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1. Podstawowe dane HabilitantkKi i przebieg pracy zawodowe;j

Pani dr Barbara Ruszkowska-Ciastek jest absolwentkg Wydziatu Farmaceutycznego
Akademii Medycznej w Bydgoszczy. W 2003 roku uzyskata na ww Wydziale tytut
magistra analityki medycznej. Od czaséw studenckich zwigzana z praca naukows,
realizowala swoje zainteresowania w Studenckim Kole Naukowym przy Katedrze i
Zaktadzie Biochemii Klinicznej Akademii Medycznej im. Ludwika Rydygiera w
Bydgoszczy.

Nastepnie, po odbyciu Dziennych Studiéw Doktoranckich w Katedrze Patofizjologii
Wydzialu Farmaceutycznego Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu, Collegium
Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy, obronita rozprawe pt. , TAFI i inne
parametry uktadu fibrynolizy we krwi kobiet w okresie okotomenopauzalnym
stosujacych hormonalna terapie zastepcza”, uzyskujac stopnien naukowy doktora nauk
medycznych w zakresie biologii medyczne;j.

Po uzyskaniu stopnia doktora Pani Barbara Ruszkowska zostata zatrudniona na
stanowisku asystenta w Katedrze Patofizjologii Wydziatu Farmaceutycznego
Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu, Collegium Medicum im. Ludwika
Rydygiera w Bydgoszczy. Od 2010 roku do chwili obecnej pracuje na stanowisku

adiunkta w ww Katedrze.

2. Ocena osiggnie¢ naukowo-badawczych Habilitantki

Habilitantka przedstawita cykl publikacji pt: ,Funkcja srédbtonka naczyniowego a
przemiany metaboliczne u kobiet w okresie pomenopauzalnym oraz u pacjentéw
z cukrzyca typu 2”.

Na cykl sktada sie sze$¢ publikacji, pie¢ artykutéw opublikowano w okresie 2011-2015
w Journal of Zhejiang University SCIENCE B (Biomedicine and Biotechnology), a jeden w
Acta Obstetricia et Gynecologica Scandinavica.. We wszystkich pracach stanowigcych
przedstawione do oceny osiggniecie, Pani Dr Barbara Ruszkowska-Ciastek jest

pierwszym autorem.



Przedstawione do oceny prace:

1.Ruszkowska B, Gadomska G, Bielis L, Gruszka M, Goralczyk B, Ros¢ D, Odrowgz-
Sypniewska G. Risk of venous thromboembolic disease in postmenopausal women taking
oral or transdermal hormone replacement therapy. ). Zhejiang Univ. Sci. B 2011;12(1):12-
17.

IF- 1,099; KBN/MNiSW- 15 pkt,, liczba cytowan: 6 (praca oryginalna)

2. Ruszkowska B, Sokup A, Kulwas A, Socha MW, Géralczyk K, Géralczyk B, Ros¢ D.
Assessment of ghrelin and leptin receptor levels in postmenopausal women who received
oral or transdermal menopausal hormonal therapy. | Zhejiang Univ Sci B. 2012;13(1):35-
42.

IF- 1,108; KBN/MNiSW- 15 pkt,, liczba cytowan: 3 (praca oryginalna)

3.Ruszkowska B, Sokup A, Kulwas A, Kwapisz |, Géralczyk K, Socha MW, Rhone P, Ros¢ D.
Adiponectin and endothelial markers in postmenopausal women taking oral or
transdermal hormone therapy. Acta Obstet Gynecol Scand. 2013;92(7):841-6.

[F- 1,985; KBN/MNiSW- 25 pkt.,, liczba cytowan: 2 (praca oryginalna)

4. Ruszkowska-Ciastek B, Sokup A, Socha MW, Ruprecht Z, Hatas L, Goralczyk B,
Goralczyk K, Gadomska G, Ro$¢ D. A preliminary evaluation of VEGF-A, VEGFR1 and
VEGFR?2 in patients with well-controlled type 2 diabetes mellitus. ] Zhejiang UnivSci B.
2014;15(6):575-81.

