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Podstawe opracowania recenzji przez mnie stanowi otrzymane pismo Przewodniczgcej Rady
Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu
nr RN-BM-D/131/07/2022 z dnia 06.07.2022 i przekazana rozprawa doktorska.

1. Ocena merytoryczna

Na podstawie art.187.1 ust. 3 ustawy z dnia 20.07.2018 Prawo o szkolnictwie wyzszym i
nauce (Dz.U. z 2020 poz.85 z pdézn.zm rozprawa Macieja BLADOWSKIEGO pt.
,Biotransformacja tlenku azotu i ocena funkcji ptytek krwi u pacjentow w ostrej fazie
niekardiogennego udaru niedokrwiennego mézgu” ma forme spdjnego tematycznie zbioru
artykutdw ( pracy pogladowej oraz pracy oryginalnej, ktére zostaty opublikowane w latach
2020-2022 o tgcznym wspotczynniku oddziatywania IF=12.856 w momencie sktadania
dysertacji i MEIN = 200.00.

W pracach tych lek. Maciej BLADOWSKI jest pierwszym autorem. Potwierdza to wiodgca
role Doktoranta w realizacje badania.
Sa to publikacje:

1. Bladowski M, Gawrys J, Gajecki D, Szahidewicz-Krupska E, Sawicz-Bladowska A,
Doroszko A. Role of the Platelets and Nitric Oxide Biotransformation in Ischemic
Stroke: A Translative Review from Bench to Bedside. Oxidative Medicine and Cellular
Longevit,. 2020;2020:2979260. doi: 10.1155/2020/2979260

IF2021 = IF: 6.543 pkt MEIN: 100.00



2. Bladowski M, Szahidewicz-Krupska E, Wisniewski J, Fortuna P, Chojdak-
tukasiewicz J, Budrewicz S, Fleszar M, Doroszko A. Changes in the Plasma and
Platelet Nitric Oxide Biotransformation Metabolites during Ischemic Stroke-A Dynamic
Human LC/MS Metabolomic Study. Antioxidants (Basel). 2022;11(5):955. doi:
10.3390/antiox11050955.

IF2021 = 6.313 pkt MEiN: 100.00

Sumaryczny IF201 = 12.856 Suma pkt MEiN = 200.000

Rozprawa doktorska lek. Macieja BLADOWSKIEGO sktada sie z listy prac wchodzgcych w
sktad zbioru, ich oméwienia, zatgczonych publikacji, oswiadczen wspoétautorow, streszczenia
w jezyku polskim i angielskim oraz zgody komisji bioetycznej. Catos¢ rozprawy napisana jest
w przejrzysty i zrozumiaty sposob, a jednoczes$nie poruszajgcy niezbedne zagadnienia

zwigzane z tematem pracy.

a) Trafnos¢ podjetej problematyki i jej oryginalnos¢
W Polsce rocznie na udar moézgu zapada ok. 80 tys. pacjentow. Jest on trzecig przyczynag
zgondw i pierwszg przyczyng niesprawnosci u oséb po 40. roku zycia. Dlatego, wybér

tematu pracy Doktoranta uwazam za aktualny i uzasadniony.

Celem niniejszej pracy doktorskiej byto ocena wplyw metabolitéw biotransformac;ji tlenku
azotu obecnych w osoczu i w trombocytach, na agregacje ptytek krwi u pacjentéw w ostrej

fazie niekardiogennego udaru niedokrwiennego mézgu.

W pierwszej pracy poglagdowej pt ,Role of the Platelets and Nitric Oxide
Biotransformation in Ischemic Stroke: A Translative Review from Bench to Bedside.”
dokonano podsumowania aktualnej wiedzy na temat roli tlenku azozutu w utrzymaniu
homeostazy wewnatrznaczyniowej u pacjentdw z objawowym niedokrwieniem w tozysku
naczyn mozgowych. Praca ta systematyzuje dostepng wiedze na temat roli biotransformaciji
tlenku azotu w ptytkach krwi i osoczu oraz jej wptywu na wystgpienie i przebieg udaru
niedokrwiennego mozgu, a takze buduje uzasadnienie dla badan, ktoérych wyniki

zaprezentowano w pracy oryginalnej stanowigcej drugi manuskrypt niniejszej dysertacji.



Druga praca z cyklu to praca oryginalna pt. ,Changes in the Plasma and Platelet Nitric
Oxide Biotransformation Metabolites during Ischemic Stroke-A Dynamic Human
LC/MS Metabolomic Study”, ktéra stanowi pierwsze oryginalne doniesienie kliniczne
opisujgce dynamike zmian ekspresji osi biotransformacji tlenku azotu w plytkach krwi
pacjentow w ostrej fazie niekardiogennego udaru niedokrwiennego mézgu, w poréwnaniu do
zdrowej grupy kontrolnej. W przeprowadzonym badaniu stwierdzono znamiennie wyzsze i
utrzymujgce sie przez caly okres obserwacji podwyzszone stezenie inhibitorow syntetazy
tlenku azotu (NOS) w ptytkach krwi pacjentéw z udarem niedokrwiennym mézgu. W 1. i 3.
dniu obserwacji stwierdzono w grupie badanej wyzsze stezenie L-Argininy w ptytkach krwi i
stezenie L-Argininy w osoczu, w poréwnaniu do grupy kontrolne;.

