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Ocena ogélnej wiedzy teoretycznej kandydatki

Rozprawa doktorska prezentuje ogdlng wiedze teoretyczng kandydatki w dyscyplinie
medycyna w specjalnosci alergia (szczeg6lnie alergie IgE-zalezne) oraz gastroenterologia
(zwlaszcza odnosnie celiakii). Przypominajac definicje alergii (w tym pokarmowej)
doktorantka wymienita Jako naturalne dwa kluczowe mechanizmy: IgE zalezny i komérkowy,
zwracajgc uwage takze na mozliwe ich wspotwystepowanie, co natychmiast plasuje podjete
badania na wysokiej pozycji, gdyz wielu badaczy skupia si¢ nadal wytacznie na zaleznogci
atopowej, IgE-zaleznej. Alergia — swoista reakcja nadwrazliwodci przebiegajgca z udziatem
mechanizméw immunologicznych w odpowiedzi na powtérmy kontakt z alergenem. Na str.
21 doktorantka pisze- cytuje: ,Reakcje alergiczne Ypu I mogq przebiegaé z udzialem
immunoglobuliny E (IgE), np. alergia atopowa lub z udziatem mechanizmow niezaleznych od
IGE — alergia nieatopowa (przeciwciata innych klas, komérek zapalnych). ” A moze takze

hapteny i reakcje typu IV, skoro w drugim zdaniu byly reakcje typu I? Wszak komérki
zapalne biorg udziat w kilku mechanizmach wg Gella i Coombsa (KB).

Dowodem na biegly orientacje w aktualnym poziomie wiedzy w alergologii stanowi
informacja ze strony 28 o tym, Ze istniejg 2 prace wykluczajace i jednoczesnie 4 prace
wskazujace na mozliwosé wspotwystgpowania celiakii i alergii. Podobne znaczenie w ocenie
ma niepozorny cytat ze strony 24 wskazujacy na mozliwe przenikanie i oddzialywanie
alergenow zaréwno w drogach oddechowych jak i blonie $luzowe;j przewodu pokarmowego

czy skorze. Podobnie oceniam znajomosé¢ zagadnienia tzw. rozprzestrzeniania
molekularnego (strona 25).

Na stronie 22 i 23 zostala przedstawiona epidemiologia astmy, w ktorej doktorantka
niechcaey sugeruje -w mojej ocenie oczywiscie, ze choroba ta wygasa od roku 1997. Czy aby
na pewno spadek zachorowania wyglada tak, jak Pani podata za literatura: 1997= ponad 20%-
w niektérych krajach- wg ISSAC, 2008 = 9-] 1% wg ECAP w Polsce, 2018 = 9,1 % w grupie



wiekowej siedmiolatkéw oraz = 4,9 % u mlodziezy 16-17 lat w Krakowie -wg Mazur,
Czarnobilska i wsp.). Proszg o wyjasnienie tych 3 pytan na obronie.

Przedmiot rozprawy doktorskiej (zalozZenia i cel pracy)

Przedmiotem rozprawy doktorskiej Izabeli Knyziak-Medrzyckiej sformutowanym w
celu pracy jest rozwiazanie problemu naukowego roli diagnostyki molekularnej u dzieci w
Polsce, ze szczegdlnym uwzglednieniem dzieci z celiakig. Stanowi to oryginalne podejscie w
zakresie zastosowania wynikéw wiasnych badan naukowych w sferze diagnostyki, a takze
Ujawnia nowe, wrecz podstawowe aspekty nakladania sie procesdw patologicznych o
przeciwstawnych mechanizmach, w tym przypadku alergii atopowe; oddechowej i choroby
autoimmunologicznej, jaka jest celiakia. Podnosi to wage podjete; tematyki do poziomu
zblizonego do badan podstawowych, a niektére wykryte zaleznosci do rangi odkryé
naukowych.

Ocena metodyk. Dobér zastosowanych metod badawczych: doktorantka szczegolowo
i trafnie opisuje zastosowane metody, podajac odpowiednie zrodta. Nalezy jednoczesnie
stwierdzié, Ze skrupulatna analiza trafnie wybranych i uzytych w pracy metod badawczych,
podobnie jak sumiennej ich realizacji w warunkach realnej codziennosci budzi uznanie dla
samej doktorantki, jak i do zespotu promotorek oraz osrodkow badawczych w ktérych
wykonano zaplanowane procedury i ich opracowania, Metody statystyczne zastosowane w
pracy ijej skladowych sg wzorowe.

