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Dr n. med. Andrzeja Koniecznego

,,Mletody oceny progresji przewleklych glomerulopatii”

Przeprowadzona w zwigzku z postepowaniem o nadanie stopnia
doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o

zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne

Doktor nauk medycznych Andrzej Konieczny ukonczyt w 2003 studia na Wydziale
Lekarskim Akademii Medycznej we Wroctawiu. Habilitant odbyl stazu podyplomowy
w latach 2003-2004 w Wojewodzkim Szpitalu Specjalistycznym we Wroctawiu. Od
wrzesnia 2005 roku pracowal w Oddziale Nefrologicznym z Pododdzialem
Diabetologicznym i Transplantacyjnym Wojewodzkiego Szpitala Specjalistycznego we
Wroclawiu poczgtkowo jako lekarz rezydent a od 2009 roku jako starszy asystent. W
miedzyczasie w 2004 roku przez 6 miesigcy a w 2006 przez 10 miesigcy byt zatrudniony
na stanowisku asystenta naukowego w Il Klinice Chorob Wewngtrznych, Nefrologii i
Nadcisnienia Tetniczego Nadrensko- Westfalskiej Wyzszej Szkoty Techniczne] w
Akwizgranie. Od marca 2019 roku pracuje w Klinice Nefrologii i Medycyny

Transplantacyjnej Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu na stanowisku adiunkta.
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Przez caly czas doskonalil swoje kwalifikacje zawodowe uzyskujac w 2011 r tytut
specjalisty chordéb wewnetrznych, w roku 2015 specjalisty nefrologii a w roku 2020

transplantologii klinicznej.

Ponadto oprocz tych dlugich pobytdow w Akwizgranie przebywal na krotszych

stazach naukowych w klinikach Nefrologii w Kilonii i Hanowerze.

Ocena dorobku naukowego Habilitanta

Catosc¢ tematyki badawczej realizowanej przez dr Andrzeja Koniecznego jest
spojna 1 koncentryje sie na problemach pacjentéw z kiebuszkowymi zapaleniami nerek
(przede wszystkim nefropatii IgA), ich diagnozie i leczeniu. Ponadto habilitant
podejmuje inne problemy pacjentéw z przewlekla choroba nerek przede wszystkim

dostepu naczyniowego do dializ .

Wiele swoich badan Habilitant przeprowadzit podczas pobytdéw na stazach
zagranicznych oraz co zastuguje na podkreslenie pozniej we wspotpracy z osrodkami

polskimi jak i zagranicznymi.

Ponadto Habilitant uczestniczyl jako osoba odpowiedzialna za realizacj¢ czgsci
klinicznej w 2 grantach Narodowego Centrum Nauki i raz byt gtownym badaczem w
zadaniu numer 4 projektu WroVAS — Zintegrowane Centrum Medycyny Sercowo-
Naczyniowej — programu wspotfinasowanego przez Unie Europejskg w ramach

Programu Operacyjnego Innowacyjna Gospodarka na lata 2008-2018.

W 2007 r na podstawie obrony pracy pt: ,,Rola dopelniacza w powstaniu i
progresji srédmiazszowego widknienia nerek”. Promotor: prof. dr med. Zbigniew Hruby

otrzymat stopien doktora nauk medycznych.

Dotychczasowy dorobek naukowy dr n med. Andrzeja Koniecznego obejmuje:
29 prac oryginalnych (I opublikowanej przed doktoratem i 28 po uzyskaniu stopnia
doktora nauk medycznych) z tego 22 prac opublikowanych w czasopismach z listy
filadelfijskiej o sumarycznym IF 87,168 i 1437 pkt MNiSW/KBN (do 2018 roku
publikacje oceniano wedlug innej punktacji). Jest réwniez wspotautorem 9 prac
pogladowych w tym 5 opublikowanej w czasopismie z IF (IF-10,069, 156 pkt

MNiSW/KBN ), oraz 5 opisow przypadkéw z tego 2 opublikowanych w czasopismach
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z listy filadelfijskiej o sumarycznym IF 3.303 i 100 pkt MNiSW/KBN. Jest rowniez

autorem 1 rozdzialu w 1 monografii naukowe;j.

Sumaryczny Impact Factor wszystkich prac wynosi 100,539 (86,522 bez dzieta
habilitacyjnego) oraz 1713 (1513 bez dzieta habilitacyjnego) punktow wedtug punktacji
MNiISW/KBN. Liczba cytowan wedlug bazy Web of Science wynosi 503 (495 bez
autocytowan), a wskaznik Hirscha wynosi 8 wedilug bazy Web of Science Core

Collection.

Ocena szczegolnego osiagniecia naukowego

-Metody oceny progresji przewlektych glomerulopatii”

Szczegblne osiagniecie jest kontynuacja przez Habilitanta cyklu wielu badan
przeprowadzonych podczas pracy podczas stazow zagranicznych i pracy we Wroctawiu
w Oddziale Nefrologii z Pododdzialem Diabetologicznym i Transplantacyjnym
Wojewodzkiego Szpitala Specjalistycznego oraz w Klinice Nefrologii, i Medycyny
Transplantacyjnej Uniwersytetu Medyczn.ego a dotyczacych problemow

diagnostycznych i leczniczych réznych chordéb kiebuszkow nerkowych.

