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ACADEMIA: Stworzyta pani osrodek badan nad
fibryna - biatkiem wytracajacym sie z osocza
podczas procesu krzepniecia krwi i stanowigcym
podstawowa czes¢ zakrzepu. W jakim stopniu
pani badania moga przyczynic¢ sie do zrozumienia
przyczyn groznych manifestacji zaburzen
krzepniecia i optymalizacji ich leczenia?

ANETTA UNDAS: Wiekszos¢ mojego dorobku na-
ukowego dotyczy patofizjologii najczestszych przy-
czyn chorobowosci i $miertelnosci w krajach rozwi-
nietych, to jest zakrzepowo-zatorowych powiktan
choréb uktadu sercowo-naczyniowego. W szcze-
golnosci zawalu serca, udaru mézgu, zatoru tetnicy
plucnej, a takze zakrzepicy zylnej w réznych lokali-
zacjach, ktora dotyczy od jednej do trzech na tysiac
dorostych. Moje badania s dobrym przyktadem te-
matyki interdyscyplinarnej mieszczacej si¢ na styku
badan klinicznych i nauk podstawowych. W ciagu
ostatnich dziesieciu lat gtbwnym tematem moich za-
interesowan stala sie fibryna, czyli wléknik - konco-
wy produkt uktadu krzepniecia krwi, powstajacy z fi-
brynogenu w reakeji katalizowanej przez trombine.
Badam, jakie czynniki decydujg o tym, ze struktura
sieci fibryny i w konsekwencji jej wlasciwosci mecha-
niczne i czynno$¢, zwlaszcza podatno$é na enzyma-
tyczng degradacje, sg tak zréznicowane wérédd ludzi.
Jeden czlowiek tworzy zakrzepy zawierajace zbite,
cienkie wtokna fibryny, miedzy ktérymi z trudem
przemieszczaja sie biatka uktadu fibrynolizy i trudno
jest je rozpuscié, by utatwi¢ utrzymanie lub sprawne
przywrdcenie droznosci naczynia. Inny cztowiek wy-
kazuje sktonno$¢ do tworzenia sieci fibryny, w kto-
rych wldkien jest stosunkowo niewiele - przypomi-
najg poplatane nici - i tatwo poddaja sie dziataniu
silnych endogennych oraz podawanych z zewnatrz
enzymow litycznych. Czasem struktura fibryny wy-
kazuje bardzo nieregularng budowe ze skupiskami
zbitych witokien, miedzy ktorymi sie¢ staje si¢ luzna
i podatna na rozpuszczenie. Procesy determinuja-
ce te heterogennos¢ sg czesciowo uwarunkowane
genetycznie, a cze$ciowo wynikajg z przejsciowych
czynnikow. Na przyklad proces zapalny lub pale-
nie papierosoéw czyni sie¢ fibryny zbita i oporng na
lize, co jak juz wiemy, oznacza zwigkszone ryzyko
zawalu serca, udaru niedokrwiennego mézgu oraz
nawrotow zakrzepow i zatorow w ukladzie zylnym,
a takze - jak wskazuja moje ostatnie badania opubli-
kowane w ,,Stroke” - tak zbita struktura zmniejsza
skuteczno$¢ stosowanego leczenia przeciwkrzepli-
wego, przynajmniej wérod chorych z migotaniem
przedsionkéw. To choroba prowadzaca do najgorzej
rokujacych udaréw moézgu z nawet dwudziestopie-
cioprocentowym ryzykiem zgonu w ciagu 30 dni od
wystapienia. Wcigz nieznane sg mechanizmy regulu-
jace strukture sieci fibryny, wcigz jeszcze jest duzo do
odkrycia. Swoiste leki modyfikujace fibryne sg obec-
nie w trakcie badan i budzg duze nadzieje.
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Wptyw lekéw obnizajacych stezenie cholesterolu
na krzepniecie krwi prezentowaty artykuty

w ,,Circulation”, ,,Blood” i , Arterioscler Thromb
Vasc Biology”, ktérych byta pani pierwsza
autorka. Czy te dziatania lekéw moga zapobiegac
zawatom serca, udarom mézgu czy zakrzepicy
zylnej? Czy dieta, na przyktad srédziemnomorska,
moze oddziatywaé podobnie?