Opis i oméwienie wynikéw badan z dyskusjg

Zamieszczone w rozdziale »Wykaz publikacji stanowigcych rozprawe doktorskg”
liczne tabele sg poprawne, dobrze skomentowane i logicznie ujete. Dyskusja jest
wyczerpujgea i zwigzla, Kilka drobnych zastrzezefi zauwazonych przez recenzenta:

Cytat ze strony 14: ,, Wér6d najezestszych 10 alergenéw uczulajgcych dzieci z CD
znalazlo si¢ 7 alergenéw wziewnych i 2 alergeny pokarmowe.” Recenzent dodat 7 do 2
uzyskat 9, a nie 10. Ten oczywisty blad ,,cyferkowy” wyja$niono na nastepnej stronie, gdzie
ten dziesigty alergen byt pokarmowy (orzech laskowy, jabtko, orzech arachidowy). W tym
miejscu kolejne wyrazy uznania dla wiedzy i umiejetnosei doktorantki, Mianowicie
prawidlowo zalicza ona wykryte w wymienionych zrodlach pokarmowych faktycznie
uczulajagce molekuly Cor a 1,Mal d 1iArah 8 jako nalezace do podrodziny PR-10, czyli
kluczowej w Polsce grupy alergenéw powietrzno-pochodnych. Cytaty strona 15:
»Przeprowadzone badania pokazaty, ze: 1. Profil uczulenia oparty na oznaczeniach sIgE
wobec ekstraktéw i molekut alergenowych ze szczegOlnym uwzglednieniem alergenow
pokarmowych wielkiej 6semki u dzieci w Polsce réznit sie¢ w poréwnaniu do mnych krajow”,
Zdaniem recenzenta (KB) wskazane wczesniej w tekscie Tozprawy przykiady ilustrujg z czego
to prawdopodobnie wynika- tzn., z rdznego narazenia na okreslone alergeny powietrzno-
pochodne (Bet v 1) czy inne nawykow zywieniowe danych populacji. ,,5. Prawie potowa
dzieci z nowo rozpoznang CD byta uczulona na minimum Jeden alergen, przy czym nie
stwierdzono u nich uczulenia na alergeny zb6z zawierajacych gluten.” Zdaniem recenzenta
KB warto doda¢, ze w odréznieniu od skapej literatury ten fragment badah ma cechy waznego
odkrycia naukowego. Praktyczne zastosowanie uzyskanych wynikéw bedzie polegac na
wdrozeniu diagnostyki alergologicznej w przypadkach celiakii trudnych obecnie do leczenia z
powodu nicrozpoznanej alergii atopowej naktadajacej sie na chorobg podstawowa.



Ocena wnioskow Analiza przedstawionych przez doktorantke celéw podjetych badan,
zastosowanych metodyk oraz uzyskanych wynikow w polgczeniu z wnioskami wykazuje
nieznaczng niespdjnos¢. Na przyklad: brak w zalozeniach pracy zamiaru porownania z
danymi pi$miennictwa ¢wiatowego, a jednoczesnie znajdujemy to w pierwszym gléwnym
wniosku rozprawy. Z drugiej strony w celu pierwszym jest zamiar ocenienie wynikéw IgE dla
molekut w réznych grupach wiekowych, lecz ten zamiar, cho¢ §wietnie zrealizowany i
opisany w oméwieniu wynikéw, nie trafit do wniosku koncowego. Nieco brakuje
podkreslenia krzyzowej roli wykrytych homologéw Bet v 1 zar6wno w pokarmach jak i w
pylku brzozy. Warto tu dodaé, ze piémiennictwo potwierdza kluczows role np. Bet v 1, jako
termolabilnego alergenu wspélnego dla pylku brzozy, leszczyny oraz wielu surowych
owocow, orzechow, a nawet zi6t i warzyw. Dodam, 7e w pracach stanowigcych trzon
rozprawy znajduje sig tabela wskazujgca na fakt, ze Bet v 1 jest -po molekutach traw-
najezesciej wykrywanym panalergenem w tedcie ALEX 2. Ten wazny z mojego punktu
widzenia wynik nie zostat wystarczajaco podkreslony w koncowych rezultatach badan.

Forma rozprawy doktorskiej

Rozprawg doktorska stanowi praca pisemna, w postaci zbioru 5 opublikowanych i
Scisle powigzanych tematycznie artykulow naukowych, w tym wyodrebniony udziat w
pracach zbiorowych, kazdorazowo zaopatrzonych w oswiadczenia wspdtautorow zezwalajgce
na uzycie danych w niniejszej rozprawie lekarz Izabeli Knyziak-Mgdrzyckiej. W czgéciach
bedacych samodzielnym opracowaniami doktorantki praca jest napisana poprawnym
jezykiem, zgrabna stylistycznie i gramatycznie. Recenzent odnotowuje ten aspekt z wielka
przyjemnoscig. Oczywiscie takze prace opublikowane charakteryzuje wysoka jako$é
merytoryczna i jezykowa.