IF-1,293; KBN/MNiSW- 20 pkt. (praca oryginalna)

5. Ruszkowska-Ciastek B, Sokup A, Wernik W, Ruprecht Z, Géralczyk B, Géralczyk K,
Gadomska G, Ro$¢ D. Effect of uncontrolled hyperglycemia on levels of adhesion molecules
in patients with diabetes mellitus type 2. ] Zhejiang Univ Sci B. 2015;16(5):355-61.
IF-1,293; KBN/MNiSW- 20 pkt. (praca oryginalna)



6. Ruszkowska-Ciastek, B, Sokup A, Wernik T, Rhone P, Géralczyk K, Bielawski K,
Fijatkowska A, Nowakowska A, Rhone E, Ro$¢ D. Low-grade risk of hypercoagulable
state in patients suffering from diabetes mellitus type 2. |. Zhejiang Univ. Sci. B 2015.
IF-1,293; KBN/MNiSzW- 20 pkt. (praca oryginalna)

stanowig cykl, ktérego spoiwem jest ocena funkeji $rédbtonka naczyniowego w réznych
stanach klinicznych

Pierwsze trzy prace dotycza analizy wybranych czynnikéw heinostazy oraz parametrow
metabolicznych w grupie 46 kobiet w okresie pomenopauzalnym stosujacych
hormonalng terapie zastepcza oraz 30 kobiet nie stosujgcych hormonalnej terapii,
dobranych wzgledem wieku.

W pierwszej publikacji wykazano wyisze stezenia czynnika tkankowego (TF) i nizsze stgzenie
inhibitora drogi zaleznej od czynnika tkankowego (TFPI), u kobiet stosujacych hormonalng
terapie zastepcza w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Mimo przekrojowego charakteru
pracy, powyzsze roznice mogg sugerowac ze stosowanie hormonalnej terapii zastgpczej
wigze sie z mediowanym przez zmiany w osoczowych stezeniach TF i TFPI stanem
prozakrzepowym. W kontekscie uzyskanych i przedstawionych w tej samej publikacji innych
wynikéw — braku istotnych réznic miedzy analizowanymi grupami: otrzymujgcg doustng
terapie hormonalna, przezskdrna terapie i grupa kontrola, w stezenia D-dimeru, komplekséw
trombina-antytrombina i aktywnosci biatka C — ryzyko prozakrzepowe zwigzane ze
stosowaniem hormonalnej terapii zastepczej uznano za niewielkie.

Kontynuacjg badan dotyczgcych kobiet w okresie pomenopauzalnym byta ocena
stezenia wybranych adipokin u pacjentek otrzymujgcych hormonalng terapig zastepczg i
grupie kontrolnej. Czesto$¢ wystepowania zespolu metabolicznego wzrasta z wiekiem,
szczegblnym problemem jest wystepowanie otytosci oraz zespotu metabolicznego u
kobiet po menopauzie na skutek wygasania czynnosci hormonalnej jajnikow i przewagi
androgendw.

Obecnie tkanke tluszczowg postrzega sie juz nie tylko jako depozyt energetyczny, ale
takze jako tkanke o bardzo duzej aktywno$ci endokrynnej. Jest ona zrodiem szeregu
substancji naczynioaktywnych (adipokin). Wéréd nich szczegélne zainteresowanie
budzg leptyna, grelina, adiponektyna czy rezystyna. Wiekszo$¢ wymienionych
zwigzkéw moze wptywac na funkcje $rédbtonka naczyniowego i posrednio moze mie¢

dziatanie prozapalne i miazdzycorodne. Habilitantka poddata ocenie stgzenie greliny oraz



receptora dla leptyny, stezenie lipoproteiny a i inhibitora aktywatora plazminogenu w grupie
kobiet po menopauzie stosujgcych hormonalng terapig zastepcza i grupie kontrolnej. W
pracy zaobserwowano, ze u kobiet stosujacych przezskdrna terapig hormonalng, w
poréwnaniu do grupy kobiet stosujacych terapie doustng, stezenie greliny {zaréwno
catkowitej jak i jej formy aktywnej) jest wyzsze. Nie obserwowano natomiast istotnych
rdznic miedzy badanymi grupami w poziomie innych analizowanych parametrow.

Efekty biologiczne hormonalnej terapii zastepcze] zaleza od typu, dawki i drogi podania estrogendw i
progestagenéw. Po doustnym wigczeniu estrogenowej terapii zastgpczej wystepuije zalezny od dawki
i rodzaju estrogendw wzrost watrobowej syntezy angiotensynogenu, czego nie obserwuje sie po
zastosowaniu terapii przezskornej pozwalajacej unikng¢ efektu” pierwszego przejscia”. Ttumaczy to
réznice wptywu przezskdrnej i doustnej hormonalnej terapii zastepczej na wybrane parametry w
omawianych badaniach, w tym przypadku wskazujace na wigksze bezpieczeristwo terapii
przezskornej.

