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W sprawie wniosku o nadanie stopnia doktora habilitowanego nauk medycznych dr med.

Agacie Sebastian.

Dr n.med. Agata Sebastian otrzymata w 2008 dyplom lekarza na Wydziale Lekarskim
Akademii Medycznej im. Piastéw  Slaskich we Wroctawiu. W 2014 roku tamze uzyskala
stopien naukowy doktora nauk medycznych na podstawie rozprawy doktorskiej pt.: ,,Czynniki
warunkujace r6znorodnos¢ obrazu klinicznego w pierwotnym zespole Sjégrena”. W 2016 roku
uzyskata tytulu specjalisty w zakresie chorob wewnetrznych, natomiast w 2019 tytul specjalisty
w zakresie reumatologii. Od 2009 roku zwigzana jest z Katedra i Klinik Reumatologii i Choréb
Wewnetrznych Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu.

Przedmiotem osiggnigcia naukowego w zwigzku z ubieganiem si¢ o nadanie stopnia
doktora habilitowanego nauk medycznych przez dr n.med. Agate Sebastian jest cykl 5
powigzanych tematycznie artykutow naukowych pt. ,,Mozliwosci oceny zmian narzadowych w
roznych fenotypach pierwotnego zespotu Sjdgrena”. Prace powstaly po uzyskaniu stopnia
doktora nauk medycznych, ich sumaryczna wartos¢, to IF 15.471 i punktacja MNiSW 490.
Wykaz publikacji wchodzacych w sktad cyklu habilitacyjnego przedstawia si¢ nastgpujaco:
1.Sebastian Agata, Madej Marta, Sebastian Maciej, Butrym Aleksandra, Woytala Patryk, Haton
Agnieszka, Wiland Piotr. Prevalence and clinical presentation of lymphoproliferative disorder
in patients with primary Sjogren's syndrome. Rheumatol Int. 2020 Mar;40(3):399-404. doi:
10.1007/s00296-020-04522-7.
2.Sebastian Agata, Madej Marta, Sebastian Maciej, Luczak Anna, Gajdanowicz Pawel,
Zemelka-Wigcek Magdalena, Wiland Piotr. The clinical and immunological activity depending

on the presence of interferon y in primary Sjégren’s syndrome J. Clin. Med. 2022 Vol.11 no.1
art.3. DOI: 10.3390/jcm11010003



3.Sebastian Agata, Madej Marta, Sebastian Maciej, Morgiel Ewa, Wawryka Piotr, Wiland
Piotr. Differences in clinical phenotypes of primary Sjogren's syndrome depending on early or

late onset. Adv Clin Exp Med. 2021 Nov;30(11):1141-1146. doi: 10.17219/acem/140178.

4.Dziadkowiak Edyta, Sebastian Agata, Wieczorek Malgorzata, Pokryszko-Dragan Anna,
Madej Marta, Waliszewska-Prosét Marta, Budrewicz Stawomir, Wiland Piotr, Ejma Maria.
Visual Evoked Potentials as Potential Biomarkers of Visual Function in Patients with Primary

Sjogren's Syndrome. J Clin Med. 2021 Sep 16;10(18):4196. doi: 10.3390/jcm10184196.

5.Sebastian Agata, Woytala Patryk, Madej Madej, Proc Krzysztof, Czesak-Woytala Katarzyna,
Sebastian Maciej, Zub Krzysztof, Wiland Piotr. Is it possible to not perform salivary gland
biopsy in targeted patients according to unstimulated salivary flow results in patients with
suspected Sjogren's syndrome? Rheumatol Int. 2021 Jun;41(6):1125-1131. doi:
10.1007/s00296-021-04840-4.

