UCHWALA ZAWIERAJACA OPINIE 1 OCENE
DOROBKU NAUKOWEGO, DYDAKTYCZNEGO 1 ORGANIZACYJNEGO
DOKTORA NAUK MEDYCZNYCH ROBERTA PAWLA OSTROWSKIEGO
ADIUNKTA W ZAKEADZIE ZAKLADU NEUROPATOLOGII DOSWIADCZALNEJ

I KLINICZNEJ

INSTYTUTU MEDYCYNY DOSWIADCZALNEJ I KLINICZNEJ

im. M. MOSSAKOWSKIEGO, PAN

W WARSZAWIE

Ocena dokonana w dniu 9 marca 2016 r. przez Komisj¢ Habilitacyjna powolang przez

Centralng Komisje ds. Stopni i Tytuléw w dniu 14 grudnia 2015 r. w celu przeprowadzenia

postgpowania habilitacyjnego, wszczglego w dniu 17 wrzesnia 2015 r. w dziedzinie nauk

medycznych w dyscyplinie medycyna.

Komisja Habilitacyjna w skladzie:

Przewodniczacy:

Sekretarz:

Recenzenci:

Cztonkowie Komisji:

prof. dr hab. n. med. Wojciech Kozlowski- Zaklad
Patomorfologii, Wojskowy Instytut Medyczny w Warszawie
dr hab. n. med. Magdalena Zielinska- Zaklad
Neurotoksykologii, Instytut Medycyny Doswiadczalnej 1
Klinicznej im. M. Mossakowskiego PAN,

prof. dr hab. med. Radzistaw Kordek- Katedra Onkologii i
Zaklad Patologii, Uniwersytet Medyczny w Lodzi

dr hab. med. Iwona Kurkowska-Jastrzebska- II Klinika
Neurologiczna, Instytut Psychiatrii i Neurologii w Warszawie
prof. dr hab. n. med. Tomasz Trojanowski- Klinika
Neurochirurgii i Neurochirurgii Dziecigcej, Uniwersytet
Medyczny w Lublinie

prof. dr hab. med. Wojciech Biernat- Katedra i Zaktad
Patomorfologii, Gdanski Uniwersytet Medyczny

prof. dr hab. n. med. Barbara Zablocka- Pracownia Biologii
Molekularnej, Instytut Medycyny Doswiadczalnej i Klinicznej
im. M. Mossakowskiego PAN



Komisja zapoznata si¢ z materiatami dotyczacymi dziatalnosci naukowej, dydaktycznej i

zawodowej dr n. med. Roberta Pawla Ostrowskiego oraz opiniami zarowno recenzentow,.

prof. dr. hab. med. Radzislawa Kordka z Katedry Onkologii i Zakladu Patologii
Uniwersytetu Medycznego w Lodzi Uniwersytetu Medycznego
w Lodzi

dr hab. med. Iwony Kurkowskiej- Jastrzebskiej z 11 Kliniki Neurologicznej, Instytutu
Psychiatrii i Neurologii w Warszawie

prof. dr. hab. n. med. Tomasza Trojanowskiego z Kliniki Neurochirurgii i Neurochirurgii

Dzieciecej, Uniwersytetu Medycznego w Lublinie
jak réwniez z opiniami czlonkow Komisji.

Komisja Habilitacyjna po zapoznaniu sig z dokumentacja oraz nadestanymi recenzjami i
opiniami przedstawia zbiorcza opinie i oceng zbiorcza dotyczaca osiagnigcia naukowego

bedacego przedmiotem rozprawy habilitacyjnej, dorobku naukowego, oraz innych osiagnig¢.

