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RECENZJA
rozprawy doktorskiej Pani mgr Agaty Anny Cisek
pt: ,,Rola archeonéw metanogennych w nieswoistych
chorobach zapalnych jelit u dzieci”
wykonanej pod kierunkiem prof. dr. hab. n. med. Bozeny Cukrowskiej
i promotora pomocniczego dr hab. n. med. Edyty Szymanskiej

w Instytucie ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka” w Warszawie

Podstawa Recenzji

Podstawe formalna wykonania recenzji stanowi uchwala Rady Naukowej
Instytutu ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka w Warszawie z dnia 24 kwietnia 2024 r.
oraz pismo Zastepcy Dyrektora ds. Naukowych Pana prof. dr hab. n. med. Piotra Sochy
z dnia 10 czerwca 2024 r.

Recenzja sporzadzona zostata na podstawie przedtozonej rozprawy doktorskiej.

Istota i ranga podje¢tego problemu badawczego

Nieswoiste choroby zapalne jelit, obejmujgce chorobe Le$niowskiego-Crohna oraz
wrzodziejgce zapalenie jelita grubego, stanowia wazny, narastajacy problem medyczny
1 wigza sie z konsekwencjamj spolecznymi i ekonomicznymi.

Chociaz na nieswoiste choroby zapalne jelit zachorowa¢ mozna w kazdym wieku, to
jednak szczyt zachorowan najczesciej dotyczg ludzi miodych, a jedna czwarta wystepuje

u dzieci ponizej 10 roku zycia. Szacuje si¢, ze w Europie problem ten moze dotyczy¢
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nawet 3 min ludzi. W Polsce liczba chorych jest szacowana na kilkadziesiat tys. osob
i gwaltownie wzrasta w ostatnich latach.

Przyczyna chor6b nie jest ostatecznie poznana — wiadomo jedynie, ze
o zachorowaniu decydujg uwarunkowania genetyczne, czynniki zwiazane z ukladem
immunologicznym, zaburzenia w sktadzie mikrobioty jelitowej czy niekorzystne warunki
Srodowiskowe.

Biorac powyzsze pod uwage wybér tematu dysertacji uznaje za aktualny
i uzasadniony. Uwazam, Ze podjeta tematyka ma istotne znaczenie z punktu widzenia

nauki i zdrowia publicznego.

Formalna ocena pracy

Rozprawa doktorska mgr Agaty Anny Cisek ma charakter zbioru czterech publikaciji
stanowigcych osiggniecie naukowe oraz monotematycznego komentarza. Podziat
komentarza do cyklu publikacji na rozdzialy jest typowy i obejmuje: wykaz publikacii
wchodzacych w skiad rozprawy doktorskiej, streszezenie w jezyku polskim i angielskim,
stowa kluczowe, wykaz zastosowanych skr6tow, wstep, cel rozprawy, materiaty
i metody, oméwienie wynikow i dyskusja, wnioski, pi$miennictwo, spis tabel i rycin.
Ponadto komentarz zawiera kopie publikacji przekiadanych do oceny i o§wiadczenia
o wkladzie poszczegdlnych autoréw w powstanie publikacii.

Przeglad piSmiennictwa omoéwiony jest na 5 stronach, cel rozprawy na 1 stronie,
materiaty i metody na 4 stronach, a wyniki, dyskusja i wnioski na 5 stronach. Taki uklad
pracy jest prawidlowy i pozwala na klarowne przedstawienia wykonanych
1 analizowanych badan. Nalezy podkreslié, ze strona graficzna komentarza zostala
przygotowana starannie.

Zamieszczone w komentarzu przez Autorke zrodla literaturowe skladajg sie z 54
pozycji i w catosci jest to literatura obcojezyczna. Literatura z ostatnich 10 lat obejmuje
28 pozycji, co stanowi ponad 51%. Aktualno$é cytowane;j literatury nie budzi zastrzezen.