Niewatpliwie najwiekszym moim osiggnieciem,
zwlaszcza oceniajgc liczbe cytowan artykulow, jest
odkrycie, ze uludzi podawanie lekéw silnie obni-
zajacych stezenie cholesterolu, zwanych statynami
- inhibitoréw reduktazy 3-hydroksy-3-metylogluta-
rylokoenzymu A - wywiera liczne dziatania na kil-
ku etapach prowadzacych do produkgji trombiny
i powstawania fibryny, czyli wléknika, najwazniej-
szego objetosciowo sktadnika wiekszo$ci zakrzepow
w naczyniach. Wystarczajg trzy dawki tych lekow,
typowo zapisywane pacjentom ze stabilng chorobg
naczyn na podlozu miazdzycy, aby zaobserwowa¢
w ich krwi 20-30-procentowy spadek szybkosci reak-
¢ji sprzyjajacych powstawaniu trombiny, najwazniej-
szego enzymu krzepniecia, a jednoczesnie oslabie-
niu ulegaja mechanizmy przeciwkrzepliwe, glownie
poprzez uklad biatka C, co najwyrazniej wida¢ tam,
gdzie trzeba, czyli w naczyniach w modelach miej-
scowego uszkodzenia $ciany. To naturalny bodziec
do aktywacji hemostazy. Dzialania ,,antykoagulacyj-
ne” statyn nie wigzg sie ze stopniem redukcji stezenia
cholesterolu. Sg z tym najwazniejszym dzialaniem
statyn stabo powigzane. Od ponad 15 lat postulowa-
no, by statyny stanowily dobrg opcje terapeutyczng
nie tylko w zawale serca i udarze mézgu, w ktérych
skuteczno$¢ kliniczna tych lekéw dobrze koreluje ze
spadkiem stezenia cholesterolu, ale takze w zapobie-
ganiu pierwszym i kolejnym epizodom zakrzepicy
zylnej i - lub - zatorowosci ptucnej. Jednak dane
potwierdzajace stusznos¢ tej hipotezy byly przez
kilka lat dalekie od przekonujgcych. Wyniki bada-
nia JUPITER ogloszone w 2009 r. wsparly mocno
zwolennikéw koncepgji klinicznie istotnych efektow
stosowania statyn, pokazujac redukcje o okoto 20%
wystepowania zakrzepicy zylnej po dwdch latach
przyjmowania jednego z takich lekdw, rozuwastaty-
ny, zapewniajac drugg mlodo$¢ i kolejne cytowania
moim artykulom o statynach z lat 2001-2005. Cier-
pliwo$¢ w nauce oplaca sie.

Kilka artykutéw poswiecita pani zmianom

w uktadzie krzepniecia w chorobach
autoimmunologicznych, takich jak reumatoidalne
zapalenie stawow, ktérych czestos¢
wystepowania w populacji ogoélnej rosnie.

Czy te zmiany moga miec znaczenie kliniczne?
Wigkszos$¢ choréb autoimmunologicznych, przede
wszystkim te reumatyczne, w tym poza reumato-
idalnym zapaleniem stawéw — RZS - toczen rumie-
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niowaty uogoélniony czy twardzina uktadowa, cha-
rakteryzuje tendencja do wystepowania incydentow
zakrzepowo-zatorowych, zwlaszcza w ukladzie tetni-
czym. Mechanizmy, jak to zwykle czytamy w artyku-
fach na taki temat, sg albo niejasne, albo stabo pozna-
ne. M6j drobny wklad w tej dziedzinie to wykazanie,
ze u chorych na RZS proces zapalny zwigksza synteze
i aktywnos¢ czynnikow prozakrzepowych, zwlaszcza
czynnika VIII, nasilajac generacje trombiny we krwi,
co sprzyja zakrzepicy. Ponadto odnosénie do RZS jako
pierwsi opisaliSmy nieprawidlowe, zbite sieci fibry-
ny slabo rozpuszczajace sie nawet przy znacznych
stezeniach enzymow fibrynolitycznych. Dzi$ wiemy,
ze tylko stlumienie procesu zapalnego w tych cho-
robach moze poprawi¢ rownowage hemostatyczna,
zmniejszajac ryzyko incydentéw zakrzepowo-zato-
rowych. Te dane dostarczaja dodatkowych argumen-
tow wspierajacych koncepcje silnych i ,,niebezpiecz-
nych zwigzkéw” miedzy zapaleniem i krzepnieciem,
nie tyko w chorobach reumatycznych.

Jaki projekt NCN pani obecnie realizuje?