INFORMACJE OGOLE - PRZEBIEG DZIALALNOSCI ZAWODOWEJ I
NAUKOWEJ

Pan dr Robert Pawel Ostrowski ukoniczyt studia medyczne na I Wydziale Lekarskim
Akademii Medycznej w Warszawie (dzi$ Warszawski Uniwersytet Medyczny) w roku 1994.
W 1995 roku rozpoczat prace w Zakladzie Neuropatologii, a od 2000 w Pracowni Medycyny
Nuklearnej, Instytutu-Centrum Medycyny Doswiadczalnej i Klinicznej PAN w Warszawie na
stanowisku asystenta. Stopien doktora nauk medycznych w zakresie medycyny uzyskat w
2001r. na podstawie obronionej przed Rada ICMDIK PAN, rozprawy wykonanej pod
kierunkiem prof. dr hab. n. med. Mieczystawa Smialka, pt.: ,, Wplyw koenzymu Q10 na obraz
niedokrwienia w mézgowiu szczura spowodowanego podaniem endotelin.” W latach 2003-
2011 przebywal na stazu podoktorskim w Zaktadzie Neurochirurgii Osrodka Nauk
Medycznych Uniwersytetu Stanowego Luizjany w Shreveport oraz w Zaktadzie Fizjologii i
Farmakologii Uniwersytetu Loma Linda w Kaliforni, gdzie od 2009 do 2011r. byt zatrudniony

na stanowisku assistant research profesor. Od 2012r. dr Ostrowski jest zatrudniony na



stanowisku adiunkta w Zakladzie Neuropatologii Doswiadczalnej i Klinicznej IMDIK im. M.
Mossakowskiego PAN.

OCENA DOROBKU NAUKOWEGO

Dorobek naukowy Habilitanta charakteryzuje —si¢ nastepujgcymi parametrami
naukometrycznymi: aczna liczba publikacji - 71, sumaryczny wspolczynnik oddziatywania
(IF)= 181,223; liczba cytowan (bez autocytowan) = 945 oraz wspotczynnik Hirscha = 18. Po
uzyskaniu stopnia naukowego doktora Habilitant opublikowat 57 prac oryginalnych (w tym
monotematyczny cykl prac: 6. oryginalnychi 1. przegladowej, skiadajacych si¢ na osiggniecie
naukowe, bedace podstawa do ubiegania si¢ o nadanie stopnia doktora habilitowanego), 4 prace
pogladowe oraz 4 rozdzialy w opracowaniach monograficznych. Dr Ostrowski jest autorem
oraz wspolautorem 59 krajowych i zagranicznych komunikatow zjazdowych. Recenzenci
zgodnie ocenili dorobek dr Ostrowskiego jako znaczacy.

Oceniajgc dorobek naukowy Habilitanta prof. Trojanowski pisze: ,, Dorobek naukowy
dr R. Ostrowskiego jest bardzo bogaty, zarowno pod wzgledem liczby publikacji jak i ich wagi
naukowej.” oraz dalej ,,...zainteresowania naukowe habilitanta dotyczqg neurotoksykologii,
neuroprotekeji, roli endotelin w udarze mozgu i zawale serca a lakze transplantologii. We
wszystkich tych zakresach dorobek jest znaczqcy i isloinie poszerza zasob wiedzy.” Prof.
Kurkowska-Jastrzebska pisze: ,,...dorobek dr Ostrowskiego oceniam jako znaczgcy”. W ocenie
prof. Kordka ,,...dorobek naukowy- jest bardzo znaczgcy i obejmuje kilka zblizonych nurtow
badawczych.” i dalej ,,...dorobek naukowy dr Roberta Ostrowskiego jest obfity i wartoSciowy.

Badania sq nowatorskie i interesujgce, wnoszgc nowe obserwacje.”

OCENA PRZEBIEGU PRACY NAUKOWEJ

Zainteresowania Habilitanta dotycza w znacznej mierze tematyki choréb naczyniowych
moézgu oraz do$wiadczalnych badan mechanizméow neuroprotekcyjnych. Przed uzyskaniem
stopnia naukowego doktora uczestniczyl w badaniach neurotoksykologicznych, obejmujacych
doswiadczalne encefalopatie i neuropatie, wywolane zatruciem tellurem i skwalenem. Wyniki
opublikowane w 5 pracach pozwolily wykaza¢, ze wskutek ekspozycji na tellur dochodzi do