PiSmiennictwo

Badania oparto o wysoko punktowane wiasne pozycje zespolowe (laczny IF: 24.3227)
oraz trafnie dobrane pi$miennictwo. A propos literatury wérod 54 prawidlowo dobranych
cytacji znaleziono zdecydowang wigkszo$¢, bowiem 35 pozycji z ostatnich 5 lat (2023 — 2019).
Jedyne drobne dostrzezone przez recenzenta uchybienie to pozycja 5 ze strony 105 cytat:
»Obtulowicz (brak imienia!). Alergologia. PZWL, Warszwa 2017: 67.(literéwka)

Ocena ukladu pracy

Ukdad pracy oparty na opublikowanych, wzorowo wykonanych zespotowych
opracowaniach naukowych, poddanych redakcyjnym ocenom i recenzjom peer review jest
1zadko spotykany i dowodzi wysokiego poziomu osrodka, w ktorym zrealizowano badania
bedgce podstawg rozprawy. Zawartosé wszystkich 5 prac w oryginale oraz logiczne i
wnikliwe komentarze doktorantki wigzace wspomniany cykl prac w docelowa catosé
zastuguja na wysoka oceng i stanowia dowod umiejg¢tnosci samodzielnego rozwiazywania
probleméw naukowych. Do rozprawy doktorskiej dotgczono streszezenie w jezyku
angielskim oraz (z racji jezyka angiclskiego opublikowanych artykutow stanowiacych zrgb
pracy) - polskim.

Podsumowanie

W ocenie recenzenta wyrézni¢ nalezy starannosc i wieloaspektowos¢ opracowania
wynikéw i analiz zebranego materialu. Zebrane w ten sposob dane pozwolity na
sformulowanie ciekawych wnioskéw, zgodnych z zatozeniami i celami pracy, a czeSciowo
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sformufowanych w oparciu o analiz¢ piSmiennictwa. W szczegblnodei nalezy pochwalié
wysoka range przytoczonych artykuléw zbiorowych wykonanych z istotnym udziatem
doktorantki o Icznym IF ponad 24 punkty, a MNISW: 660.

Reasumujac stwierdzam, ze przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska lekarz
Izabeli Knyziak-Me;drzyckiej na stopien doktora nauk medycznych stanowi oryginalne
rozwigzanie przez autorke problemu naukowego (w ramach zespotu badawczego, z nalezytym
precyzyjnym okreéleniem Jej znaczgcego udziatu). Ponadto wykazuje Jej ogdlng wiedze
teoretyczng w danej dyscyplinie naukowej i umiejetnoéé prowadzenia samodzielnej pracy
naukowej. W mojej ocenie spetnia wymagania stawiane tego typu zadaniom i pomimo
drobnych usterek opisanych w recenzji, kwalifikuje sie jako podstawa do uzyskania stopnia
doktora medycyny, tym bardziej, ze badania dotyczg niezmiernie aktualnego i mato
poznanego problemu naktadania sie mechanizméw alergii atopowej i autoagres;ji (celiakia)
jako potencjalnej przyczyny trudnosci diagnostycznych i terapeutycznych. Powiazane
tematycznie artykuly stanowigce trzon rozprawy zawierajg cechy odkrycia naukowego w
postaci udowodnienie cech alergii atopowej wziewnej, a nie tylko pokarmowej, w celiakii,
Wnosza przez to okreslony wkiad do nauki i dowodzg posiadania wiedzy, krytycyzmu i pasji
badawczej ich wspolautorki, a zarazem samodzielnej autorki rozprawy doktorskiej. Lekarz

Izabele Knyziak-Medrzycky charakteryzuje w ocenie recenzenta wysoka umiejetnosé
samodzielnego prowadzenia pracy naukowe;j.

Mam przeto zaszczyt prosi¢ Wysoka Rade Naukowa Instytutu ,,Pomnik-Centrum
Zdrowia Dziecka” w Warszawie o przyjecie mojej pozytywnej recenzji i podjecie dalszych
krokéw w przewodzie lekarz Izabeli Knyziak-Mgdrzyckiej, na podstawie pozytywnej oceny

wszystkich punktdw wynikajacych z wymagan o eSlonych w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca
2028 Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. z 2018 I.p0z.1668 ze zm.).

Whiosek o wyréznienie

Zglaszam wniosek o wyréznienie autorki analizowanej rozprawy lekarz Izabeli
Knyziak-Mgdrzyckiej na podstawie pozytywnej oceny wszystkich punktéw wynikajacych z
wymagan okre$lonych w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2028 Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce (Dz.U. z 2018 I.p0z.1668 ze zm.)
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