Przedtozony do oceny zbiér czterech recenzowanych publikacji, ktéry stanowi
podstawe do ubiegania si¢ o tytut doktora, to prace opublikowane w latach 2023-2024,
o tacznej wartosci Impact Factor 19,1 i punktow wg MNiSW 390. Wszystkie publikacje
s3 opracowaniami zbiorowymi (od 3 do 5 autoréw), ale we wszystkich czterech pracach

Doktorantka byla pierwszym autorem, a zaangazowanie wlasne w opracowanie
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powyzszych polegal na: opracowaniu koncepcji publikacji, gromadzeniu Zasobow,
pozyskaniu finansowania, przygotowaniu wstepnej i ostatecznej wersji artykuhu,
odpowiedzi na uwagi recenzentéw. Szkoda, ze nie podano procentowego udziatu,
jednakze z przedstawionego opisu mozna stwierdzié znaczacy wkiad Doktorantki
W niniejsze prace. Rowniez zataczone o$wiadczenia wspotautoréw nie budza watpliwosci
co do kluczowej roli Doktorantki w publikacjach wchodzacych w sktad rozprawy
doktorskiej.

Stwierdzam, Zze praca spelnia wymagania formalne stawiane rozprawom

dysertacyjnym na stopien doktora.

Merytoryczna ocena pracy

Tytut pracy — ,Rola archeonow metanogennych w nieswoistych chorobach
zapalnych jelit u dzieci” odzwierciedla jej tres¢, cel i zakres prowadzonych badan.
Jednakze, ze wzgledu na fakt, Ze cz¢$¢ badan zostala przeprowadzona na zwierzgtach
doswiadczalnych zasadne bytoby umieszczenie tej informacji w tytule pracy.

Wstep  literaturowy  (rozdziat 1) stanowi wprowadzenie do zagadnien
podejmowanych w czesci eksperymentalnej i dobre uzasadnienie wyboru tematyki
dysertacji. W pierwszej czesci wstepu Doktorantka dokonata charakterystyki nieswoistej
choroby zapalnej jelit (IBD, Inflammatory Bowel Disease). Kolejna cze$é zostala
poswigcona archeonom metanogennym i ich znaczeniu w patogenezie IBD.
W mojej opinii wprowadzenie do rozprawy stanowi krétkie, ale syntetyczne
wprowadzenie do tematyki rozprawy doktorskiej, a zamieszczony artykut przegladowy
pt. .,The Role of Methanogenic Archaea in Inflammatory Bowel Disease — A Review”
go uzupeinia. Wskazuje to na duza wiedze Autorki oraz gruntowna znajomosé zagadnien
zwigzanych z tematykg pracy doktorskiej.

Cel pracy zostat przedstawiony w rozdziale nr. 2. Gléwny cel pracy zostal okreslony
Jako ocena znaczenia archeonéw metanogennych w nieswoistych chorobach zapalnych
jelit u dzieci. Cel ten zostal rozszerzony o podanie trzech celéw szczegolowych,
tj.. (1) Ustalenie i zoptymalizowanie protokotu analizy ilosciowej archeonéw
metanogennych w probkach katu; (2) Ocena wystgpowania archeonéw metanogennych
w tresci jelitowej i probkach katomoczu kury domowej oraz ocena wplywu czynnikow

srodowiskowych na liczebnos¢ tych drobnoustrojéw w jelitach; (3) Analiza liczebnosci
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archeonéw metanogennych w kale dzieci z IBD w poréwnaniu z dzieémi z grupy
kontrolnej oraz ocena zalezno$ci pomigdzy liczebnoscia tych drobnoustrojéw a typem
1 stopniem aktywnosci choroby oraz wiekiem dzieci. Nie mam zastrzezeh
merytorycznych do sformulowanych celow, ale brakuje mi okreslenia hipotez
badawczych i zakresu badan, ktére moga by¢ konsekwentnie weryfikowane w wyniku
realizacji pracy.

Rozdziat 3 i 4 w dysertacji przedstawia metodologie badan, ktéra zawiera dane
dotyczgce materialéw badawczych, opis eksperymentéw, zastosowanych metod
badawczych i analiz statystycznych. Nie mam zastrzezen merytorycznych do
zastosowanych metod badawczych oraz analiz statystycznych. W tej czesci zabraklo mi
jednak informacji gdzie zostaly przeprowadzone badania na zwierzetach
doswiadczalnych i jaki byl indywidualny udzial Doktorantki w tych badaniach?
Prosze¢ réwniez o uzasadnienie wyboru kury domowej (Gallus gallus domesticus) jako
zwierzecia do$wiadczalnego w przeprowadzonych do$wiadczeniach?

W rozdziale 5 umieszczono kopie czterech prac stanowiacych osiagniecie naukowe.
W mojej opinii ujgte w zbiorze artykuly s powigzane tematycznie.