Pierwotny  zespét Sjogrena  (pZS) nalezy do przewleklych chordb
autoimmunologicznych zwigzanych z produkejg specyficznych autoprzeciwcial (anty-SSA,
anty-SSB). Czgstos¢ wystgpowania pZS szacuje si¢ na 61 na 100 000 0s6b w populacji ogélnej,
z najwigksza zapadalnoéciag w Europie. Niejednokrotnie jednak pomimo do$é powszechnego
rozprzestrzenienia, pZS stanowi duze wyzwanie diagnostyczne i terapeutyczne. Pomimo, ze
jest to druga co do rozpoznania uktadowa choroba tkanki tacznej po reumatoidalnym zapaleniu
staw6w, nadal nie posiadamy sprecyzowanych biomarkeréw choroby, co skutkuje opdznieniem
diagnozy. Publikacje powyzsze, jak rowniez przewazajaca czesé¢ dorobku habilitantki dotycza
probleméw diagnostycznych pZS. Aktywnos¢ kandydatki, w tym wnioski w nich zawarte ida
naprzeciw zwigkszeniu mozliwosci rzetelnej oceny klinicznej w codziennej praktyce
reumatologicznej, poszukiwaniom nowych metod diagnostycznych i przyspieszeniu dzialan

zmierzajacych do postawienia ostatecznej diagnozy skomplikowanej choroby, jaka jest pZS.

Praca nr 1 cyklu publikacji poswiecona jest wystepowaniu choréb
limfoproliferacyjnych w pZS, wsréd ktérych jednym z obrazéw klinicznych tej choroby o
najwigkszej aktywnosci sa chfoniaki. W pracy oceniano typy kliniczne nowotworéw
limfoproliferacyjnych w populacji kaukaskiej chorych na pZS bedacych pod opieka Kliniki
Reumatologii i Chorob Wewngtrznych we Wroctawiu w latach 2009-2019.



Do badania wlaczono 198 chorych, spetniajacych kryteria rozpoznania pZS zaréwno z
2002 roku jak i z 2016 roku. Jedng z wazniejszych konkluzji przeprowadzonych obserwacji
bylo okreslenie czynnikéw ryzyka rozwoju tego powiklania tj. plamice uniesiong (palpable
purpura), powigkszenie weztéw chlonych, obnizong sktadowa C4 dopelniacza, leukopenig,
obecnos¢ krioglobulin lub biatka monoklonalnego, obecno$¢ czynnika reumatoidalnego oraz

dhugos¢ trwania pZS i wiek chorego.

Praca nr 2 wskazuje opracowania nieinwazyjnych, dokladniejszych technik
diagnostycznych do oceny pacjentow z pZS. Uzyskanie powszechnie powtarzalnych
biomarkeréw z surowicy jest obiecujacg koncepcja, ktora wymaga dalszych badan. Ze wzgledu
na potwierdzong, znaczaca rol¢ interferondéw w patomechanizmie i rozwoju objawow
klinicznych pZS, autorka udowadnia, ze jednym z takich markeréw moze sta¢ si¢ Interferon y

(IFNY).

Celem pracy nr 3 byla ocena aktywnosci pZS i fenotypu klinicznego pZS w zaleznosci
od wieku wystgpienia choroby oraz oceny aktywnosci choroby w dtugoterminowej obserwacji.
W pracy poréwnano chorych z wezesnym poczatkiem pZS (<35 roku zycia) z chorymi ktérzy
zachorowali po 64 roku zycia. Okazalo sie, ze okoto trzydziesci procent pacjentéw z pZS
prezentuje wezesny lub pozny fenotyp choroby. Pacjenci z wezesna postacig pZS réznig sie od
tych z pozng postacia jedynie czgstszym wystepowaniem limfadenopatii obwodowej i
cytopenii. Obserwacja ta ma istotne znaczenie kliniczne. Zwraca uwage na potrzebe
diagnostyki w kierunku pZS u mtodych pacjentéw z manifestacja narzadowa i objawami
suchosci, ktore nie zawsze sg silnie wyrazone. Zajecie phuc i stawow jest czeste w pZS
niezaleznie od wieku. Obserwowano réznice ilo$ciowe w czestszym wystepowaniu zmian w
plucach u chorych z fenotypem péznym. Z innej strony wykazano, chorzy o wczesnym i
poznym fenotypie choroby nie réznili si¢ w profilu serologicznym jak czestosci stwierdzanych

naciekow limfocytarnych w §liniankach.

