowata morfologicznymi wykladnikami lipo-toksycznosci miokardium. Nasilenie
tych zmian bylo wigksze u zwierzat z delecja genu IL6. Razem wzigwszy dane te
sugeruja udziat IL6 w regulacji systemu PPARa-PGClo oraz role IL6 w zapobieganiu
lipo toksycznosci miokardium u zwierzat karmionych dieta wysoko-tluszczowa.

(iv) Ad praca nr 4; ,,Remodeling of the intercalated disc related to aging in the mouse
heart” (J Cardiol, 2016, IF 2,732). W sercach starych myszy wykazano: (a)
zwickszone odkladanie si¢ widkien kolagenowych wzdluz bocznych $cian
kardiomiocytéw, co prawdopodobnie nie ma znaczenia dla przewodzenia
miedzykomérkowego gdyz ,.elektryczne polaczenia miedzykomorkowe” znajdujg sie
na poprzecznych zakonczeniach kardiomiocytow; (b) liczne anomalie Ww
submikroskopowej budowie zigczy migdzykomérkowych, co moze zaburzaé
miedzykomérkows transmisj¢ pobudzenia elektrycznego, oraz (¢) znamienng
redukcje ekspresiji bialka koneksyny 43 (C43) (bez zmian ekspresji genu tego biatka).
Ten ostatni efekt najpewniej odzwierciedla przyspieszong postranslacyjng degradacje
C43. Z kolei mniejszy komérkowy poziom biatka C43 jest prawdopodobng przyczyng
zaburzei przewodnictwa komorowego u starych myszy i jest wykladnikiem tzw.
przebudowy miokardium starzejacych sie osobnikow.

4. Podsumowujac, wszystkie cztery prace skladajace si¢ na ,,osiggni¢cie naukowe”
habilitanta dotycza waznych i ciagle stabo zrozumiatych mechanizmow transkrypcyjnych
zaangazowanych w procesie starzenia miokardium i czesciowo zwiazanych z przewlekla
aktywacja procesu zapalnego w starzeniu. Prace zostat zrobione przy uzyciu licznych,
nowoczesnych i nawzajem weryfikujacych si¢ technik badawczych (delecja genu,
biologia molekularna, mikroskopia elektronowa, przyzyciowe pomiary czynnosci serca),
co ogromnie podnosi tzw. ,,publikowalno$¢” wynikow i ich warto$¢ naukowa i co



réwnoczesnie dowodzi, ze habilitant dysponuje nowoczesnym i ustabilizowanym

warsztatem badawczym.

5. Stlabsze strony ,,0siggniecia naukowego”; )

(i) Jego ,srozwichrzenie tematyczne”. Trzy skladowe prace dotyczg IL6, ale tylko dwie z
nich dotycza roli IL6 w sercu starych myszy. Czwarta praca, dotyczy, co prawda
starych myszy, ale nie ma zwigzku z IL6;

(i) Wysilek badawczy habilitanta ogniskuje si¢ na roli regulacyjnej IL6. Jednakze w
procesie zapalnym, obok badanej przez habilitanta IL6, zaangazowanych jest wiele
innych cytokin, chemokin i innych substancji czynnych i, wszystko wskazuje na to, ze
substancje te nawzajem kontrolujg swoje dzialania w ramach rozgalezionej sieci
regulacyjnej stanowigcej podstawe procesu zapalenia. W pierwszym etapie badan
procesu, koncentracja na jednym wybranym elemencie jego sieci regulacyjnej moze
by¢ uzasadniona, na dtuzsza metg jednak, fiksacja na jednym elemencie moze staé si¢
czynnikiem ograniczajacym rozwéj danej dyscypliny.

(iii) Odautorska charakterystyka ,,0siagnigcia naukowego” dostarczona wraz z materiatami
habilitacyjnymi jest dos¢ nieprecyzyjna.

V. Ocena aktywnos$ci naukowej
1. Analiza bibliometryczna - w oparciu o dokument sporzadzony przez Biblioteke
Gtéwna Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku (dokument datowany na 7 maja
2018 r.) oraz autoreferat habilitanta. Dr Bonda jest wspétautorem 25 publikacji, w
tym 10 lub 11 po doktoracie, w tym:
a. Publikacji z IF — 18; Sumaryczny IF — 74,436
i. Oryginalne petnotekstowe prace — 17 (w tym 4 prace wchodza w sklad
,,osiggniecia naukowego”; Sumaryczny IF — 73,3 52;
ii. Prace pogladowe — 1; IF —1,386;
b. Publikacje bez IF -7
i. Oryginalne petnotekstowe prace — 6;
ii. Prace pogladowe —1

Liczba cytowan — powyzej 700; Indeks Hirsch’a —7;

2. Rola habilitanta w powstaniu jego dorobku publikacyjnego

Po doktoracie (tj. od 2010 roku), habilitant opublikowatl 10 lub 11 prac
eksperymentalnych, wszystkie z IF. Sposréd tych 10/11 prac, habilitant jest pierwszym
autorem 4 prac oryginalnych wchodzacych w sktad ,osiagniecia naukowego™ oraz 5
innych pracach oryginalnych.