W grupie kobiet stosujacych hormonalng terapig zastepcza, niezaleznie od drogi podania,
Habilitantka zaobserwowata wyisze stezenie adiponektyny w poréwnaniu do kobiet z grupy

kontrolnej {publikacja nr 3).

Pomimo interesujacych wynikéw i zrecznej ich dyskusji zwraca uwagg mata liczebnie grupa badanych
kobiet. Niejasny jest takze tryb rekrutacii i petna charakterystyka kliniczna, BMi $rednie w badanej
populacji to 21 kg/m?, dalece odmienny od $redniego BMI kobiet w tym samym wieku w Polsce.
Ograniczeniem badan przeprowadzonych przez Habilitantke jest przekrojowy charakter i analiza tylko
w jednym punkcie czasowym, ktéra nie jest wystarczajaca do wyciggania wnioskow o przyczynowo-
skutkowym zwigzku obserwowanych zaleznosci.

Zaleta natomiast, jest nowatorskie ujecie tematu w aspekcie kompleksowej i zintegrowanej oceny
réznych czynnikéw posrednio odzwierciedlajacych funkcje $rodbtonka naczyniowego w grupie kobiet

we wczesnym okresie po menopauzie.

Procesem, ktory w pewnym stopniu przypomina zaburzenia funkcji $rédbtonka obserwowane u
kobiet po menopauzie, s3 zmiany w biclogii naczyr zachodzace u chorych z cukrzyca. Stad
Habilitantka kontynuowata swoje badania oceny wybranych czynnikéw modulujgcych lub bedacych

markerem funkgcji $srédbtonka w tej grupie chorych.

W publikacji nr 4 Habilitantka oceniata stgzenia czynnikow wzrostu $rodbtonka

naczyniowego (VEGF) u chorych z cukrzyca typu 2. W pracy obserwowano zaleznos¢ miedzy



stezeniem VEGF oraz rozpuszczalnego receptora dla VEGF, a stgzeniem triglicerydow oraz
ujemna korelacje miedzy stezeniem rozpuszczalnego receptora dla VEGF i stgzeniem
cholesterolu frakcji HDL. Powyzsze obserwacje sugeruja, ze zaburzenia lipidowe obecne w
cukrzycy moga mie¢ niezalezny wptyw na modyfikacje procesow angiogenezy.

W dalszym etapy pracy naukowej Habilitantka podjeta ocene molekut adhezyjnych (sICAM-1,
sVCAM-1), selektyny i trombomoduliny grupie chorych z cukrzycg, poréwnujac pacjentow z
prawidtowa kontrola glikemii oraz chorych z niewyréwnang cukrzyca z subkliniczymi
powiktaniami (albuminuria). U chorych z niewyréwnang cukrzycg z albuminurig w
poréwnaniu do pacjentéw z cukrzyca wyréwnang bez powiktan naczyniowych stwierdzono
wyzsze stezenie sVCAM-1 oraz sE-selektyny i nizsze stezenie sICAM-1. Wzrost stezen
rozpuszczalnych form VCAM-1 i ICAM-1 moze wynika¢ z wigkszego stopnia uszkodzenia
érédbtonka u chorych z cukrzyca z powiktaniami naczyniowymi. Wyzsze stezenia sE-selektyny
u chorych z cukrzyca typu 2 wyréwnang jak i niewyréwnang z jest wyrazem aktywacji
$érédblonka naczyniowego i moze mieé zwigzek z procesem zapalnym na jego powierzchni.
Cyki publikacji zamyka praca oceniajaca czynniki hemostazy u chorych z cukrzyca typu 2 zi
bez powiktan. U pacjentéw z cukrzycg niewyréwnang z albuminurig stwierdzono wyzsze
stezenie czynnika tkankowego (TF) i inhibitora drogi czynnika tkankowego (TFPI} w
poréwnaniu do grupy pacjentéw z cukrzyca prawidtowo wyréwnang i do grupy kontrolnej.
Pacjenci z niewyrownana cukrzyca i albuminurig charakteryzowali sie takze wyzszym
stezenie VEGF-A w poréwnaniu do pacjentow z dobrze wyrdwnang glikemia i grupy
kontrolnej. Autorka postuluje role TF w mikronaczyniowych powiktaniach cukrzycy,
dowodzac takze niskiego stopnia stanu prozakrzepowego u pacjentéw z cukrzycg typu 2 z
mikroalbuminuria.

