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Pani lek med. Kamili Wali - Zielinskiej

ot.. Badania nad neuroprzekaZnikami w patogenezie
$wigdu mocznicowego.

praca wykonana w Katedrze i Klinice Dermatologii. Wenerologii i Alergologii
Uniwersytetu Medycznego im Piastow Slaskich we Wroctawiu

Recenzja pracy Doktorskiej,

Promotor:

Pan Prof. dr hab. n. med. dr h.c. Jacek Szepietowski

Przedmiotem przedstawionej mi do recenzji pracy doktorskiej Pani lek med.
Kamili Wali — Zielinskiej pt. ~ Badania nad neuroprzekaznikami w patogenezie
éwigdu mocznicowego, sg badania zwiazane ze $wigdem wystepujacym w przebiegu
przewlektej niewydolnosci nerek. $wiad mocznicowy/$wiad nerkowy jest objawem
szczegblnie dreczacym pacjentow - powodujagcym zaburzenia snu, depresje i
znaczaco obnizajacym jakos¢ zycia. Swiad w chorobach nerek jest niezaleznym
czynnikiem prognostycznym niepomyélnego przebiegu choroby u pacjentow
dializowanych. Pomimo badan etiopatogeneza éwiadu mocznicowego jest stabo
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Poznana, a do obiecujacych ,tropéw patofizjologicznych” nalezy ten zwigzany z
zaburzeniem interakgji pomigedzy skéra, a obwodowym uktadem nerwowym.
Podobnie, efektywne leczenie $wigdu mocznicowego to wcigz szczegdlne
wyzwanie terapeutyczne. Wsréd nowszych lekéw stosowanych w tym wskazaniu
szczegolne znaczenie majg agoniéci receptoréw opioidowych. Przedmiot badan
wybranych przez Panig lek. med. Kamile Wale - Zielinska jest zatem bardzo
aktualny i potrzebny. Co wiecej, Doktorantka, poprzez osobe promotora — Pana
Prof. dr hab. n. med. dr h.c. Jacka Szepietowskiego, Swiatowego Autorytetu w
tematyce Swigdu, miata mozliwoé¢ korzystania z unikalnych mozliwoéci wykonania

badan w wielospecjalistycznym zespole badawczym.

Pani lek med. Kamila Wala - Zielinska przygotowata dysertacje doktorska w oparciu
o cykl trzech publikacji zbiorowych, w ktérych Doktorantka jest kazdorazowo
pierwszym autorem. Dwie prace cyklu majq charakter prac oryginalnych, natomiast
jedna pogladowy. Wszystkie artykuty zostaty opublikowane w latach 2022-2023.
Kazda z prac cyklu ukazata sie w anglojezycznym, recenzowanym czasopiémie
naukowym posiadajagcym wspétczynnik wptywu (IF, Jimpact facton): jedna w
Pharmaceuticals (IF=5.215 pkt.) oraz dwie w Journal of Clinical Medicine (IF=4.964
pkt.). Sumaryczny IF cyklu prac bgdacego podstawa Rozprawy Doktorskiej wynosit
15,143 pkt (Punktacja Ministerstwa Edukacji i Nauki 380 pkt.) Kazda z trzech prac
zachowuje spdjnos¢ tematyczng i jest éciéle zwigzana z problematyka dysertagji
doktorskiej. Doktorantka dotaczyta do dysertacji petne teksty wszystkich trzech
prac cyklu oraz o$wiadczenia wspétautoréw, ktérzy potwierdzili jej wiodacy wktad
W przygotowanie manuskryptéw.
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Rozprawa liczy 76 strony maszynopisu i ma uktad typowy dla dysertacji doktorskich
opartych na monochromatycznym cyklu publikacji. Praca przygotowana jest w
wyjatkowo czytelny sposéb zaréwno w sakresie konstrukgcji zadania naukowego, jak
i prezentacji wynikow. Na poczatku znajduje sig spis publikacji, bedacych podstawg

dzieta, wraz z ich liczbg impaktowg oraz punktacja Ministerstwa Edukacji i Nauki.

Nastepnie Doktorantka umiescita wykaz skrotow uzywanych w dalszych czesciach
rozprawy, co utatwia czytanie zapoznawanie sie z trescia. Kolejnym elementem
rozprawy jest szczegétowe oméwienie badanych zagadnien podzielone na Wstep,
Cel badania (z wyréznieniem Celi szczegétowych zawartych w poszczegdlnych
artykutach cyklu), Materiat i Metody, oraz Podsumowanie wynikéw i Wnioski (5
stron). Kolejne czeéci rozprawy stanowia Przedruki artykutow (39 stron),
Streszczenia pracy w jezyku polskim (2 strony) i angielskim (2 strony), Zyciorys
naukowy Doktoranta (2 strony), Spis publikacji stanowiacych dorobek naukowy (4
strony) oraz Os$wiadczenia wspotautoréw (11 stron). Do pracy dotaczona zostata
Zgoda na badanie Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie Medycznym we

Wroctawiu Nr KB-253/2023 (2 strony).

W pierwszym artykule cyklu pt. Difelikefalin in the Treatment of Chronic Kidney

Disease-Associated Pruritus: A Systematic Review Doktorantka w oparciu o

wytyczne PRISMA dokonata przegladu systematycznego literatury (bazy PubMed,
Ebsco, GoogleSchoolar) dotyczacego sastosowania difelikefaliny w terapii Swigdu
mocznicowego w przebiegu dializoterapii. Ten bardzo ciekawy (i uzyteczny

praktycznie) artykut konczy wniosek, ze ze wzgledu na swoj3 udowodniong
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skutecznos¢ i dobry profil bezpieczefstwa (obserwowane czasem objawy
niepozadane dotyczyty gtéwnie przewodu pokarmowego), difelikefalina (w dawce

0.5pg/kg) jest obiecujgcym lekiem w tym wskazaniu.

