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Recenzja rozprawy na stopien doktora
w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu
w dyscyplinie nauki medyczne
lekarz Karoliny Swierczyriskiej-Mréz
pt. ,Kliniczne i patogenetyczne aspekty swigdu mocznicowego”.

Lekarz Karolina Swierczyriska - Mréz ukorczyta studia w 2019 roku na
Kierunku Lekarskim Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego im.
Piastéw Slaskich we Wroctawiu. Po odbyciu rocznego stazu (Dolnoélaskie
Centrum Onkologii we Wroctawiu) rozpoczeta prace jako lekarz rezydent w
Uniwersyteckim Szpitalu Klinicznym im. Mikulicza Radeckiego we Wroctawiu
w Katedrze i Klinice Dermatologii, Wenerologii i Alergologii. Od 2020 do chwili
obecnej jest studentkg Szkoty Doktorskiej Uniwersytetu Medycznego im.
Piastow Slaskich we Wroctawiu, Katedra Dermatologii, Wenerologii i
Alergologii (stacjonarne studia doktoranckie).

Lekarz Karolina Swierczyriska - Mréz uczestniczyta w miedzynarodowej
wymianie w latach 2017-2018 - Technische Universitat - Faculty of Medicine
Carl Gustav Carus Drezno, Niemcy - ERASMUS + Exchange Scholarship. Na
Ogdlnopolskiej i Miedzynarodowej Konferencji Naukowej "Interdyscyplinarne
aspekty chordb skoéry i bton sluzowych", Warszawa, 2021 i 2022 prace Jej
autorstwa zostaty wyrdznione i nagrodzone. Natomiast w latach 2020 - 2023
uzyskata liczne stypendia i granty, réwniez o zasiegu miedzynarodowym:

e , Dolnoslgscy liderzy medycyny ” - Europejskie stypendium

wspierajgce doktorantéw medycyny.

e Eli Lilly Scholarship 2021 European Academy of Dermatology and

Venereology

e Subwencja

interleukiny 31

konkursowa UMW: "Ocena

neurotrofiny 4 i

surowiczego stezenia

neurotroficznego czynnika
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pochodzenia ~modzgowego (BDNF) u chorych ze Swigdem
mocznicowym".
e Subwencja konkursowa UMW: "Periostyna i interleukina 13 jako nowe
czynniki immunopatogenezy $wiadu u chorych hemodializowanych."
e Travel Grant International Forum for the Study of Itch (IFSI) za prace
“Determination of Serum Level of IL-31 in Patients Suffering from
Chronic Kidney Disease-Associated Pruritus”. Miami, USA.

Jest cztonkiem Polskiego Towarzystwa Dermatologicznego, International
Society of Dermatology, European Academy of Dermatology and Venerology
oraz International Forum for the Study of Itch.

Jest wspotautorem 8 petnotekstowych prac opublikowanych w
miedzynarodowych czasopismach indeksowanych w bazie PubMed, z czego w
4 jako pierwszy autor. taczny IF tych publikacji jest imponujacy i wynosi
23.755, co odpowiada 775 punktom wg punktacji ministerialnej. Doktorantka
jest rowniez wspdtautorem 7 doniesienn zjazdowych przedstawianych na
zjazdach krajowych i zagranicznych (USA, Singapur) i nalezy podkredli¢, iz we
wszystkich pracach jest pierwszym autorem.

Swiad to jeden z najczestszych objawéw spotykany w codziennej praktyce
dermatologicznej, stanowigcy takie coraz czesciej powainy problem
interdyscyplinarny pojawiajacy sie w przebiegu wielu schorzer miedzy innymi
internistycznych czy psychiatrycznych. Istotny problem zaréwno dla lekarzy
jak i pacjentéw stanowi $wiad, ktérego objawy utrzymuja si¢ powyzej 6
tygodni. Jest to $wigd przewlekty, ktéry wptywa ujemnie na jakos¢ zycia
chorego, utrudnia codzienne funkcjonowanie, kontakty spotfeczne, zycie
rodzinne, zawodowe, seksualne oraz zaktoca sen. Swiad to nieprzyjemne
odczucie prowadzace do drapania sig. Szczegdlng jego forma jest Swiad
mocznicowy wystepujacy u pacjentéw z przewlekia chorobg nerek (PChN) i
dotyczacy 37% osob przewlekle dializowanych, wptywajac negatywnie na
kazdy aspekt ich zycia oraz odpowiedzialny za wzrost ryzyka smiertelnosci w
tej grupie chorych. Pomimo toczgcych sie przez ostatnie lata badan jego petna
etiopatogeneza nie zostata w petni poznana, a schorzenie to nadal pozostaje
wyzwaniem terapeutycznym dla nefrologéw i dermatologéw. Dlatego z
uznaniem nalezy sie odnie$¢ do podjetego w rozprawie doktorskiej zadania,
poniewaz wszelkie badania moga dostarczy¢ dodatkowych danych i
rozwiazan, stad wybdr powyzszego tematu pracy doktorskiej uznaje za trafny,
a przeprowadzenie badan w tym zakresie za zasadne. Uwazam, ze temat pracy
jest niezwykle aktualny i istotny. Moge pogratulowa¢ Doktorantce wyboru
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trudnego tematu pracy doktorskiej wymagajgcego duiej umiejetnosci
wspotpracy z badanymi.

