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Charakterystyka formalna rozprawy.

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska zostata przygotowana na podstawie
spdjnego tematycznie cyklu trzech prac naukowych opublikowanych w recenzowanych,
angloj¢zycznych czasopismach medycznych:
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16;13(10):1873. doi: 10.3390/genes13101873. (punktacja MNiSW: 100; Impact
Factor: 4,141)
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Spondyloarthropathies - What Do We Know? Biomed J Sci & Tech Res 42(1)-2022,
BJSTR. MS.ID.006680. (Impact Factor: 1,229)



Autor dotgezyt do pracy doktorskiej egzemplarze 3 opublikowanych prac oryginalnych. We
wszystkich tych pracach, wchodzacych w skiad spojnego tematycznie cyklu, Doktorant jest
pierwszym autorem, wspoétautorami prac sg promotor i promotor pomocniczy. Laczna
punktacja czynnika oddziatywania Impact Factor trzech prac stanowigcych cykl

monotematyczny wynosi 10,334 i zasluguje na uznanie.

Struktura przestanej do recenzji rozprawy doktorskiej nie budzi zastrzezef. Na wstgpie
przedstawiono spis tresci, spis publikacji sktadajacych si¢ na dysertacje, a nastepnie wykaz
skrétow uzytych w tekscie oraz streszczenia w jezyku polskim i angielskim, ktére obejmujg
wstep, cele badania, material i metody, wyniki i wnioski. Streszczenia pozwalajg na dobre
zorientowanie si¢ w istocie pracy i uzyskanych wynikach. Kolejne rozdzialy sg typowe dla
rozprawy doktorskiej i obejmujg: wprowadzenie, cele pracy, publikacje stanowigce podstawe
dysertacji (zatgczone 3 artykuly), charakterystyka publikacji, materiaty i metodyka badawcza,
przedstawienie wynikéw badan, dyskusja, wnioski oraz bibliografia. Na zakonczenie
rozprawy dotaczono o$wiadczenia autora i wspoltautordéw, dotyczace ich udzialu w

poszczegblnych publikacjach, ktore sktadajg sie na dysertacje.

Charakterystyka merytoryczna.

Tytul pracy jest adekwatny do zawartosci merytorycznej rozprawy.

We wprowadzeniu Autor przedstawia w sposdb szczegétowy i konkretny problemy zwigzane
ze spondyloartropatiami zapalnymi (SpA), rozpoczynajac od podstawowych informacji,
okreslenia charakteru choroby, podziatéw oraz danych epidemiologicznych. Doktorant
omawia w sposéb ciekawy i przejrzysty aktualny stan wiedzy na temat patogenezy SpA,
przedstawia szeroko zaleznosci genetyczne, wskazuje na rolg procesu zapalnego w ukladzie
ruchu i blonie §luzowej jelit, omawia znaczenie cytokin prozapalnych. Interesujgce jest
poréwnanie przebiegu SpA u mezczyzn i u kobiet. W kolejnej czgsci wprowadzenia Autor
omawia diagnostyke SpA, wymienia historyczne i aktualne kryteria klasyfikacyjne, opisuje
role badan obrazowych i badania przedmiotowego oraz biomarkery laboratoryjne SpA.
Zwraca uwage na trudnosdci w interpretaciji tych metod oraz brak specyficznosci dla SpA.
Wskazuje na mozliwos$¢ poprawy diagnostyki dzieki wprowadzeniu oceny genetycznych skal
ryzyka (GRS). W dalszym ciggu omdéwione sg rozne opcje leczenie SpA, takze biorac pod
uwage nieskutecznosé lekéw, pierwotng lub wtorng oraz koniecznosé personalizacji
stosowane]j terapii. Na zakonczenie wprowadzenia Autor wprowadza informacje ogdine na

temat biomarkeréw oraz polimorfizmu pojedynczych nukleotydéw (SNP), poszukiwania



SNP, ktére wplywaja na podatnosé na choroby i ich przebieg naturalny. Doktorant wskazuje,
ze problemy zwigzane z postgpowaniem diagnostycznym i terapeutycznym u chorych na
SpA, staly si¢ przyczyna poszukiwania nowych biomarkeréw do zastosowania w praktyce.
Dlatego w opinii recenzenta, badania przedstawione w dysertacji sa nowatorskie, uzasadnione
i potrzebne z klinicznego punktu widzenia. Tre$é tej czesei rozprawy jest interesujaca,
wprowadza w problematyke dalszych czesci dysertacji oraz wskazuje na bardzo dobre
przygotowanie teoretyczne Doktoranta do podjecia proby rozwigzania problemu w warunkach

klinicznych.

Cele pracy zostaly sformutowane precyzyjnie i sa spdjne z tematem dysertacji oraz z

tematami poszczegdlnych publikacji.

W kolejnej czgéci rozprawy przedstawiono prace opublikowane w czasopismach
anglojezycznych, sktadajace si¢ na dysertacje. Wszystkie prace wchodzace w sklad rozprawy
doktorskiej zostaly juz opublikowane w recenzowanych czasopismach naukowych i byly
wezesniej poddane wnikliwej analizie przez niezaleznych recenzentéw oraz zostaly przez
nich pozytywnie ocenione. Dlatego warto$é merytoryczna publikacji nie podlega dyskusji i
dalszej ocenie. W rozdziale ,,Charakterystyka publikacji” zwiezle oméwiono zatozenia prac,

ktore staly si¢ podstawg dysertacji.