M¢j grant ma na celu wyjasnienie mechanizméw pro-
zakrzepowych wlasciwosci sieci fibrynowej u chorych
z ostrym zatorem tetnicy. To choroba czesta, zabijaja-
ca okolo 10% chorych - a nawet wiecej w przypadku
pacjentow bedacych w podesztym wieku - w ciggu 30
dni. Przyktad zgonu uprzednio zdrowej, wysportowa-
nej Kamili Skolimowskiej w 27. roku zycia z powodu
zatoru tetnicy ptucnej dobrze ilustruje zlowieszcza
sile tej czasem podstepnie rozwijajacej si¢ choroby.
Warto jednak podkresli¢, ze zatorowoéci plucnej, tak
jak zakrzepicy zylnej jednak mozna zapobiega¢ i sku-
tecznie jg leczy¢ w wigkszosci przypadkow. Jednak
zator tetnicy plucnej wcigz ukrywa wiele tajemnic.
Wiekszo$¢ materiatu zamykajacego $wiatto réznego
kalibru tetnic ptucnych stanowi wlasnie fibryna opla-
tajaca krwinki czerwone. Zatem scharakteryzowanie
struktury i czynnoéci sieci fibrynowej w tej choro-
bie i ich zmian w czasie leczenia przeciwkrzepliwego
w pierwszych godzinach od rozpoznania moze pomoc
zidentyfikowa¢ chorych, ktdrzy zadowalajaco odpo-
wiedzg na standardowe leczenie, i tych, ktorzy moga
wymaga¢ innego postepowania. Nie wiadomo, czy
odlegte rokowanie oraz pdzniejsze powiktania mogg
zaleze¢ od tego, jakie sg wyjsciowo whasciwosci fibryny
w ostrym zatorze plucnym, a jakie po 24 godzinach
leczenia réznymi lekami przeciwkrzepliwymi. Chcia-
tabym, by moj projekt wyjasnit te kwestie. Chociaz
jak zwykle jestem $wiadoma, ze znalez¢ odpowiedz
to znaczy szukaé dalej i stawia¢ kolejne pytania. To
w nauce lubie najbardziej — bezkres nieznanego i znaki
zapytania, ktorych liczba roénie wraz z kazdym pyta-
niem, na ktore juz znalezlismy odpowiedz.

Jest pani redaktor naczelng miesiecznika
»Polskie Archiwum Medycyny Wewnetrznej”.
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Jak ocenia pani poziom polskich wydawnictw
naukowych w poréwnaniu z uznanymi

tytutami, jak i tych podobnych do rodzimych,

a publikowanych w krajach sasiednich?

Jestem dumna ze swojego dziecka, jakim jest oficjal-
ny organ Towarzystwa Internistow Polskich wyda-
wany od 1923 r., czyli Polskie Archiwum Medycyny
Wewnetrznej, ktérym kieruje od 2008 r. Od poczat-
ku 2017 r. ten miesiecznik wydawany jest pod nazwa
Polish Archives of Internal Medicine. Czasopismo
to osiggneto duzy sukces, biorac pod uwage pozy-
cje nauki polskiej i polskich uniwersytetow na $wie-
cie, czego wyrazem jest nasz ostatni Impact Factor
za rok 2016 wynoszacy 2,309, co daje nam pozycje
lidera wsrdd polskich i srodkowoeuropejskich cza-
sopism klinicznych. Bedac przez szeé¢ lat cztonkiem
ministerialnej komisji ds. upowszechniania nauki,
odpowiedzialnej za dofinansowanie czasopism na-
ukowych, bytam absolutnie zaskoczona, widzac, ile
setek czasopism kazdego roku otrzymuje wsparcie
z publicznych pieniedzy. Ogromna wiekszos$¢ z nich
o kilkunasto- lub kilkudziesiecioletniej historii nadal
byta gleboko ,,zakonspirowanymi” periodykami zna-
nymi malutkiej grupie sympatykow, bez pomystu,
jak przebi¢ sie ze swoimi artykutami do szerszego
kregu odbiorcéw. Liczba czasopism z Impact Fac-
tor wérod polskich periodykow roénie, ale wolno
i na pewno jeszcze wolniej roé$nie ich Impact Factor,
z trudem pokonujgc relatywnie wysoki prog Impact
Factor réwny 2. Przyczyn tego jest wiele, ale przykiad
mojego czasopisma pokazuje, ze narzekanie na nie-
dofinansowanie i poziom nauki polskiej jako podsta-
wowa przyczyne tego stanu to zbytnie uproszczenie
i staba wymowka. Moja diagnoza jest nastepujaca.
Budowanie pozycji czasopisma, jak i o$rodkéw na-
ukowych, jest wszedzie oparte na jednej i w grun-
cie rzeczy prostej zasadzie, to jest zasadzie dosko-
nalosci naukowej. To ona powinna by¢ pierwszym
i jedynym przykazaniem redakcyjnej pracy. Artykut
powinien zatem by¢ przede wszystkim obiektywnie
oceniony przez redaktora. Tylko ten zawierajacy no-
we i wazne spostrzezenia powinien by¢ poddany re-
cenzji z udziatem zagranicznych ekspertow i w ciggu
$rednio do 28 dni odestany autorowi do poprawy lub
z recenzjami uzasadniajacymi jego odrzucenie. Bez
wzgledu na osobe autora i osrodki, z ktorych artyku-
ty pochodza, bez zadnych wyjatkéw. Musi temu to-
warzyszy¢ sporo pasji i poczucia misji - ze bierze si¢
udzial w czym$ waznym, wartym wysitku. W sierp-
niu 2017 r. dr A. Hill, redaktor naczelny tygodnika
»Circulation”, uwazanego za najlepsze czasopismo
kardiologiczne na $wiecie, napisal w swoim artykule
wstepnym, ze byt nawet nazywany ,,masowym mor-
derca” przez rozgoryczonych autoréw artykutow,
ktére nie zyskaly uznania w oczach recenzentéw,
gdyz ich zdaniem wazne zagadnienie kliniczne nie
sktonito go do akceptacji pewnego manuskryptu.