Praca nr 4 przedstawia ocene funkcjonowania drogi wzrokowej na podstawie badania
wzrokowych potencjatéw wywotanych (VEP) u chorych na pZS, bez objawow ogniskowych
zaburzen osrodkowego uktadu nerwowego i pierwotnych zaburzen w podstawowym badaniu
okulistycznym. Przeanalizowano zwigzek migdzy aktywnoscia kliniczna i immunologiczng

pZS a parametrami VEP. W pracy wykazano zaburzenia czynnosci bioelektrycznej mézgu u



chorych na pZS bez osrodkowego deficytu neurologicznego stwierdzajac, ze nadpobudliwosé
kory mézgowej moze wynika¢ z aktywnosci procesu autoimmunologicznego. Potwierdzono
zalety badaniaVEP jako nieinwazyjnej metody badawczej, przed ktorg pacjent nie wymaga
wezesniejszego specjalnego przygotowania do tego badania. Mozliwe, ze w przysztosci VEP
moglby by¢ stosowany w grupie pacjentow z watpliwosciami w badaniu okulistycznym przy

leczeniu hydroksychloroching.

W pracy nr 5 podjeto probe oceny zastosowania ilosci wydzielanej $liny u chorych z
objawami suchosci jamy ustnej poprzez niestymulowany test wydzielania $liny (UWS) bedacy
jednym z obiektywnych kryteriéw klasyfikacyjnych pZS. Stwierdzono jednak, ze pomimo zalet
tej metody za najbardziej obiektywne badanie potwierdzajace pZS uznawana jest weigz biopsja
slinianki wargowej (LSGB) podobnie, jak obecnos¢ przeciwcial specyficznych anty-SSA.
LSGB jest zatem badaniem o wyzszej wartosci niz UWS w diagnostyce zespotu suchosci.
Potwierdzono w zwiazku z powyzszym, ze biopsje LSGB powinno sie wykonywaé, u
wszystkich oséb z podejrzeniem pZS, niezaleznie od wyjsciowej wartosci UWS nie
uzalezniajac wskazan do biopsji $linianki od wartosci UWS, a od innych objawéw klinicznych,
sugerujacych pZS, szczegoélnie u 0s6b bez obecnoscei przeciwcial specyficznych anty-SSA.

Prace stanowigce podstawe do ubiegania si¢ tytutu doktora habilitowanego podkreslaja
wagge aspektu klinicznego pZS oraz potrzebg pozyskiwania rzetelnych danych informujacych o
czgstosci wystgpowania choroby oraz cechach jej aktywnosci. Wpisujg sie one w zwigkszona
w ostatnich latach liczb¢ publikacji o tej tematyce oraz fakt tworzenia sie duzych,
mig¢dzynarodowych grup badawczych poswieconych tej jednostce chorobowej. Kandydatka
jest aktywnym czlonkiem jednego z takich projektéw tj.projektu BIG DATA Sjogren
Syndrome kierowanego przez Manuela Ramos-Casals z Hiszpanii i skupiajacego badaczy z

catego $wiata zajmujacych sie pZS.

Dorobek naukowy kandydatki stanowi tacznie 19 prac opublikowanych przed
uzyskaniem tytutu dr n.med. (IF 3.315, MNiSW 125) i 36 prac po uzyskaniu tytutu dr n.med.
(IF 78.031, MNiSW 1994). Habilitantka jest tez wspotautorem 9 rozdziatéw w podrecznikach

127 doniesien na zjazdach krajowych i zagranicznych.

Sumaryczny IF wynosi 81.346, punktacja MNiSW 2119.