uszkodzen komoérck Schwanna w peryferycznym uktadzie nerwowym i wtérnego uszkodzenia



mieliny, za$ encefaloneuropatia skwalenowa charakteryzuje si¢ akumulacja substancji
tluszczo-podobych w komorkach mozgu i nerwach obwodowych oraz apoptoza komorek
$rédbtonka naczyn mézgowych. Drugim nurtem badan byly mechanizmy neuroprotekcyjnego
dziatania koenzymu Q10 i hipotermii w uszkodzeniu niedokrwiennym, wywolanym zatorem
gazowym lub domézgowym podaniem endotelin. Neuroprotekcja koenzymem Q10 po
domézgowym podaniu endotelin byla wiodacym nurtem badan i tematem pracy doktorskiej
Habilitanta.

Po uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych, badania naukowe dr. Ostrowskiego
dotyczyly roli endotelin w udarze mézgu i eraz zawale serca oraz stosowaniu réznych
eksperymentalnych terapii neuroprotekcyjnych w chorobach naczyniowych mézgu (modelach
krwotoku podpajeczynowkowego i niedokrwienia). W szczegodlnosci prowadzone badania
dotyczyty komérkowych mechanizméw uszkodzenia:

- roli receptora endoteliny po zawale serca i niedokrwieniu mozgu, w tym roli leptyny i
endoteliny -1 jako czynnika nasilajacego stres oksydacyjny i uszkodzenie (3 prace oryginalne);
- roli oksydazy NADPH w indukcji stresu oksydacyjnego w uszkodzeniu neuronéw po
krwotoku podpajgczynowkowym;

- neuroprotekcyjnego wptywu inhibitorow kinaz biatkowych m. in kinazy fosforylujacej N-
koniec biatka Jun (c-Jun N-terminal kinase; JNK) na uszkodzenia neuronalno-naczyniowe
mézgu w modelu krwotoku podpajeczynowkowego;

- immunomodulacyjnego/neuroprotekcyjnego wptywu statyn i gazéw anestetycznych
(izofluranu) na stan neurologiczny czy wyktadniki stanu zapalnego w tym samym modelu.

W badaniach wykorzystujacych doswiadczalne modele krwotoku srodmézgowego (1 0
publikacji oryginalnych), udaru niedokrwiennego (7 publikacji oryginalnych) oraz catkowitego
niedokrwienia (2 publikacje oryginalne), Habilitant badat m. in wplyw stresu oksydacyjnego i
zapalenia na rozlegtoé¢ wytworzonego uszkodzenia mézgu. Znaczaca czgS¢ badan dotyczyta
wptywu gazéw anestetycznych oraz terapii tlenem hiperbarycznym w roznych modelach
doswiadczalnych (w krwotoku $rédmoézgowym, niedokrwieniu ogniskowym i catkowitym
mozgu oraz transplantacji wysepek trzustkowych).

Cykl kolejnych 10 publikacji poswigcony jest doswiadczalnemu niedotlenieniu w
okresie noworodkowym, mechanizmom uszkodzenia mézgu w przebiegu niedotlenienia i
wykorzystaniu réznych terapii neuroprotekcyjnych (zastosowanie izofluranu, hamowania

COX2, immunosupresji, inhibitory metaloproteinaz).



OCENA CYKLU PUBLIKACII 71OZONYCH JAKO OSIAGNIECIE NAU KOWE

Podstawa ubiegania si¢ o stopien doktora habilitowanego sa wyniki badan wchodzacych
w sklad zwartego tematycznie cyklu szesciu prac oryginalnych i jednej przegladowe]
opublikowanych w latach 2005 - 2013. Publikacje sa pracami zespolowymi (2-7 autorow),
spoérod ktérych dr Ostrowski jest pierwszym autorem w czterech, a w trzech wystepuje jako
drugi autor. Z oswiadczen wspotautoréw publikacji wynika, ze Habilitant peknil role wiodacg
zarowno w tworzeniu koncepcji, jak i w opracowywaniu wynikéw badan. Wszystkie prace
ukazaly si¢ w czasopismach z listy filadelfijskiej, a taczny wspotczynnik oddziatywania tych
czasopism wynosi = 28.149; wg punktacji Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego = 153.
Prace te cytowane byly 223-krotnie.