Celem pracy doktorskiej byto stworzenie nowego, zwalidowanego
kwestionariusza - Uraemic Pruritus in Dialysis Patient (UP-Dial), stuzgcego do
oceny Swigdu mocznicowego w praktyce klinicznej, a takze poszukiwanie
nowych czynnikdw patogenetycznych swigdu mocznicowego u pacjentéow
poddawanych hemodializom.

Osiggniecie naukowe ,Kliniczne i patogenetyczne aspekty Swigdu
mocznicowego” obejmuje cykl publikacji sktadajgcych sie z czterech prac
naukowych - w tym jednej pogladowej, dwdch oryginalnych, jednej dotyczacej
walidacji kwestionariusza Uraemic Pruritus in Dialysis Patient (UP-Dial), o
tacznej punktacji IF 12,255 i punktacji MEIN 380 punktéw. Doktorantka we
wszystkich pracach jest pierwszym autorem. Prace ukazaty sie w
Therapeutics and Clinical Risk Management, Advances in Dermatology and
Allergology, Toxins (Basel) i Journal of Clinical Medicine.

Pierwsza praca ma charakter przeglagdowy, a jej celem byto omdéwienie i
podsumowanie najwazniejszych aspektow $wigdu mocznicowego -
epidemiologii, patogenezy oraz terapii. Autorka przeanalizowata bazy danych
PubMed, ScienceDirect i Scholar Google, finalnie do analizy wifgczajgc
manuskrypty petnotekstowe dotyczace Swigdu mocznicowego, jego
charakterystyki oraz leczenia. Przeglagdu dokonano w 2021 roku i stanowi ono
bardzo wazne podsumowanie biezgcego stanu wiedzy o tej odmianie swigdu.

Druga praca z cyklu dotyczy stworzenia polskiej wersji jezykowej i
walidacji kwestionariusza Uraemic Pruritus in Dialysis Patient (UP-Dial).
Doktorantka anglojezyczna wersje kwestionariusza otrzymata bezposrednio
od autoréw w wersji oryginalnej. Uzyskata ich zgode na ttumaczenie i
walidacje ankiety. Kwestionariusz zostat przettumaczony na jezyk polski
zgodnie z miedzynarodowymi standardami i sprawdzony przez autoréw wersji
oryginalnej. Po standardowych procedurach ttumaczenia i weryfikacji przez
ekspertow stworzono ostateczng wersje ttumaczonego kwestionariusza.
Nastepnie Autorka dokonata walidacji kwestionariusza na grupie 30
pacjentéw przewlekle dializowanych. Kwestionariusz charakteryzowat sig
wysoka spéjnoscia wewnetrzng, powtarzalnoscia oraz bardzo wysokimi
wspotczynnikami korelacji wewnatrzklasowej. Doktorantka wykazata rowniez
silng korelacje wynikéw nowego narzedzia z powszechnie uzywanymi
instrumentami oceniajgcymi nasilenie $wigdu. Uwazam stworzenie wersji
polskiej kwestionariusza UP-Dial za bardzo cenne osiggniecie, ktore
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niewatpliwe zaowocuje licznymi badaniami i publikacjami z zakresu $wigdu w
przebiegu dysfunkcji nefrologicznych u pacjentéw dializowanych.

Dwie kolejne publikacje to prace oryginalne, w ktdérych Doktorantka
analizujgce wyniki oceny stezenia interleukiny 31 oraz toksyn mocznicowych
zwigzanych z biatkami (wolnego i catkowitego siarczanu indoksylu i siarczanu
p-krezolu) u pacjentéw dializowanych oraz w grupie kontrolnej. Badania
prowadzono w latach 2020-2023 w dwodch osrodkach - w Stacji Dializ
Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego im. Jana Mikulicza-Radeckiego we
Wroctawiu oraz w Stacji Dializ Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego w Opolu.

W pracy trzeciej Autorka podjeta sie oceny poziomu IL-31 w trzech
grupach pacjentéw: A - pacjentdw hemodializowanych z towarzyszgcym
Swigdem mocznicowym, B — pacjentow hemodializowanych nie zgtaszajgcych
swigdu, C - oséb zdrowych stanowigcych grupe kontrolng, ktére odpowiadaty
wiekiem i ptcig pacjentom z grupy badanej i nie miaty w przesztosci zadnych
choréb zwigzanych ze swigdem. tacznie do badania wtgczono 175 chorych.
Przed dializoterapiag u pacjentéw zostata pobrana prébka krwi, w surowicy
ktérej oznaczono poziom IL-31 metodg ELISA. Dodatkowo Doktorantka
dokonata oceny nasilenia swigdu za pomocg skali NRS oraz wykorzystujgc
zwalidowang polskg wersje kwestionariusza UP-Dial. Uzyskata nastepujgce
wyniki:

e poziom IL-31 w surowicy byt znaczaco wyiszy w grupie pacjentow
dializowanych zgtaszajgcych $wigd (p < 0,001) w poréwnaniu do pacjentéw
dializowanych nieodczuwajgcych $wigdu

e wykazata ponadto statystycznie istotng réznice w poziomach IL-31 miedzy
pacjentami poddawanymi dializie z i bez Swigdu oraz grupg kontrolna

e zauwazyta réwniez tendencje w kierunku istotnosci statystycznej pomiedzy

poziomem IL-31, a nasileniem $wigdu w ciggu ostatnich 3 dni ocenianych za
pomocg NRS

e wykazata réwniez, iz u 58% pacjentéw z towarzyszgcym $wigdem zaktécat on

sen, a zaledwie u 29% osdb nie zaobserwowano wptywu $wigdu na prace
lub nauke, interakcje spoteczne czy nastrdj .

W czwartym z cyklu artykule Doktorantka podjefa sie zbadania toksyn
mocznicowych zwigzanych z biatkami w grupie 174 pacjentéw. Uczestnicy
zostali podobnie jak w pracy poprzedniej podzieleni na trzy grupy. Procedura
zabezpieczenia materiatu biologicznego przebiegfa analogicznie. Stezenia
toksyn mocznicowych zwigzanych z biatkami (wolnego i catkowitego
siarczanu indoksylu i siarczanu p-krezolu) zmierzono za pomocg metody
chromatografii cieczowej. Autorka wykorzystata w badaniu skale oceniajace
$wiad: NRS, UP-Dial, ItchyQol, 411Q. Na podstawie przeprowadzonych analiz
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lekarz Karolina Swierczyriska - Mréz wykazata, iz stezenie wolnego i

catkowitego IS (siarczan indoksylu) i PCS (siarczan p-krezolu) w surowicy byty

istotnie wyzsze zardowno u pacjentow dializowanych z towarzyszgcym
Swigdem, jak i u pacjentow dializowanych bez swigdu w porédwnaniu ze
zdrowg grupg kontrolng (p < 0,001). Nie potwierdzita natomiast takiej
zaleznosci pomiedzy obu grupami pacjentéw dializowanych. Nie udato sie
rowniez wykaza¢ korelacji pomiedzy stezeniem toksyn mocznicowych
zwigzanych z biatkami w surowicy a nasileniem $wigdu ocenianym z
zastosowaniem skali NRS oraz wykorzystaniem kwestionariuszy Up-Dial, 411Q
i ItchyQolL, co jest rowniez cenng obserwacj3.

Na podstawie przeprowadzonych badan i analiz Doktorantka wysuneta
kilka kluczowych wnioskow. Niewatpliwie potwierdzita, iz zwiekszone
stezenie IL-31 w surowicy moze przyczyniac sie do wystepowania $wigdu
oraz wptywaé na jego odczucie u pacjentéow dializowanych. Dodatkowo
udowodnita, iz zaburzenia stezen toksyn mocznicowych zwigzanych z
biatkami w surowicy pacjentéw dializowanych nie odgrywaja roli w genezie
‘éwigdu mocznicowego. Na szczegdlng pochwate zastuguje fakt stworzenia
polskojezycznej wersji kwestionariusza UP-Dial, ktéry daje mozliwos¢
charakterystyki i oceny s$wigdu mocznicowego w codziennej praktyce
klinicznej.

W podsumowaniu stwierdzam, ze przedstawiona do oceny rozprawa
doktorska lekarz Karoliny Swierczyrskiej - Mrdz stanowi oryginalny i wiasny
wktad Autorki w rozwaj wiedzy medycznej.

Rozprawa doktorska lekarz Karoliny Swierczyniskiej - Mréz pt. ,Kliniczne i
patogenetyczne aspekty swigdu mocznicowego” odpowiada merytorycznym i
formalnym wymogom stawianym pracom na stopier doktora nauk
medycznych.

Rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art. Art. 187 ust 1-4
Ustawy z dnia 20 lipca 2018 Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce
(tj.Dz.U.20218 p0z.1668).

Reasumujac oceniam pozytywnie prace doktorska, ktdéra stanowi
interesujgce oraz wazne opracowanie. W zwigzku z powyzszym mam zaszczyt
przedtozy¢ Pani Przewodniczacej Rady Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu wniosek o
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dopuszczenie lekarz Karoliny Swierczyriskiej-Mréz do dalszych  etapow
przewodu doktorskiego.

Jednoczesdnie zwracam sie z prosbg do Pani Przewodniczgcej Rady
Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slgskich
we Wroctawiu o wyrdznienie pracy doktorskiej lekarz medycyny Karoliny
Swierczyriskiej - Mréz ze wzgledu na oryginalno$é, perfekcyjne i rzetelne
opracowanie merytoryczne, niewatpliwy aspekt praktyczny wykorzystania
wynikéw w pracy klinicznej oraz nowatorski i wysoki poziom naukowy
rozprawy.

Z powazaniem

KIEROWNIK .
Katedry i Zaktadu Kosmetologii Rraktycznej
i Diagnostyki Skor

Uniwersytetu Medycznego W Katowicach
[ —~
Dominika Weisto-Dz .