PROF. DR HAB.

Tego jeszcze nie uslyszatam, ale grozby i pretensje
to chleb powszedni i trzeba na to by¢ przygotowa-
nym. Budujac i wcigz wzmacniajac pozycje czasopi-
sma, ksztaltuje sie do pewnego stopnia srodowisko
naukowe, przyszlych i bytych autoréw, sugerujac,
jak poprawi¢ artykul, jak przyja¢ krytyke, a uwagi
potraktowa¢ jako cenne wskazowki na przysziosé.
Gleboko wierze, ze wiele czasopism moze poprawi¢
SWO0ja pozycje wraz ze zmiang polityki wspierania
czasopism w MNiSW, skierowanej teraz na jakos§¢
wspierania najlepszych, mogacych wejs¢ do przynaj-
mniej drugiej ligi naukowych periodykéw w poszcze-
golnych dziedzinach, i zaprzestaniem marnowania
pieniedzy na stabych, ktorzy od lat nie majg nawet
ambicji wej$¢ do uznanych, miedzynarodwych baz
czasopism.

Jakie cechy charakteru powinien miec
naukowiec, by odnies¢ sukces w swojej
dziedzinie?

Z kazdym rokiem pracy narasta we mnie przeko-
nanie, Ze nie mozna osiaggna¢ sukcesu w pracy na-
ukowej bez wytrwatosci. Ona jest najwazniejsza. Jest
w gléwnej mierze wrodzona cechg inie da sie jej
nauczy¢. To wytrwalo$¢ nie pozwala si¢ zniecheci¢
przy niespojnych wynikach doswiadczen, negatyw-
nych recenzjach artykutéw, odrzucaniu wnioskow
grantowych, brakach kadrowych i niemal wszech-
mocnej biurokracji wydtuzajacej wiekszo$¢ dziatan
badawczych do granic trudno wyobrazalnych na
poczatku. Wytrwalo$ci towarzyszy zazwyczaj nie-
zwykle przydatna odporno$¢ na porazki i krytyke,
nierzadko zlosliwg czy wrecz obrazliwg. Odporno$é
badacza powinna by¢ réwna tej wykazywanej przez
rasowych politykow. Nasza karawana idzie dalej, bo
cel, idea, w ktdra wierzymy, daje te site, ktora wcigz
nas wzmacnia. Zawsze niezawodna jest pasja ba-
dawcza i niepohamowana ciekawo$¢. Prawdziwy
badacz wie, ze wszystko, co planuje, opisuje, przed-
stawia w projekcie lub artykule, nie jest perfekcyj-
ne, ale to ta wytrwalo$¢ wraz z zawsze nienasycong
pasja poznawania nieznanego kaze walczy¢ o swoje
idee. Mozna je modyfikowa¢ z niezbedng dawka po-
kory wobec konstruktywnej krytyki, ale wytrwato$¢
obroni rdzen koncepcji, ten nasz okruch tworzenia,
glos w naukowej dyskusji, ktorym pragniemy sie¢ po-
dzieli¢ z innymi badaczami. Jednak bycie naukow-
cem ma w sobie rado$¢ tworzenia hipotez, rados¢
zauwazania nieoczywistych zwigzkow, mozliwosci
dotad umykajgcych innym bystrym kolegom, rados¢
swoistej przygody, w ktorej badacz niczym stawni
XIX-wieczni podrdznicy okresla kierunek wyprawy,
sposob dotarcia do celu i w koricu ten sam cel z pra-
wem zmiany trasy, gdy inny cel okaze sie bardziej
intrygujacy i wart wysitku. Nauka to tez, moim zda-
niem, co$ dla niespokojnych duchéw i watpigcych