Badania stanowiace podstawe osiggnigcia naukowego Habilitanta tworza zwarty
tematycznie cykl badan nad zagadnieniem odpornosci mézgu na nagte niedokrwienie i
niedotlenienie, do ktérego dochodzi w wyniku krwawienia wewnatrzczaszkowego, urazu
mechanicznego glowy czy mozgu, a takze w globalnym niedokrwieniem mézgu. Habilitant
zajgl si¢ badaniem wplywu terapii tlenem hiperbarycznym na przezycie i stopien uszkodzenia
komorek mézgu, skupiajac sig na mechanizmach molekularnych i efektach neuroprotekcyjnych

tej terapil.
W opinii Recenzentéw oryginalnym osiggnigciem naukowym Kandydata jest:

-wykazanie, iz dwugodzinne zastosowanie tlenu hiperbarycznego powoduje istotng poprawg
stanu neurologicznego zwierzat, w modelu krwotoku podpajeczynéwkowego, co na poziomie
molekularnym, zwigzane jest z obnizong ekspresja czynnika indukowanego hipoksja (HIF-1) i
redukcja apoptozy, oraz zmniejszeniem stresu oksydacyjnego poprzez hamowanie aktywnosci

i ekspresji oksydazy NADPH;

-wykazanie, ze hartowanie (prekondycjonowanie) tlenem hiperbarycznym przed urazem
mechanicznym mézgu lub catkowitym niedokrwieniem, zmniejsza deficyty neurologiczne i
obrzek mézgu zwierzat, poprzez obnizenie ekspresji indukowalnej cyklooxygenazy 2 (COX-
2), czynnika transkrypcyjnego HIF-1, oraz zmniejszenie aktywnosci metaloproteinazy 9

(MMP-9) macierzy zewnatrzkomorkowej;



-wykazanie, iz poézne zastosowanie terapii (lenem hiperbarycznym w modelu udaru
niedokrwiennego réwniez zmniejszato deficyty neurologiczne i rozleglos¢ udaru oraz
aktywowalo procesy naprawcze, co Habilitant wiazat ze wzrostem ekspresji biatka CREB (ang.
cAMP-responsive element-binding protein), przekladajace si¢ na zwigkszona proliferacje

komérek w hipokampie i tkance okalajgcej miejsce zawatu.

Recenzenci sg zgodni co do waznoéci podejmowanego przez Habilitanta tematu i spdjnosci
przedstawionego przez Niego cyklu publikacji jako osiagniecic naukowe.

Prof. Tomasz Trojanowski stwierdza: ,Na wyrdznienie zastuguje starannie przemyslana
sekwencja badar wyjasniajgca krok po kroku mechanizmy zjawiska decydujgce o uszkodzeniu
mézgu w wyniku niedokrwienia i zastosowanie zaawansowanych metod badawczych,
pozwalajgcych na jednoznaczne wytlumaczenie mechanizméw molekularnych stanowigcych
podloze wykazywanych zjawisk klinicznych obserwowanych po zastosowaniu hiperbarycznej
tlenoterapii w réznych formach niedokrwienia mozgu.” i dalej: ..Wyniki tych badan wskazujg
nowe kierunki mozliwosci leczenia chorych po niedokrwiennym udarze mozgu, co ma wielkie
znaczenie kliniczne i spoleczne.”

Prof. Radzistaw Kordek przychyla si¢ do tej opinii piszac: ,Tematyka tego osiggnigcia jest
niezwykle interesujqca, gtownie za sprawg mozliwych utylitarnych zastosowan.”