Celem naukowym cyklu 4 publikacji opublikowanych w latach 2015-2021 jest
préba oceny metod diagnostycznych progresji przewleklych ktebuszkowych zapalen
nerek. W 3 pracach oryginalnych habilitant jest pierwszym autorem, a w pracy

pogladowej drugim.

W sumie osiggnigcie naukowe ma IF 14,017 1 200 pkt MEiN.

W pierwszej pracy wchodzacej w sklad osiagniecia ( Expression of Cell Membrane

Antigens in Cells Excreted in the Urinary Sediment Predicts Progression of Renal

Disease in Patients with Focal Segmental Glomeruloscilerosis. .Am J Nephrol.

2015,42(1):35-41. ) opisano metode oceny komorek znajdujgcych sie¢ w osadzie moczu
w ocenie ryzyka pogorszenia funkcji nerek. Do badania wybrano 22 pacjentow z
biopsyjnie rozpoznanym pierwotnym segmentalnym stwardnieniem kiebuszkow
nerkowych (FSGS) i biatkomoczem wyrazonym stosunkiem stezenia biatka do

kreatyniny w moczu ponizej <2 . Obserwowano tych pacjentéw przez 36 miesiecy ,
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jednoczesnie co 3 miesigce oceniajac u nich stezenie kreatyniny i nasilenie biatkomoczu
wyrazone stosunkiem biatka do kreatyniny w moczu. Pacjenci byli leczeni
inhibitorami konwertazy, steroidami w dawce 1mg/kg , a w przypadku steroidopornosci
cyklosporyna. W moczu z dnia biopsji wykonywano izolacje komdrek z moczu ktére
nastepnie hodowano 1 barwiono przeciw antygenowi podocytow - biatku
podokaliksynie (PDX, przeciwko antygenowi makrofagowemu (CD 68) oraz
markerowi proliferacji komérkowej (Ki67).

W trakcie obserwacji u 14 pacjentow stwierdzono remisje biatkomoczu, natomiast
pogorszenie funkcji nerki wyrazone podwojeniem stezenia kreatyniny u 10 oséb.
Liczba komorek PDX nie wykazywata roznic. Komdrki CD 68 byly w wiekszej
liczbie u 0séb u ktdérych doszlo do podwojenia stezenia kreatyniny. a mniejszej u 0sob
u ktorych doszto do remisji biatkomoczu. Podobnie komérki wyrazajace dodatnia
reakcje z antygenem Ki67 komdrki byly w wigkszej liczbie u 0sob u ktérych doszto do
podwojenia stezenia kreatyniny, a mniejszej u 0sob u ktorych doszto do remisji
biatkomoczu.

Podsumowujac w tej publikacji habilitant i wspotautorzy wykazali zwigzek miedzy
komérkami CD68 oraz Ki67 izolowanymi z moczu pacjentow z pierwotnym FSGS a
pogorszeniem funkcji filtracyjnej nerek. Zas liczba komérek PDX dodatnich nie miata

wartosci predykcyjnej w prognozowaniu pogorszenia funkcji nerek.

W drugiej pracy wehodzacej w sklad osiagnigcia (Candidate Urine Peptide
Biomarkers for IeA Nephropathy: Where Are We Now? Dis Markers. 2018 Jan
21:2018:5205831.)

Jest to praca pogladowa w ktorej omowiono metody analizy peptydow zawartych w

moczu jako narzedzia diagnostycznego w nefropatii IgA. Omowiono mozliwe
zastosowania roznych zestawow peptydow, ktore mogg odrozniac nefropatie IgA od
innych klebuszkowych zapalen nerek i od zdrowych osob. Postep i poprawia
dostepnosci nowych narzedzi diagnostycznych takich jak spektrometria mas i inne
wydaje sie ze pozwoli na wykrycie zestawu peptydow ktore beda pewnie rozpoznawac

nefropati¢ [gA .

W trzeciej pracy wehodzacej w sklad osiagnigcia naukowego (Machine Learning in

Prediction of IeA Nephropathy Qutcome.: A Comparative Approach. J Pers Med. 2021
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Apr 17:11(4):312. ) przedstawiono zastosowanie nowoczesnych metod komputerowej
analizy danych w przewidywaniu rozwoju pierwotnej nefropatii IgA. W tej pracy
szczeg6lng forme sztucznej inteligencji czyli uczenie maszynowe (Machine Learning)
zastosowano w analizie danych pacjentéw z rozpoznang w latach 2010-2019
pierwotng nefropatig IgA. W wykonanej analizie przy zastosowaniu uczenia
maszynowego najlepsze wyniki uzyskano przy uwzglednieniu wyjsciowego stezenia
kreatyniny w surowicy oraz biatkomoczu (stosunek stezenia biatka do kreatyniny).
Wilaczenie do algorytmu albumin i biatka catkowitego w surowicy poprawito zdolnoéé
predykcyjna. Wyniki sg bardzo zachecajace, jednak ograniczenie tego badania to zbyt

mata liczba uwzglednianych parametréw i dos¢ krotki czas obserwacji.