Tomaszow, ktérzy wiele czasu i wysitku gotowi sg
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wlozy¢ w to, aby sprawdzi¢, dlaczego dzieje sie tak,
a nie inaczej i czy nie mozna tego zmieni¢. Praca na-
ukowca to w gruncie rzeczy fun, to oczekiwanie na
wynik, rados¢ udanego eksperymentu i rozczarowa-
nie, ktdre zaraz pasja ukoi, podsuwajac ustuznie ko-
lejny pomyst, moze nawet lepszy niz ten poprzedni,
ktory w koncu nie byl taki genialny, jak si¢ nad nim
ponownie zastanowic... i tak dalej, do kolejnego wy-
niku. Ciagle wyzwania, zadania - to jest nauka.

Naktady na nauke w Polsce sa od lat bardzo
niskie, wciaz ponizej 1% PKB, co sytuuje nas

w ogonie Europy. Jak dokonywac waznych
odkry¢ w takich warunkach?

W Polsce, w ktorej mimo istotnej poprawy - vide
srodki przeznaczane na granty NCN w ostatnich
trzech latach - na nauke z budzetu przeznacza si¢
mniej niz na przyktad w USA dostaje Stanford Uni-
versity, zajmujacy 2. pozycje w rankingu szanghaj-
skim, praca uczonego ma w sobie co$ heroicznego.
Jednak wytrwalos¢ wraz z pasja razem moga wie-
le. Skromne $rodki uczg dobrego gospodarowania
nimi i stawiania na mlodych, bo to do nich nale-
zy przyszto$¢ nauki polskiej. Wsparcie wynikajace
z doswiadczen z wyjazdow, stypendiéw zagranicz-
nych i czesto nawigzywanej dzieki nim dlugotrwa-
tej wspolpracy z zagranicznymi naukowcami ma
fundamentalne znaczenie. Bycie naukowcem zatem
jest w swej istocie elitarne i uczelnie oraz centralne
finansowanie powinny to zauwazy¢ i instytucjonal-
nie wspiera¢, dostrzegajac najlepszych, cenic ich.
Sprawiedliwo$¢ w nauce to wlasnie przetrwanie naj-
lepszych, rozkwit najlepszych, otwartych na nowe
pomysly, technologie, kontakty z lepszymi od siebie
w doceniajgcym ich srodkowisku najlepszych osrod-
kow. Czgsto w takiej czy innej formie slysze pyta-
nie, po co sie tak staram, gdy zawod lekarza wsparty
dochodami w komercyjnych badaniach klinicznych
zapewni¢ moze znacznie wieksze dochody niz pensja
profesora uniwersyteckiego i granty naukowe. Jak
wyjasni¢ co$, co umyka racjonalnej, powszechnie
zrozumiatej motywacji wiekszo$ci pracownikow? Jak
wyjasni¢ ciekawos¢, ktora nie pozwala przestaé by¢
uczonym? I jeszcze jedno zdanie, ktdre lubie przy-
taczaé za prof. Markiem Naruszewiczem, wybitnym
naukowcem z dziedziny farmacji: ,,Praca naukowca
w Polsce ma wymiar patriotyczny”. Polska afiliacja
w artykutach, ukazujacych sie w czasopismach z wy-
sokim Impact Factor - zwlaszcza gdy badanie, kto-
rego ten artykut jest udokumentowaniem, powstata
i zostata wykonana w polskim o$rodku - jest zazna-
czeniem obecnosci Polski w nauce. Naszym malym
wkiadem w polska sprawe.
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