Dr hab. Twona Kurkowska-Jastrzgbska rowniez wskazuje na potencjalne mozliwosci
klinicznego zastosowania terapii tlenem hiperbarycznym piszac: ,, ... badania dr Ostrowskiego
sq nie tlko poznawczo ciekawe, ale posiadajq aspekt praklyczny, stwarzajgcy podstawy
wykorzystania HBO (lerapia tlenem hiperbarycznym) w  klinice.” Dalej stwierdzajac:
Wszystkie prezentowane badania sq niewgtpliwie nowatorskie i przynoszq efekty praktyczne”.
Podsumowujac wyniki przedstawione w cyklu publikacji, prof. Tomasz Trojanowski stwierdza

,....omawiany cykl prac stanowi bardzo donioslte osiggnigcie badawcze.”

DZIALALNOSC DYDAKTYCZNA I ORGANIZACYJNA

Habilitant w latach 206-2011 byl wykonawcg 4 grantéw przyznanych przez National
Institute of Neurological Disorders and Stroke. Ponadto, w latach 2011-2012, w okresie stazu
podoktorskiego na Uniwersytecie Loma Lindy w Kaliforni, dr. Ostrowski wspotkierowat
grantem przyznanym w ramach migdzywydziatowego konkursu na wspomnianym

Uniwersytecie.



Zaréwno dr hab. Kurkowska-Jastrzebska, jak i prof. Trojanowski podkreslajg szczegllne
zaangazowanie Iabilitanta W recenzowanie publikacji naukowych w redakcjach
renomowanych czasopism z listy filadelfijskiej (m. in. w Brain Research, Neuropharmacology,
Neuroscience) oraz recenzowanie migdzynarodowych wnioskéw grantowych. Habilitant jest
czlonkiem komitetéw redakcyjnych: Medical Gas Research oraz BioMed Central, od 2010 r.
Translational Strokc Research. Dr. Ostrowski jest takze czlonkiem Stowarzyszenia
Neuropatologéw Polskich i byl delegatem wybranym na Zjazd Okregowej Izby Lekarskiej w
Warszawie.
Habilitant wielokrotnie (59) aktywnie prezentowat doniesienia zjazdowe na konferencjach
mi¢dzynarodowych.
W czasic stazu zagranicznego na Uniwersytecic Loma Lindy w Kaliforni, dziatalnos¢
dydaktyczna dr Ostrowskiego byla zwigzana ze sprawowanicm opieki naukowej w czasie
wakacyjnych praktyk studenckich. Do dorobku dydaktycznego nalezy zaliczy¢ takze
organizowanie i wspolprowadzenie seminariow dla doktorantéw i rezydentoéw Uniwersytetu
Loma Linda oraz szkolenia i wyklady dla pracownikow naukowych tego Uniwersytetu.
W chwili obecnej Habilitant sprawuje opicke naukowa w charakterze promotora pomocniczego
w ramach studiow doktoranckich w macierzystym Instytucie.

Dr hab. Iwona Kurkowska-Jastrzebska podsumowujac pracg dydaktyczng i
organizacyjng Habilitanta twierdzi: " mozna uzna¢ dzialalno$é dydaktyczng habilitanta za

dobrq i wystarczajgeq ".
WNIOSEK KONCOWY

We wnioskach koncowych Recenzenci sa zgodni co do wysokiej wartosci
dotychczasowych osiagnie¢ Habilitanta i z pelnym przekonaniem wnioskuja o dopuszczenie dr
n. med. Roberta Pawta Ostrowskiego do dalszych etapow postgpowania habilitacyjnego.

Podsumowujac catoksztalt dziatalnosci naukowej dr n. med. Roberta Ostrowskiego
prof. Trojanowski pisze: " Przeglqd caloksztaltu dorobku naukowego i zawodowego dr. n. med.
Roberta Pawla Ostrowskiego potwierdza, ze wykazuje On stalq pasje poznawczq, posiadl
umiejetnosé prowadzenia zaawansowanych badan naukowych i ich przedstawiania, zaréwno
w formie pisemnej jak i prezentacji zjazdowych. Jego prace, w lym osiggnigcie odpowiadajgce
rozprawie habilitacyjnej stanowiq dorobek poszerzajgcy znacznie wiedze w zakresie
patofizjologii mézgu, glownie zjawisk zwigzanych z uszkodzeniem mozgu w przebiegu zaburzen