Waznym aspektem aktywnosci habilitantki jest udziat w miedzynarodowych gremiach
zajmujacych si¢ kreowaniem rekomendacji, czy poszerzajacych informacje na tematy
biomedyczne czy epidemiologiczne pZS. Ich efektem jest wspotautorstwo w pracach

kontrybutorskich z punktacjg IF 21.696:

1.LEULAR recomandations for management of Sjégren syndrome with topical and systemic
therapies. M.Ramos-Casals, P.Brito-Zeron, S.Bombardieri (et al.):EULAR-Sjoegren Syndrome
Task Forse Group; (Kontryb.)Agata Sebastian. AnnRheum Dis 2020

2.Large expert-curated database for benchmarking document similarity detection in biomedical
literature search. P.Brown, RELISH Consortium, Y.Zhou;(KONTRYB.)Agata Sebastian.
Database (Oxford)2019

Dorobek kandydatki charakteryzuje liczba cytowan 145, w tym 7 autocytowan.

Index Hirscha wg Web of Science Core Collection z dnia 17.02.2022 wynosi 5.

Informacja o wykazywaniu sie istotng aktywnoscia naukowa albo artystyczng realizowana w

wigce] niz jednej uczelni, instytucji naukowej lub instytucii kultury, w szczegdlnosci

zagranicznej.

Dr med. Agata Sebastian jest od 2016 roku aktywnym czlonkiem wspomnianego
powyze] migdzynarodowego projektu BIG DATA Sjogren syndrom przy EULAR,
skupiajacym osoby zajmujace si¢ pZS (Acar-Denizli N, Kostov B, Ramos-Casals M Sjogren
Big Data Consortium. The Big Data Sjogren Consortium: a project for a new data science era.
Clin Exp Rheumatol. 2019 May-Jun;37 Suppl 118(3):19-23). W ramach tej wspotpracy
powstalo w  wysoko punktowanych pismach 5 wieloosrodkowych publikacji z
udokumentowanym udzialem habilitantki. Wspolpraca ta umozliwita kandydatce udzial
tworzeniu ostatnich wytycznych leczenia pierwotnego zespotu Sjégrena, jako grupa robocza:
Ramos-Casals M, Brito-Zeron P, Bombardieri S i wsp. EULAR-Sj6gren Syndrome Task Force
Group. EULAR recommendations for the management of Sjégren's syndrome with topical and
systemic therapies. Ann Rheum Dis. 2020 Jan;79(1):3-18. doi: 10.1136/annrheumdis-2019-
216114.



Od 2018 roku jest cztonkiem RELISH Consortium pod kierownictwem Yaoqi Zhou
zbierajacych dane na temat choroby IgG4-zaleznej, w ramach ktorego opublikowano wazny
artykul: Large expert-curated database for benchmarking document similarity detection in
biomedical literature search. Peter Brown, RELISH Consortium, Yaoqi Zhou ; [KONTRYB.]
Agata Sebastian. Database (Oxford) 2019.

Od 2012 roku jest czlonkiem the Emerging Eular NETwork (EMEUNET) Scisle
wspotpracujaca z Europejska Liga do walki z reumatyzmem (EULAR). W latach 2017-03.2021
byla reprezentantem Polski w EMEUNET (https://emeunet.cular.org/members.cfm).

W ramach aktywnosci naukowej na Uniwersytecie Medycznym we Wroclawiu reprezentujac
Klinik¢ Reumatologii i Chorob Wewnetrznych wspotpracowata z Klinikg Chirurgii Ogolnej,
Matoinwazyjnej i Endokrynologicznej, (wspdlne publikacje oraz doniesienie zjazdowe) z
Katedra Patomorfologii i Cytologii Onkologicznej (wspolne publikacje oraz doniesienia
zjazdowe), Klinika Neurologii (wspolne publikacje oraz doniesienia zjazdowe) oraz z Katedra

Morfologii i Embriologii Czlowieka (wspdlne publikacje).
W ramach wspoéipracy migedzyuczelnianej jest wspotautorka 2 rozdziatow w podrecznikach.