W czwartej pracy w sklad osiagnie¢cia naukowego (Clinical and Histopathological

Factors Influencing Ig4 Nephropathy Qutcome. Diagnostics (Basel). 2021 Sep

25;11(10):1764.) oceniono wplyw czynnikéw klinicznych jak i pochodzacych z oceny
bioptatow nerkowych jako czynnikéw predykeyjnych pogorszenia funkcji nerek oraz
remisji biatkomoczu u pacjentéw z nefropatia IgA.

U 80 pacjentoéw z biopsyjnie potwierdzona Nefropatig IgA (wykluczono pacjentéw z
wtornymi przyczynami Nefropatii IgA) poddano 36 miesigcznej obserwacji . Punktami
koncowymi byly progresja niewydolnosci wyrazono jako spadek eGFR o 50%, badz
rozpoczecie leczenia nerkozastepezego albo osiagnigceie remisji biatkomoczu.
Pogorszenie funkcji nerek zaobserwowano u 7 pacjentéw. U tych pacjentow
stwierdzone statystycznie istotne czynniki to: stosunek liczby ptytek do neutrofili,
stgzenia albumin, biatka catkowitego, wielkos$¢ biatkomoczu , zwiekszenie
komorkowosci w obrebie kapilar ktebuszkowych (endocapillary hypercellularity-E)
oraz wldknienie srédmiagzszowe. Te czynniki (oprocz biatka catkowitego i albumin,
ktore wptywaly odwrotnie) wplywaty na wzrost ryzyka pogorszenia funkcji nerek.
Przy zastosowaniu analizy wieloczynnikowej wariancji stworzono 2 modele
statystyczne najsilniej wplywajace na wystapienie punktéw koncowych. Jeden
uwzgledniajgcy obecnos¢ E oraz stezenie albumin i drugi zawierajacy stopien
widknienia srodmiazszowego oraz st¢zenie albuminy w surowicy. W grupie 38
pacjentow u ktorej w okresie biopsji nerki biatkomocz byt ponad 1 g/24 h obnizenie
biatkomoczu ponizej 1 g/24 h. wystapito u 23 pacjentow. Tych pacjentow poddano

analizie 1 nie znaleziono u nich zadnego czynnika klinicznego znamiennego

ul. Banacha la tel.: +48 22 59 92 658
02-097 Warszawa nefrologia@wum.edu.pl
www.nefrologia.wum.edu.pl



statystycznie. Z parametrow z biopsji nerki zaawansowanie widknienie $srodmigzszowe
oraz zwigkszona komorkowos¢ w obrebie kapilar ktebuszkowych wykazatly istotnos¢
statystyczng. Negatywnie te zmiany wplywaly na remisj¢ biatkomoczu.

Wykazano réwniez zwiazek migdzy nasileniem biatkomoczu a takze obecnoscia
komorkowosci kapilar i wioknienia $rodmigzszowego a ryzykiem pogorszenia funkcji
nerek (eGFR). Obecnos$¢ komorkowosci kapilar i wloknienia srodmiazszowego

wplywaly odwrotnie proporcjonalnie na redukcje biatkomoczu.

Podsumowanie

W cyklu prezentowanych powyzej pracy Habilitant wykazal, iz poszukiwania metod
oceny ryzyka pogorszenia funkcji nerek i rokowniczych u pacjentow z klebuszkowymi
zapaleniami nerek, gtownie autor zajmowat sie nefropatig IgA (3 prace), jedna praca
dotyczyla FSGS, sa w miarg zaawansowane i majg juz dos¢ istotne rokownicze
znaczenie. Przyszlosciag moze by¢ sztuczna inteligencja, ktora pozwala gromadzi¢ duze
ilosci danych i je analizowa¢. Ograniczenia prac autora to dos¢ mate grupy badanych
chorych.

Podsumowujac cykl prac stanowigcych szezegolnego osiggniecia jest to
kontynuacja i podsumowaniem wieloletnich badan habilitanta. Wyniki uzyskane w
badaniach wskazuja na role i przydatnos¢ niektorych danych ktére uzyskujemy czy to z
badania komérek w moczu czy tez z biopsji nerki.

Podsumowanie

Dorobek naukowy Habilitanta przedstawiony jako szczegOlne osiagnigcie
naukowe jak i pozostaly mozna niewatpliwie uzna¢ za znaczacy, wartosciowo
poznawczy o potencjalnie duzym znaczeniu praktycznym. Uwzgledniajgc szczegolne
osiagniecie oraz catoksztatt dorobku naukowego zwracam sie do Rady Naukowej
Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego im Piastow Slaskich we
Wroctawiu z wnioskiem o dopuszezenie doktora nauk — medycznych Andrzeja

Koniecznego do dalszych etapéw postepowania habilitacyjnego.
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