m-‘ UNIWERSYTET
MEDYCZNY
W LODZI
I KATEDRA GINEKOLOGII I POLOZNICTWA

UNIWERSYTETU MEDYCZNEGO W LODZI
Klinika Medycyny Plodu i Ginekologii
Kierownik Katedry i Kliniki:
Prof.dr hab.med.Piotr Sieroszewski
ul.Wilenska 37, 94-029 Lédz

tel/fax (42) 686-04-71

t6dz 29.10.2021 r.

OCENA CALOKSZTALTU DOROBKU NAUKOWEGO
Dr n. med. Grzegorza Szewczyka

DO NADANIA STOPNIA DR HAB. MED.

Rada Naukowa Instytutu Matki i Dziecka w Warszawie powofata mnie do Komisji Habilitacyjnej, a
Rada Doskonatosci Naukowej powierzyta mi funkcje recenzenta dorobku naukowego dr n. med.
Grzegorza Szewczyka w zwigzku z jego staraniami o nadanie tytutu naukowego doktora

habilitowanego nauk medycznych.

Przedmiotem oceny jest stwierdzenie, czy osiggniecia naukowe Kandydata spetniajg kryteria
okreélone w art. 219 ust. 1 pkt. 2 i 3 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. oraz stanowig podstawe do

nadania stopnia naukowego doktora habilitowanego.

Po zapoznaniu sie z otrzymanymi dokumentami elektronicznymi stwierdzam ze sktadajg sie one z
nastepujacych pozycji: autoreferat, cykl prac z oswiadczeniami autoréw, analiza bibliometryczna
publikacji, dane wnioskodawcy, kopia dyplomu nadania stopnia doktora nauk medycznych, wniosek o
przeprowadzenie postepowania w sprawie nadania stopnia doktora habilitowanego, opis kierunkow

rozwoju naukowego, wykaz osiggniec¢ naukowych.



Przebieg pracy naukowo-zawodowe;j:

Dr Szewczyk ukoriczyt studia na | Wydziale Lekarskim Akademii Medycznej w Warszawie w 2001 r. Od
2001 roku pracuje w Katedrze i Zaktadzie Patologii Ogodlnej Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

(poprzednio Akademii Medycznej).

Ponadto w latach 2006-2013 pracowat w Klinice Ginekologii Onkologicznej Centrum Onkologii w
Warszawie. Od 2013 roku pracuje w Klinice Potoznictwa i Ginekologii Instytutu Matki i Dziecka w

Warszawie.

W trakcie pracy zawodowej zdat egzamin specjalizacyjny w dziedzinie pofoznictwa i ginekologii w

2009 r oraz ginekologii onkologicznej w 2013 roku.

W 2011 roku obronit rozprawe doktorskg pt. Ocena wptywu histaminy na réznicowanie sie trofoblastu
— badania w cigzach powiktanych nadciénieniem tetniczym (promotor dr hab. n. med. Dariusz

Szukiewicz).

Dr Szewczyk w trakcie pracy w IMiD byt kierownikiem kilku badan w ramach prac statutowych, a takze

kierownikiem grantéw w Uczelni Medycznej w Warszawie (AM a nastepnie WUM).

W ramach oceny dorobku naukowego bedgcego podstawg do nadania stopnia doktora

habilitowanego podstawowym osiagnieciem jest cykl pracy oryginalnych zatytutowany:

,Udzial procesu zapalnego w chorobach ukfadu rozrodczego kobiety zwigzanych z nieprawidfowym

rozwojem sieci naczyniowej”

Cykl stanowi 6 publikacji, ktérych tgczny wspétczynnik wpltywu IF wynosi 15,552 oraz 235 punktéw
MNSIW.

W sktad cyklu prac wchodza:

1. The potential association between a new angiogenic marker fractalkine and a placental

vascularization in preeclampsia.

G. Szewczyk i wsp. Archives of Gynecology and Obstetrics 2021.



2. Mast cell and histamine: do they influence placental vascular network and development in

preeclampsia?

G. Szewczyk i wsp. Mediators of inflammation 2012.

3. Current progress in the inflammatory background of angiogenesis in gynecological cancers.

G. Szewczyk i wsp. Inflammation research 2019.

4. The angiogenic activity of ascites in the course of ovarian cancer as a marker of disease

progression.

K. Gawrychowski, G. Szewczyk i wsp. Disease markers 2014.

5. CX3CL1 (fractalkine) and TNF alpha production by perfused human placental lobules under

normoxic nad hypoxic conditions in vitro: the importance of CX3CR1 signaling.

D. Szukiewicz, J. Kochanowski, K. Mittal Tarun, M. Pyzlak, G. Szewczyk, K. Cendrowski

Inflammation research 2014.