Spo$réd pozostatych 14/15 prac opublikowanych przed doktoratem, dr Bond jest
pierwszym autorem w jednej pracy oryginalnej bez IF i jednej pracy pogladowej bez IF.

Wynika z tego, ze dr Bonda uzyskal wzgledna samodzielno$¢ naukowa dopiero w
okresie po doktoracie (po 2010 r.) i ze zaowocowala ona serig dziewieciu pierwszo-
autorskich, dobrze opublikowanych prac naukowych. W tym okresie, jego naukowym
,znakiem firmowym” staly si¢ prace dotyczace udziatu IL6 w patofizjologii serca. Z
dokumentacji wynika, ze udzial habilitanta w powstaniu tych pézniejszych prac byt
rzeczywiscie dominujacy (w wigkszoéci pierwszy autor). Dokumentacja sugeruje, ze W
przypadku wiekszosci wczesniejszych prac eksperymentalnych i o charakterze
klinicznym, rola habilitanta byla raczej pomocnicza.



Sumujac, analiza powyzsza wskazuje, ze dr Bonda jest dynamicznie rozwijajacym

sie w ostatnich latach badaczem, co zapowiada owocna kontynuacje tego rozwoju takze w
przysztosci.

VL. Ocena dorobku dydaktycznego, popularyzatorskiego, organizacyjnego oraz
wspélpracy naukowej

1.

2.
3.

W

Typowy dla pracownika naukowego wyzszej uczelni udziat w nauczeniu
studentéw (wyklady, ¢wiczenia, seminaria, egzaminy);

Promotor dwéch prac licencjackich na Wydziale Nauk o Zdrowiu, UMB,;

Opieka nad programem badawczym Studenckiego Kota Naukowego przy
macierzystym Zakladzie habilitanta;

Wspétautorstwo 2 prac pogladowych;

Recenzowanie kilkudziesigciu manuskryptow dla polskich i migdzynarodowych
czasopism naukowy, co stanowi dowdd rozpoznawalnosci i uznania w srodowisku
naukowym;

Brak danych $wiadczacych o prowadzeniu wspélpracy naukowej z innymi
osrodkami naukowymi;

Brak danych $wiadczacych o umiejgtnosci/skutecznosci habilitanta  w
samodzielnym zdobywaniu pozauczelnianych srodkow finansowych na badania;
Brak danych $wiadczacych o tym, ze habilitant uczestniczy w dziatalnosci
naukowej i/lub organizacyjnej krajowego czy migdzynarodowego $rodowiska
naukowe (wyklady na zaproszenie, udzial w gremiach kierowniczych towarzystw i
organizacji naukowych, redakcjach czasopism, etc.).

VII. Podsumowanie i wnioski koncowe

Podsumowujgc analize sylwetki naukowej, dorobku publikacyjnego i osiggnigcia
naukowego dr n. med. Tomasza Andrzeja Bondy, uwazam ze sg tam elementy mniej i
bardziej wartosciowe.
1. Do mocnych stron zaliczam:

a.

b.

Liczebnie wystarczajacy (10/11 pozycji) i bardzo dobrze opublikowany (IF
30,001) dorobek publikacyjny w ciagu 8 lat po doktoracie;

Nowatorski cykl bardzo dobrze metodologicznie zrobionych badan sktadajacych
si¢ na ,,0siggniecie naukowe” habilitanta.

Fakt, ze dr Bonda jest badaczem, ktory, wraz z wiekiem, systematycznie rozwija
si¢ naukowo, co jest bardzo dobrym prognostykiem, co do jego dalszej kariery
naukowe;j.

2. Stabsze strony:

a.

Mala rozpoznawalno$¢ habilitanta w $rodowisku naukowym. Poza udzialem w
zjazdach naukowych, brak innych dowodéw na jego czynne uczestnictwo w zyciu
i dzialalno$ci $rodowisk i organizacji naukowych (uczestnictwo w zarzadach
towarzystw, redakcjach czasopism, komitetach naukowych i organizacyjnych);
Brak sukceséw lub mata aktywno$¢ habilitanta w zdobywaniu grantéw
naukowych. Brak wobec tego twardych dowodéw (poza dotychczasowymi
publikacjami), ze posiada on umiej¢tno$¢ projektowania badan naukowych oraz
organizowania i kierowania zespolami badawczymi;

Uwazam, ze ,,mocne strony” zdecydowanie goruja nad ,,stabszymi”, ze przedstawione do
oceny osiggniecie naukowe habilitanta stanowi ,,znaczny wklad w rozwéj nauki”, oraz ze
habilitant w okresie po doktoracie ,,wykazala si¢ istotng aktywnoscia naukows”. Dlatego z



przyjemnoscia pozytywnie opiniuj¢ wniosek dr n. med. Tomasza Andrzeja Bondy o
przyznanie mu stopnia naukowego doktora habilitowanego.

Prof. Andrzej BW Warszawa, 12 listopada 2018 r.