Informacja o osiggnieciach dydaktycznych, organizacyjnych oraz popularyzujacych nauke lub

sztuke.

Pracujagc w Klinice Reumatologii i Chorob Wewnetrznych Uniwersytetu Medycznego we
Wroctawiu kandydatka petni funkcje¢ adiunkta prowadzac zajecia oraz wyklady dla studentow
polskojezycznych i anglojezycznych z kierunku Lekarskiego. Jestem czlonkiem trzech

projektéw badawczych, bedacych obecnie w fazie aktywnej:

1.Narodowe Centrum Badan i Rozwoju w Polsce, numer projektu WSJ. A270. 20. 001 w
ramach ~ Umowy: SZPITALEJEDNOIMIENNE/29/2020  pt.  "Znaczenie badan
immunoenzymatycznych w ocenie przebytego zakazenia koronawirusem (SARS-CoV-2) oraz
ocena mozliwosci reinfekcji i indukcji choréb autoimmunologicznych u pacjentéw z

wytworzonymi przeciwciatami" pod kierownictwie profesora dr. hab. n. med. Jerzego Swiekota

2.Projekt w ramach subwencji na utrzymanie i rozw6j potencjatu badawczego w 2021r nr
SUB.A270.21.032, pt. ,,Jmmunizacja u chorych na uktadowe choroby tkanki tacznej: wptyw

stosowania lekéw modyfikujacych na synteze autoprzeciwciat, odpowiedz poszczepienna na



szczepienie przeciwko COVID-19 u chorych poddanych leczeniu immunosupresyjnemu” pod

kierownictwem dr n. med. Marty Madej

3.Zesp6t opracowania raportéw klinicznych dotyczacych diagnostyki i leczenia chorych na
COVID 19 w Uniwersyteckim Szpitalu Klinicznym we Wroctawiu — zarzadzenie dyrektora
USK nr 69/2021 (lider grupy reumatyczno-geriatrycznej) pod kierownictwem profesor dr hab.
n. med. Katarzyny Madziarskiej i profesor dr hab. n. med. Ewy Jankowskiej

Jest Promotorem Pomocniczym otwartego obecnie doktoratu lek. med. Michata
Sobanskiego pt. ,,Badania zmian w mézgowiu u pacjentéw z pierwotnym zespotem Sjégrena
za pomocg zaawansowanych technik rezonansu magnetycznego: korelacje radiologiczno-
kliniczne”. Dr med. Agata Sebastian jest od 2009 roku aktywnym cztonkiem Polskiego
Towarzystwa Reumatologicznego (PTR). Wspéttworzyta sekcje Mtodych Reumatologéw PTR
i w latach 2014-2017 byta zastgpca przewodniczacego sekcji.

Podsumowanie

Kandydature dr med. Agaty Sebastian w sprawie wniosku o nadanie stopnia doktora

habilitowanego nauk oceniam pozytywnie. Kandydatka od poczatku swojej aktywnosci

zawodowej wykazuje si¢ zainteresowaniem i zdolnosciami do przeprowadzania projektow
naukowych skutkujgcych pomimo stosunkowo niedtugiego czasu pracy zebraniem pokaznego
1 rozpoznawanego na $wiecie dorobku naukowego. Biegla znajomosé jezykéw obeych sprzyja
kontaktom migdzynarodowym i udziale w waznych miedzynarodowych projektach
naukowych. W swojej pracy naukowej poswiecila si¢ gtéwnie problematyce pZS, w przypadku
ktorego, w kwestii diagnostyki i leczenia, $rodowisko reumatologdéw oczekuje od lat
konstruktywnych rozwigzan i zalecer. Dokonania kandydatki niewatpliwie nas do tego celu
przyblizaja. Wnosze zatem do Pana Przewodniczacego i Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki
Medyczne Uniwersytetu Medycznego im Piastow Slaskich we Wroctawiu o dopuszczenie dr
med.Agaty Sebastian do dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego.