6. Fractalkine (CX3CL1) and its receptor CX3CR1 may contribute to increased angiogenesis in

diabetic placenta.
D. Szukiewicz, J. Kochanowski, M. Pyzlak, G. Szewczyk, A. Stangret, K. Mittal Tarun

Mediators of inflammation 2013.

Podsumowujgc osiggniecie naukowe opisane powyzej, uwazam, ze obrazuje ono wieloletnie
zainteresowania Habilitanta rolg procesu zapalnego w angiogenezie przebiegajgcej w chorobach

nowotworowych narzadu rodnego kobiety jak i patologii cigzy, w tym preeklampsji.

W szczegdlnosci zainteresowanie fraktalking jako nowym markerem nieprawidtowego rozwoju

unaczynienia tozyska jest widoczne w pracach dr Szewczyka zaréwno wykonywanych w zespole



profesora Szukiewicza w latach 2013-2014 jak i najnowszej publikacji z roku 2021. W pracy tej
stwierdzono istotnie wyzsze stezenie fraktalkiny w cigzach powiktanych nadcisnieniem tetniczym oraz
zahamowaniem wzrastania wewngtrzmacicznego ptodu. Histamina i komorki tuczne sg tematem
kolejnej publikacji omawiajacej ich mniejszg aktywnos¢ proangiogenng w cigzach powiktanych

nadcisnieniem tetniczym jakkolwiek wspomniany patomechanizm pozostaje nadal niejasny.

Kolejna publikacja jest pracg poglagdowg przedstawiajgca udziat komadrek zapalnych i cytokin w
angiogenezie nowotworow narzadu rodnego kobiety. Autor opisuje role makrofagow, neutrofili oraz
komorek tucznych w promowaniu angiogenezy nowotworowej, w tym mediatoréw stanu zapalnego
wydzielanych przez powyisze komorki. Analizowana jest takze rola biatek sktadowych ECM w
angiogenezie nowotworowej a w szczegolnosci kolagenu/kwasu hialuronowego oraz fibronektyny.
Habilitant wyjasnia promujacy charakter stanu zapalnego dla neoangiogenezy a przez to progresji
procesu nowotworowego. Nastepna publikacja koncentruje sie na wptywie komdrek nowotworowych
znajdujacych sie w ptynie wodobrzusza towarzyszacemu rakowi jajnika. Autor udowadnia, ze komarki
nowotworowe znajdujgce sie w ptynie obecnym w jamie otrzewnej majg dziatanie proangiogenne
tym silniejsze im wyzsze jest ich stezenie. Spostrzezenie powyzsze wydaje sie ttumaczy¢ skutecznosc
terapii zawierajgcych w schemacie lekowym preparaty antyangiogenne. Pozostate 2 prace studiujg
znaczenie szlaku sygnatowego CX3CL1/CX3CR1 dla angiogenezy fozyskowej oraz wptyw niedotlenienia
na zaburzenie powstawania sieci naczyniowej tozyska. Wykazano, ze hipoksja zaburza funkcjonowanie
powyiszego szlaku sygnatowego i powoduje wzrost uwalniania TNF alfa, co moze skutkowad
nieprawidtowg angiogenezg tozyskowa. Podobne zjawisko stwierdzono w przypadku cukrzycy
cigzowej, ktdra charakteryzuje sie wysokim stezeniem fraktalkiny w tkance tozyskowej. Moze mie¢ to

znaczenie dla nasilenia angiogenezy trofoblastycznej/tozyskowe].

Podsumowujac nalezy zauwazy¢, ze gtdwnym tematem badan naukowych dr Szewczyka jest wptyw
mediatoréw stanu zapalnego na narzad rodny kobiety. Dotyczy to zagadnien zwigzanych z patologia

cigzy jak i onkologii ginekologicznej.

Jego dziatalno$¢ naukowa jest spdjna w przebiegu lat i koncentruje sie na badaniach kolejnych
czynnikéw zapalnych w aspekcie neoangiogenezy. W pracach swoich analizuje role histaminy jako
mediatora komérek tucznych wydzielanego jako czynnik prozapalny w wielu procesach chorobowych.
Od pierwszych lat dziatalnoéci naukowej Habilitanta temat ten pojawia sie w kolejnych publikacjach
naukowych, jest on takze osnowg Jego pracy doktorskiej. Omawia w niej wptyw histaminy na rozwdj
trofoblastu w nadcisnieniu tetniczym w cigzy. Zespét prof. Szukiewicza, w ktérym pracowat dr
Szewczyk opublikowat wiele istotnych doniesieri naukowych omawiajacych role histaminy jako