W rozdziale ,,Materiat i metodyka badan” Autor przedstawia grupe chorych i os6b zdrowych
wlaczonych do badania. Podaje miejsce prowadzenia badar oraz informacje o uzyskaniu
zgody Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie Medycznym we Wroctawiu na
przeprowadzenie badari. Wymienia dane kliniczne zbierane w celu przeprowadzenia badan
oraz kryteria wykluczajace z badar. Dokladnie opisuje oznaczane parametry laboratoryjne,
wskazniki aktywnosci choroby oraz proces przygotowania probek do analizy genetycznej.
Przedstawione informacje s wyczerpujace, $wiadcza o doskonalej znajomosci Doktoranta na
temat opisywanych metod badan. Przedstawiono réwniez metody statystyczne zastosowane w
celu analizy uzyskanych wynikoéw.
W rozdziale ,,Przedstawienie wynikéw badan” Autor omawia syntetycznie wyniki badan,
ktére opisano doktadnie w publikacjach stanowiacych podstawe dysertacji. Doktorant
wyr6znil najwazniejsze wyniki i przedstawit w postaci trzech tabel

1. genotypy zwiazane z czgstszym wystepowaniem objawéw pozastawowych u chorych

na SpA osiowe

2. genotypy zwigzane z aktywnoscia choroby przed i w trakcie leczenia inhibitorem TNF



3. polimorfizmy statystycznie zwigzane ze zmiang parametréw oceniajacych aktywnosé
choroby podczas leczenia anty-TNF.

W rozdziale ,,Dyskusja” Autor przedstawia szczegétowa analize wynikow badan z literatury,
przeprowadzajac krytyczne rozwazania. Doktorant wymienia takze ograniczenia
przeprowadzonych badan, podkres$lajac jednak koniecznos¢ kontynuacji badan, gdyz
uzyskane wyniki s obiecujgce i dajg szanse na okreélenie biomarkeréw pomocnych w
prowadzeniu chorych w praktyce klinicznej. Doktorant podkresla, ze SNP maja potencjat aby
zosta¢ biomarkerami przewidujgcymi przebieg osiowej SpA, co moze pozwolié
zidentyfikowa¢ pacjentdow z ryzykiem cigzkiej postaci choroby lub objawow pozastawowych,
w celu wprowadzenia wezesnej intensyfikacji terapii. Okreslono réwniez biomarkery

przewidujace odpowiedz na leczenie anty-TNF, co daje mozliwos$¢ personalizacji terapii SpA.

Whnioski zostaly przedstawione w sposdb jasny, konkretny i odpowiadaja zatozonym celom

rozprawy doktorskiej.

Pismiennictwo obgjmuje 31 pozycji prawidtowo dobranych pod wzgledem merytorycznym.
Wigkszo$¢ pozycji pismiennictwa opublikowano w latach 2015-2021 co $§wiadczy o
aktualnos$ci tematu rozprawy.

Uwagi recenzenta:

e Doktorant nie zataczyt zgody wszystkich wspdtautorow prac na wykorzystanie
publikacji jako czesci rozprawy doktorskiej. W opinii recenzenta takie o§wiadczenia
powinno zostaé¢ uzupetnione

e wnioski sformutowano w postaci siedmiu dosy¢ obszernych opiséw, w tym pieé
pierwszych na podstawie uzyskanych wynikow. Dwa ostatnie wnioski sg ogdlnymi
stwierdzeniami, nie odpowiadajg celom pracy. W opinii recenzenta dwa ostatnie

wnioski mogg by¢ przeniesione do dyskus;ji.
Podsumowanie recenzji.

Uwazam, ze temat pracy doktorskiej jest bardzo aktualny, interesujacy i istotny z punktu
widzenia klinicznego. Dobdr metod badawczych byt wiasciwy. Doktorant prawidtowo
przeprowadzil analize zebranych danych i dokonal krytycznej interpretacji wynikéw. Uwagi
zawarte w recenzji nie wptywaja na pozytywna merytoryczng oceng pracy.

Catosé¢ wykonanych badafi i opublikowanych prac oceniam wysoko, zostaly wykonane w

oparciu o profesjonalny, wysokiej klasy warsztat badawczy, z wlasciwg starannos$cig i



konsekwencjg. Godny podkrelenia jest nowatorski charakter przedstawionych badan, dajacy
szansg na wykorzystanie wynikéw badan dla oceny aktywnosci choroby i odpowiedzi na
stosowane leczenie u chorych na spondyloartropatie osiowe.

Oceniajac catos¢ pracy nalezy podkreslié jej edytorska starannogé wykonania i przejrzystosé
ukladu oraz poprawnos$¢ jezykowa, dzieki czemu czyta si¢ ja z duza przyjemnoscia.
Dysertacja jest napisana bardzo dobrym jezykiem polskim, problematyka przedstawiona jest w

spos6b bardzo logiczny i konkretny, a jednoczesnie przystepny dla czytelnika.

Whiosek konicowy: uwazam, ze przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska lekarza
Bartosza Bugaja, potwierdzila ogdlng wiedze teoretyczng kandydata w dyscyplinie i
umiejgtnos¢ samodzielnego prowadzenia pracy naukowej, jak rowniez przedstawia oryginalne
rozwigzanie problemu naukowego. Recenzowana praca doktorska odpowiada wymaganiom

stawianym rozprawom na stopien doktora nauk medycznych.

Rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art. 13 ust. 1 ustawy z dnia 14 marca 2003 r.
o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz.U.
Nr 65, poz. 595, z p6zn.zm.).

W  zwigzku z nowatorskim charakterem badan przeprowadzonych u chorych na
spondyloartropatie osiowe, uwazam, ze praca doktorska lekarza Bartosza Bugaja zasluguje na
wyréznienie.

W zwigzku z tym zwracam si¢ z wnioskiem do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki
Medyczne, Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroclawiu, o

dopuszczenie lekarza Bartosza Bugaja do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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