Na podstawie uzyskanych wynikéw wykazano, ze chorzy z niekardiogennym udarem
niedokrwiennym mozgu charakteryzujg sie wyzszym stezeniem wewnagtrzptytkowych
inhibitorow syntetazy tlenku azotu w poréwnaniu z osobami zdrowymi, co moze by¢
przyczyng wystepowania u nich uposledzonego wytwarzania ptytkopochodnego tlenku azotu

i tym samym sprzyja¢ zwiekszonej agregacji trombocytow w trakcie ostrej fazy niedokrwienia.

b) Ocena uzyskanych rezultatéw i ich znaczenie dla nauki i praktyki

Rozprawa doktorska posiada nowatorski i praktyczny charakter, wnoszgc nowe informacje
na temat zaburzenia wewnatrzptytkowej biotransformacji tlenku azotu u pacjentow z
niekardiogennym udarem niedokrwiennym mozgu. Uzyskane wyniki w przysztosci mogg by¢
przydatne do wyselekcjonowania grupy pacjentdw moggcych odnies¢ zysk z leczenia
przeciwptytkowego w prewencji pierwotnej udaru niedokrwiennego mozgu, a zatem
personalizacji terapii, oraz by¢ przestankg do kontynuacji badan nad lekami zwigkszajgcymi
biodostepnos¢ tlenku azotu w ptytkach krwi celem zmniejszenia ryzyka niedokrwiennych

zdarzeh sercowo-naczyniowych.

Poniewaz wyniki pracy mogg mieC szerokie implikacie w praktyce klinicznej, prosze

Doktoranta w czasie publicznej obrony o:

e Czy Doktorant dostrzega jakies$ ograniczenia uzyskanych wynikow?
e przedyskutowanie dalszych krokéw dotyczacych weryfikacji i walidacji uzyskanych
wynikow - droge od uzyskania wynikow na gruncie medycyny translacyjnej do ich

przeniesienia na grunt kliniczny.



c) Poprawnosé formalno-jezykowa, stylistyczna i interpunkcyjna
Doktorant postuguje sie poprawnym stownictwem charakterystycznym dla prac naukowych,
medyczny jezyk angielski i polski jest prawidtowy. Praca doktorska napisana jest poprawnie
pod wzgledem formalno - jezykowym, stylistycznym i interpunkcyjnym.
Lepiej bytoby uzywa¢ zamiast osoby z udarem: pacjenci lub chorzy, co przewija sie przez

cafg dysertacje.

1. Ocena metodologiczna
a) dobér literatury, umiejetnosci, wykorzystanie zrodet
Pismiennictwo jest aktualne, Scisle zwigzane z tematem pracy doktorskiej [

umiejetnie zacytowane. Doktorant posiada duzg znajomos¢ literatury przedmiotu.

b) poprawnosé formutowania probleméw i hipotez (zalozenia badawcze)
Cele i hipotezy badawcze zostaty sformutowane prawidtowo, a wnioski kazdej z prac
odpowiadajg Scisle postawionym celom pracy [ znajdujg podparcie

w przedstawionych wynikach.

c) trafnosé doboru metod i narzedzi badawczych, umiejetnosci ich zastosowania

Opis metodyki prac zawiera wszelkie konieczne informacje niezbedne dla zorientowania sie
W sposobie przeprowadzania badania. Doktorant zastosowat odpowiednie i nowoczesne
metody diagnostyczne gwarantujgce rzetelno$¢ i powtarzalno$¢ uzyskanych wynikéw oraz

wykorzystata odpowiednie metody statystyczne.

d) poprawnos¢é uktadu pracy i struktury podziatu tresci

Ukfad pracy i struktura podziatu treéci pracy odpowiada standardom prac doktorskich.
Rozprawa doktorska moze mie¢ forme spdjnego tematycznie zbioru artykutdw
opublikowanych lub przyjetych do druku w czasopismach naukowych, z ich opisem w jezyku

polskim i angielskim (art. 187.1, ust. 3 i 4), i takg forme dysertacji wybrat Doktorant.

2. Wniosek koncowy

Przystepujgc do oceny catosci stwierdzam, praca doktorska lek. Macieja BLADOWSKIEGO
stanowi bardzo wartosciowy i nowatorski dorobek, wnoszgc nowe informacje na temat
zaburzenia wewnatrzptytkowej biotransformacji tlenku azotu u pacjentéw z niekardiogennym

udarem niedokrwiennym mozgu. Uzyskane wyniki w przysztosci mogg by¢ przydatne do



wyselekcjonowania grupy pacjentéw mogacych odnies¢ zysk z leczenia przeciwptytkowego

w prewencji pierwotnej udaru niedokrwiennego moézgu, a zatem personalizacji terapii.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska lek. Macieja BLADOWSKIEGO spetnia
warunki okreslone w art. 187.ust.1-4 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 Prawo o szkolnictwie
wyzszymi i nauce 9tj. Dz.U.2018 poz.1668) w zwigzku z czym zwracam sie do Rady
Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slgskich we Wroctawiu o
przyjecie dysertacji pt. ,Biotransformacja tlenku azotu i ocena funkc;ji ptytek krwi u pacjentéw

w ostrej fazie niekardiogennego udaru niedokrwiennego mézgu™ jako rozprawy doktorskiej,
dopuszczenie jej Autora do dalszych etapdéw przewodu na stopien doktora nauk
medycznych. Ze wzgledu na wysokie walory nowatorskie rozprawy doktorskiej wnioskuje o

jej wyrdznienie.

prof.dr.hab. Agata Stanek
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