Wyniki i dyskusja zostaly opisane w rozdziale 6. Kazde zagadnienie badawcze
zostato przedstawione w osobnym podrozdziale co nadaje pracy przejrzystosé i utatwia
jej czytanie. Pierwszy podrozdzial opisywanych wynikéw dotyczyt opracowania
autorskiego protokotu detekcji archeonéw metanogennych. Wyniki tego etapu zostaly
opisane w pracy pt. ,,Improved Quantitative Real-Time PCR Protocol for Detection and
Quantification of Methanogenic Archea in Stool Samples”. Uwazam, ze sa to
wartosciowe badania, a sukcesem bylo opracowanie nowego protokohi, ktéry
charakteryzuje si¢ zwigkszong swoistoscig i czuloscia w poréwnaniu do protokotu
dotychczas stosowanego w literaturze tematu. Protok6t ten zostal wykorzystany
w kolejnych badaniach opisanych w drugim podrozdziale oraz szczegétowo w artykule
pt. ,Microorganisms Involved in Hydrogen Sink in the Gastrointestinal Tract of
Chickens”. Za najwazniejsze osiagnigcie tych badan uwazam wykazanie zaleznosci
czynnikow $rodowiskowych, wieku kur oraz rodzaju pobranej do badan prébki
na obecnos¢ archeonéw metanogennych. Zastanawiam si¢ jednak, czy przyjmowanie
antybiotykéw przez niektore kury moglo mie¢ wplyw na obecnoé¢ archeondw

metanogennych, czy to bylo sprawdzane? Ostatni podrozdzial, opisany w artykule
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pt. ,,Methanogenic Archaea in the Pediatric Inflammatory Bowel Disease in Relation to
Disease Type and Activity” byt najbardziej zwigzany z tematem dysertacji i dotyczy!
obecnosci archeonéw metanogennych u dzieci chorujgcych na nieswoiste choroby
zapalne jelit. Uwazam, ze badania te sa bardzo wartosciowe, nosza znamiona nowosci
a otrzymane wyniki przyczynig si¢ do lepszego poznania mechanizméw rozwoju
nieswoistych chorob zapalnych jelit.

Na podstawie uzyskanych wynikéw Doktorantka (w rozdziale 7) prawidlowo
sformutowala pig¢ wnioskéw. Swiadcza one o realizacji wyznaczonego celu badan
1 zostaly poparte wynikami pracy.

Oceniana rozprawa doktorska zostala przygotowana starannie pod wzgledem
merytorycznym i edytorskim, jednakze z obowigzku recenzenta podaj¢ kilka drobnych
bledow, na ktére zwrdocitam uwage podczas czytania pracy:

— Brak podania niektorych skrotow w spisie.

— Blednie zapisana nazwa archeon6w (ang. Archaea) na str. 20, 22.

Powyzsze uwagi oraz zadane pytania maja jedynie charakter dyskusyjny
lub porzadkowy i nie umniejszaja w moim poczuciu duzej wartosci przedstawionej mi do

oceny rozprawy doktorskiej mgr Agaty Anny Cisek.

Podsumowujgc, pragne podkresli¢, ze poruszana w dysertacji tematyka jest aktualna,
wazna i stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego. Wykonane badania
i przeprowadzone analiza materiatu empirycznego $wiadcza o tym, ze Doktorantka
wykazala si¢ umiejetnosciami prawidtowego planowania, samodzielnego prowadzenia
pracy naukowej oraz analitycznym podejéciem do rozwigzywanego problemu.
Realizacja badan wykonanych przez Doktorantke §wiadczy o Jej dobrym przygotowaniu

do prowadzenia badan w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu.

Whiosek koricowy

Podsumowujgc swojg ocene stwierdzam, iz rozprawa doktorska Pani mgr Agaty
Anny Cisek zatytulowana ,,Rola archeonéw metanogennych w nieswoistych chorobach
zapalnych jelit u dzieci” spetnia warunki okreslone w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca
2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2018 poz. 1668 z p6Zn. zm.)
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i wnioskuj¢ do Rady Naukowej Instytutu ,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”
w Warszawie o dopuszczenie Doktorantki do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Jednoczesnie majac na uwadze wysoki poziom merytoryczny pracy oraz ich
nowatorski potencjal potwierdzony publikacjami skladam wniosek o wyréznienie

rozprawy doktorskiej Pani mgr Agaty Anny Cisek.
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prof. dr hab. inz. Katarzyna Slizewska
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