Podsumowujac, Habilitantka przedstawita jako osiggniecie naukowe cykl szesciu
publikacji, o tacznym IF 8,071, ktérych spoiwem jest ocena biochemicznych wyktadnikéw
funkcji srodbtonka naczyniowego, parametréw stanu zapalnego i uktadu hemostazy w
dwéch stanach klinicznych zwigzanych patogenetycznie ze zmianami biologii naczyn
tetniczych — okresem pomenopauzalnym u kobiet stosujacych hormonalng terapie
zastepcza oraz chorych z cukrzyca typu 2 z lub bez powikta. Pewnym minusem dorobku
przedstawionego do oceny jest publikacja pigciu prac w jednym czasopi$mie, co prawda
indeksowanym w Pubmed i posiadajacym Impact Factor, ale jednak nie naleiagcym do

wiodacych czasopism w tematyce realizowanych przez Habilitantke badan.



Pozostate prace opublikowane przez Habilitantke po uzyskaniu stopnia doktora nauk
medycznych dokumentujg jej udziat w interdyscyplinarnych projektach. Bardzo
ciekawym zagadnieniem, bedagcym w pewnym stopniu kontynuacja zainteresowan
ujetych w cyklu bedagcym podstawg ubiegania sig o tytul doktora habilitowanego, jest
problematyka cukrzycy cigzowej jako czynnika prognostycznego dla przysztych
incydentéw sercowo-naczyniowych.

Pani dr Ruszkowska kontynuowata swoje badania nad hemostazg, w kolejnych pracach
skupiajac sie na grupie chorych z chorobami mieloproliferacyjnymi, a takze na grupie

chorych z otytoscia olbrzymia.

Nowym zainteresowaniem badawczym Habilitantki jest ocena liczby krazacych komorek

progenitorowych $rodbtonka naczyniowego w zdrowej populacji.

taczny IF prac stanowigcych dorobek naukowy (facznie z cyklem publikaciji zestawionym jako
osiagniecie) wynosi 28,733, liczba punktéw KBN/MNiSW 425 oraz IC 222,220. Liczba cytowan
83, wskaznik Hirsha -3.

Chociaz dorobek naukowy Habilitantki mozna uznac za przecigtny, to nalezy zaznaczyc ze
dobrze rokujacym czynnikiem dla jego szybkiego pomnozenia jest duza liczba prac z
pierwszym autorstwem oraz opisane w autoreferacie plany naukowe, bgdace na etapie

zaawansowanej realizacji.

3. Osiggniecia dydaktyczne i w zakresie popularyzacji nauki

W ramach zatrudnienia na stanowisku asystenta, a nastepnie adiunkta w Katedrze
Patofizjologii, Uniwersytetu Mikotaja Kopernika, Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera
dr Barbara Ruszkowska-prowadzi dziatalno$é dydaktyczng na Wydziale Lekarskim, Wydziale
Farmaceutycznym, Centrum Ksztatcenia w Jezyku Angielskim oraz Wydziale Nauk o Zdrowiu.
Habilitantka jest obecnie promotorem 4 prac magisterskich oraz byta promotorem 15
obronionych prac magisterskich. Od 2009 roku sprawuje opieke nad pracami studenckiego

kota naukowego , Zaburzen hemostazy” przy Katedrze Patofizjologii. Owocem pracy



organizatorskiej i pracy jako opiekuna naukowego jest organizacja | Konferencji

profilaktyczno-naukowej: , Czy cukrzyca i otytosc sq dramatem XXI wieku”.

4. Wniosek koncowy
Na podstawie analizy catosci dorobku naukowego i pracy dydaktycznej Pani Dr Barbary
Ruszkowskiej-Ciastek, uwazam ze zostaty spetnione kryteria stawiane kandydatom do
uzyskania stopnia doktora habilitowanego okreslone w Ustawie o stopniach naukowych i

tytule naukowym i wnioskuje o dopuszczenie do dalszych etapow przewodu

Baufe Crontiale

habilitacyjnego.