krqzenia krwi i wyjasniania mechanizméw molekularnych stanowigeych ich podloze. Wyniki
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dociekan naukowych habilitanta majg istotne znaczenie dla zasobéw wiedzy i praktyki
klinicznej.” Prof. Radzistaw Kordek podsumowuje: .,...dorobek naukowy dr Roberta
Ostrowskiego jest obfity i wartosciowy. Badania sq nowatorskie i interesujgce, wnoszgc nowe
obserwacje.”

Dr hab. Iwona Kurkowska-Jastrzebska rowniez stwierdza ze: "... dr Robert Ostrowski
spelnia wszystkie formalne i tradycyjne wymogi stawiane osobom ubiegajgcym sie o tytul
doktora habilitowanego. Calosciowy dorobek naukowy wskazuje, ze jest on bardzo aktywnym
naukowcem zaangazowanym przede wszystkim w badanie mechanizmow neuroprotekcji. Na
podkreslenie zasluguje bardzo duza liczba publikacji zaréwno przedstawiajgcych oryginalne
doniesienia naukowe jak réwniez monografii i prac przegladowych przedstawiajgcych synteze

rozwazanych zagadnien. "

Recenzenci, po zapoznaniu sig z catoscig dokumentéw dostarczonej przez Habilitanta
dokumentacji zwigzanej z jego dorobkiem naukowym i dydaktycznym, zgodnie uznali, Ze dr n.
med. Robert Pawet Ostrowski spetnia wszystkic wymagania stawiane kandydatom do stopnia
doktora habilitowanego i wnioskujg o dopuszczenie dr n. med. Roberta Pawta Ostrowskiego do
dalszych etapéw postgpowania habilitacyjnego.

Po zapoznaniu si¢ z otrzymanymi materiatami oraz wszystkimi opiniami, cztonkowie
Komisji Habilitacyjnej stwicrdzaja, ze dr n. med. Robert Pawet Ostrowski spetnit kolejny
warunek realizacji postgpowania habilitacyjnego, okreslony w ustawic o stopniach i tytulach
naukowych, jakim jest pozytywna ocena Jego dotychczasowego dorobku naukowego i
przediozonego do recenzji cyklu publikacji.

Komisja Habilitacyjna przedstawia Radzie Naukowej Instytutu Medycyny
Doswiadczalnej i Klinicznej im. M. Mossakowskiego PAN w Warszawie podjeta Jednogtosnie
w glosowaniu jawnym Uchwale, zawicrajaca opinie w sprawie nadania dr n. med. Robertowi

Pawtowi Ostrowskiemu stopnia doktora habilitowanego w dyscyplinie medycyna.



Przewodniczacy Komisji Habilitacyjnej Sekretarz Komisji Habilitacyjne)
prof. dr hab. med. Wojciech Kozlowski dr hab. Magdalena Zielinska

Recenzenci:

Cztonkowie Komisji:
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prof. dr hab. med. Radzistaw Kordek- Katedra Onkologii i
Zaktad Patologii, Uniwersytet Medyczny w Lodzi

.................................................

dr hab. med. Iwona Kurkowska-Jastrzebska- II Klinika

Neurologiczna, Instytut Psychiatrii i Neurologii w Warszawie

prof. dr hab. n. med. Tomasz Trojanowski- Klinika
Neurochirurgii i Neurochirurgii Dziecigcej, Uniwersytet

Medyczny w Lublinie

prof. dr hab. med. Wojciech Biernat- Katedra i Zaktad

Patomorfologii, Gdanski Uniwersytet Medyczny
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prof. dr hab. n. med. Barbara Zablocka- Pracownia Biologii
Molekularnej, Instytut Medycyny Doswiadczalnej i Klinicznej
im. M. Mossakowskiego PAN

..............................................

Warszawa, dnia 9 marca 2016 r.