mediatora wydzielanego przez komorki tuczne w patologii cigzy (nadci$nienie tetnicze, cukrzyca



cigzowa). Nastepnie Habilitant skupiat sie na badaniu innych czynnikéw angiogenzy tozyskowej (VEGF,
PLGF). Istotne wydaja sie by¢ badania dr Szewczyka dotyczgce rozwoju i proliferacji trofoblastu, a
takze analiza wptywu histaminy i komorek tucznych na cykl jajnikowy oraz stany zapalne. Szczegolnie
ciekawa wydaje sie by¢ praca pokazujgca mozliwy wptyw mediatorow stanu zapalnego na przebieg
zapalenia bton ptodowych oraz ich nastepowe pekniecie. Nowatorskim elementem w pracy naukowej
dr Szewczyka jest podjecie tematyki fraktalkiny jako markera zapalnego narzadu rodnego kobiety,
zardwno w ciazy jak i procesach nowotworowych. Zespdt w ktérym pracowat Habilitant opublikowat
szereg prac dotyczacych powyiszego szlaku sygnatowego w hiperglikemii w trakcie cigzy.
Spostrzezenia i wnioski z powyzszych prac moga by¢ przydatne w modyfikacji leczenia cukrzycy

cigzowej.

Habilitant uczestniczyt takze w trakcie swojej pracy zawodowej w pracach Kliniki Choréb
Wewnetrznych Instytutu Gruzlicy i Chordb Ptuc gdzie spotkat sie z zagadnieniem nadcisnienia
ptucnego. Brat udziat w badaniach i leczeniu oraz tworzeniu rejestru medycznego zatorowosci

ptucnej.

Dr Szewczyk przebywat na stazach zagranicznych w Mediolanie i Pradze w zakresie onkologii
ginekologicznej. Jest cztonkiem europejskiej organizacji leczenia nowotworow trofoblastu (EOTTD),
ktorym to zagadnieniem zajmowat sie w trakcie pracy w Instytucie Matki i Dziecka. Jest wspdtautorem
miedzynarodowych wytycznych postepowania w cigzowej chorobie trofoblastycznej GTD. Habilitant

organizowat oérodek referencyjny leczenia GTD w Instytucie Matki i Dziecka w Warszawie.

Habilitant jest promotorem 2 prac magisterskich oraz promotorem pomocniczym 1 przewodu
doktorskiego. Jest takze autorem lub wspétautorem wielu rozdziatéw w podrecznikach dla studentéw

i lekarzy.

Dr Szewczyk jest cztonkiem PTGO, ESGO, EOTTD oraz Polskiego Towarzystwa Badan nad Histaming.

taczny dorobek naukowy dr Szewczyka to 57 publikacji, czego 45 to prace oryginalne.
Punktacja ogélna wynosi 1556 punktow MNiSW oraz 110,377 czynnika wptywu IF (Impact Factor).

Indeks Hirscha wynosi 11.

Podsumowujgc stwierdzam, Zze badania prowadzone przez dr med. Grzegorza Szewczyka

charakteryzujg sig¢ spojnym kierunkiem prowadzenia dziatalnosci naukowej. Cykl publikacji bedacych



podstawa ubiegania sie o stopiert doktora habilitowanego jest oryginalnym rozwigzaniem problemu
badawczego roli czynnikéw stanu zapalnego w patologicznej angiogenezie narzadu rodnego kobiety.
Osiggniecie naukowe wnosi novum do wiedzy medycznej podkreslajac role fraktalkiny jako nowego

markera angiogenezy w patologii cigzy oraz onkologii ginekologicznej.

Moja catosciowa ocena dorobku naukowego dr Grzegorza Szewczyka po zapoznaniu sie z
osiggnigciem naukowym oraz resztg dokumentacji wniosku o nadanie stopnia doktora
habilitowanego jest jednoznacznie pozytywna. Pragne szczegblnie podkresli¢ nowatorski charakter
badan, ktéry catosciowo pokazuje role stanu zapalnego w nieprawidtowym rozwoju sieci naczyniowej
w preeklampsji powiktanej zahamowaniem wzrastania ptodu, cukrzycy cigzowej oraz nowotworach

kobiecych narzadow ptciowych.

Uwazam, ze dokonania naukowe dr med. Grzegorza Szewczyka spetniajg kryteria okreslone w art. 219
ust. 1 pkt. 2 i 3 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2020 r.

poz. 85 z péin. zm.)

Przedstawiam Radzie Naukowej Instytutu Matki i Dziecka wniosek o nadanie dr n. med. Grzegorzowi

Szewczykowi stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych.

Prof. dr hab. med. Piotr Sieroszewski