W kolejnej pracy cyklu pt. Elevated Level of Serum Neurotrophin-4, but Not of

Brain-Derived Neurotrophic Factor, in Patients with Chronic Kidney Disease-

Associated Pruritus Pani lek. med. Kamila Wala - Zielifska wraz z zespotem podjeta

probe oceny stezenia w surowicy chorych dializowanych (ze $wigdem oraz bez
Swigdu) oraz grupy kontrolnej neurotrofiny-4 (NT-4) i neurotroficznego czynnika
pochodzenia mézgowego (BDNF). Dodatkowo u pacjentéw analizowano nasilenie
$wiadu oraz jakoé¢ zycia pacjentéw (skale odpowiednio: NRS oraz ltchyQolLi UP-
Dial). Wyniki oznaczen wykazaty istotnie statystycznie wyzszy poziom NT-4 w
grupie chorych ze swigdem, przy braku réznic w zakresie stezen BDNF pomiedzy
pacjentami. Nie stwierdzono réwniez korelacji miedzy stezeniami NT-4 ani BDNF w

surowicy krwi a nasileniem éwiadu.

W trzeciej pracy cyklu pt. Endogenous Opioid Imbalance as a Potential Factor

Involved in the Pathogenesis of Chronic Kidney Disease-Associated Pruritus in

Dialysis Patients Doktorantak podjeta ambitny trud oceny stezenia endogennych

opioidéw (met-enkefaliny, leu-enkefaliny, beta-endorfiny, i dynorfiny A) w surowicy
krwi pacjentéw dializowanych ze Swigdem i bez oraz w grupie kontrolne;j.
Dodatkowo podjeto préobe okreélenia korelacji miedzy stezeniem badanych
czynnikéw, a wystepowanie i nasileniem Swigdu. Obserwowane przez Doktorantke

stezenie met-enkefalina byto istotnie statystycznie wyzsze w grupie pacjentéw ze
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éwigdem w poréwnaniu z grupg kontrolna. Dodatkowo stwierdzono istotnie
statystycznie  nizsze stezenia beta-endorfiny i dynorfiny A u pacjentow
dializowanych ze éwigdem w poréwnaniu z grupg kontrolng. Obserwowano takze
istotnie nizszy stosunek stezenia bata-endorfiny do stezenia dynorfiny A w grupie

pacjentéw ze $wigdem w poréwnaniu z pacjentami bez éwiadu i grupa kontrolng.

Pani lek med. Kamila Wala — Zielifska podsumowata wyniki swych badan
przedstawiajac 4 logiczne i wywazone whnioski koncowe, ktére stanowia logiczne

podsumowanie badan i w sposob bezdyskusyjny wynikaja z otrzymanych analiz.

Przedstawiony jako podstawa dysertacji doktorskiej cykl trzech publikadji
potwierdza, ze Doktorantka wykazata sie zdolnoscia do samodzielnego
prowadzenia badan naukowych i analitycznego myélenia. Ambitny cel, jaki
postawita przed soba Pani lek med. Kamila Wala — Zielinska budzi moje uznanie.
Kompleksowos$¢ i nowatorstwo dotychczas przeprowadzonych analiz i badan
pozwalajg z duzym prawdopodobienstwem zatozy¢, ze dalsza praca Doktorantki w
zakresie tej tematyki umozliwi jej jeszcze petniejsza eksploracjg, do czego bardzo

zachecam.
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Podsumowanie recenzji

Wysoko  oceniam prace doktorska Pani. lek med. Kamili Wali - Zielinskiej.
Przedstawiony cykl publikacji sta nowigcych podstawe rozprawy doktorskiej stanowi
wartosciowq i oryginalng analize trudnego problemu wspétczesnej dermatologii i
nefrologii. Sktadam wyrazy szczegblnego uznanie na rece Promotora — Pana Prof.
dr hab. n. med. 'dr h.c. Jacek Szepietowski, bezdyskusyjnego Autorytetu
Swiatowego badaﬁv nad Swigdem, Przewodniczacego Polskiego Towarzystwa
Dermatologicznego, Kierownika Kliniki Dermatologii, Wenerologii i Alergologii we

Wroctawiu za tak efektywne wsparcie i pokierowanie pracg naukowa Doktorantki.

Z przekonaniem stwierdzam, ze rozprawa lek med. Kamili Wali — Zielinskiej pt.
Badania nad neuroprzekaznikami w patogenezie swigdu mocznicowego spetnia
wszelkie wymogi i kryteria rozprawy doktorskiej okreélone w art. 187 ust. 1-4
Ustawy z dnia 20 lipca 2018 Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (tj. Dz. U. 2018
poz. 1668). Wnosze do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu
Medycznego w we Wroctawiu o dopuszczenie Pani Badania nad
neuroprzekaznikami w patogenezie $wigdu mocznicowego. do dalszych etapéw

przewodu doktorskiego.
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Pragne takze zgtosi¢ wniosek o wyréznienie Doktorantki z uwagi na szczegolnie

wysoka warto$¢ zarébwno merytoryczng pracy (potwierdzong IF=15.143 pkt.), jak i

mozliwoé¢ przetozenia uzyskanych wynikéw na codzienng praktyke kliniczng.

dr hab. med. Andrzej Jaworek

Dr hab. n. med.
Andrzej jaworek
specjalista chorob skory,
wenerolog, alergolog
1596306
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