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Przedstawiona mi do recenzji praca doktorska Pani lek med. Karoliny Swierczynskiej -
Mroz pt. Kliniczne i patogenetyczne aspekty Swiqdu mocznicowego stanowi monotematyczny
cykl czterech publikacji zbiorowych w ktorych autorka jest pierwszym autorem. W sktad cyklu

wchodzg trzy prace oryginalne oraz jedna przegladowa opublikowane w latach 2021-2023.
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Taka forma rozprawy stanowigcej osiggniecie doktorskie jest szczegdlnie warto$§ciowym
dzietem, z zalozenia prezentujgcym cenne informacje naukowe, bowiem podlegaty one
weryfikacji i otrzymaty pozytywne recenzje przy przyjeciu prac do druku w renomowanych
czasopismach naukowych. Wart podkreslenia jest fakt, ze wszystkie prace ukazaly sie¢ w
anglojezycznych, recenzowanych, indeksowanych w bazie PubMed oraz znajdujacych si¢ na
liscie Journal Citations Reports czasopismach impaktowanych, a taczny wskaznik
oddziatywania cyklu (ang. impact factor; IF) wynosi 12.255 pkt. Nalezy takze podkresli¢, ze
wszystkie czasopisma w ktorych opublikowane zostaty artykuly stanowigce podstawe
dysertacji doktorskiej Pani lek med. Karoliny Swierczynskiej - Mréz znajduja si¢ w wykazie
czasopism naukowych Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego (faczna punktacja
Ministerialna: 380 pkt.). Doktorantka dotgczyta do pracy petne teksty wszystkich czterech
prac cyklu (42 strony) oraz o$wiadczenia wspotautoréw (19 stron) , ktorzy potwierdzili jej
wiodgcy wkiad w przygotowanie manuskryptow.

Rozprawa liczy 95 stron maszynopisu i ma uktad typowy dla dysertacji doktorskich opartych
na monochromatycznym cyklu publikacji. Na poczgtku znajduje si¢ wykaz skrotéw uzytych w
tekscie co znaczgco wplywa na tatwos¢ czytania dalszych czesci pracy. Kolejnym elementem
rozprawy jest szczegétowe omowienie badanych zagadnien podzielone na Wstep, Cel badania
i problemy badawcze, Materiat i metody, oraz Podsumowanie wynikéw i Wnioski (9 stron). W
czesciach Metodyka i Podsumowanie wynikow zastosowano podzial na informacje zawarte w
kazdym z czterech artykutéw stanowigcych cykl. Kolejne czesci rozprawy stanowig
Streszczenia pracy w jezyku polskim (3 strony) i angielskim (3 strony), Zgoda na
przeprowadzone badania Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie Medycznym we Wroctawiu

(2 strony) i Zyciorys naukowy Doktorantki (6 stron).
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Struktura rozprawy jest typowa i nie budzi zastrzezen.

Swiad, definiowany jest jako nieprzyjemne odczucie prowadzace do drapania sie, jest
najczestszym objawem w dermatologii. Moze wynikaé zaréwno ze schorzen pierwotnie
skérnych, ale u czesci pacjentéw wynika on z chordb ogélnoustrojowych. Swiad jest czestym
objawem u pacjentow z przewleklymi schorzeniami nerek (zwlaszcza u pacjentow
poddawanych hemodializom). Pomimo badan etiopatogeneza $wigdu mocznicowego ($wiadu
nerkowego) jest w dalszym ciggu stabo poznana, a schorzenie to jest wcigz wyzwaniem dla
lekarzy zaangazowanych w opieke nad pacjentem nefrologicznym. Wsréd czynnikéw
patogenetycznych wplywajacych na odczuwanie $wiadu przez pacjentdw dializowanych
najczesciej wymieniane sg: zaburzenia gospodarki wapniowo-fosforanowej (efekt zwigkszonej
aktywnosci przytarczyc w przebiegu przewlektej choroby nerek), neuropatia obwodowa,
deregulacje transmisji opioidéw, nagromadzenie toksyn mocznicowych (zwlaszcza siarczanu
indoksylu [IS] i siarczanu p-krezolu [PSC]), dysfunkcje uktadu immunologicznego. Pomimo
wprowadzenie do terapii $wiadu mocznicowego nowego leku — difelikefaliny, skuteczna

terapia jest w dalszym ciggu problematyczna.

Z uznaniem nalezy zatem przyjaé probe poszerzenia wiedzy nt. $wigdu mocznicowego przez
Panig lek med. Karoling Swierczynska- Mréz wraz z zespotem. Osrodek Wroctawski
kierowany przez Pana Prof. Jacka Szepietowskiego stynie z badan nad swigdem, a zatem
miejsce, gdzie pracuje Doktorantka gwarantuje wyjatkowo wysoki pozom przeprowadzonych
badan. We wstepie Doktorantka zawarta informacje dotyczace definicji $wiadu, klasyfikacji
klinicznej wg IFSI (ang. International Forum fot the Study of Itch) oraz krétkiej charakterystyki
patogenetyczno-klinicznej $wigdu mocznicowego. Ambitne cele Doktorantki zostaty czytelnie
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przedstawione w odpowiednim podrozdziale pracy. Szczegdlnie istotnym klinicznie zadaniem,
ktore postawita przed sobg Doktorantka bylo stworzenie polskiej wersji zwalidowanego
kwestionariusza oceny $wigdu u pacjentéw dializowanych UP-Dial (ang. Uraemic Pruritus in
Dialysis Patient).

W kolejnych czesciach dysertacji dotyczacych Materiatu i metodyki oraz Podsumowaniu
wynikéw Pani lek med. Karolina Swierczynska- Mréz omoéwila kazdg z prac stanowigcych
cykl. W artykule przegladowym (Swierczynska K., Biatynicki-Birula R., Szepietowski J.C.:
Chronic Intractable Pruritus in Chronic Kidney Disease Patients: Prevalence, Impact, and
Management Challenges - A Narrative Review. Ther Clin Risk Manag. 2021; 17: 1267-1282)
przeprowadzono analiz¢ dotychczasowych badan nad epidemiologia, patogenezg oraz
mozliwymi opcjami terapeutycznymi w $wigdzie mocznicowym. Wyniki przeprowadzonej
analizy dobitnie wykazaty, ze $wiad mocznicowy to powszechnie obecny (aczkolwiek czgsto
bagatelizowany) w codziennej praktyce objaw, ktory istotnie pogarsza jako$¢ zycia chorych i
zwigksza ryzyko $miertelnosci. Doktorantka zwrocita uwage na fakt, ze odkrywanie nowych
szklakoéw patogenetycznych choroby moze skutkowa¢ wprowadzaniem nowych lekow
dedykowanych wtaénie temu objawowi.

W drugim z artykutéw (Swierczynska K., Krajewski P., Reszke R., Krajewska M., Nochaiwong
S., Bialynicki-Birula R., Szepietowski J.C.: Uraemic Pruritus in Dialysis Patient (UP-Dial)
questionnaire. creation and validation of the Polish language version. Postepy Dermatol
Alergol 2022 ;39(3):538-544) lek med. Karolina Swierczynska- Mréz wraz z zespotem
przygotowala polska wersj¢ skali UP-Dial. Szczegétowo omowiono etapy tworzenia polskiej
wersji skali, ktéra nastgpnie zostata zwalidowana na grupie 30 polskich chorych ze $wigdem
mocznicowym uzyskujac bardzo dobra spojnosé¢ wewnetrzng, odtwarzalno$é oraz trafnosé

zbiezna polskiej wersji kwestionariusza UP-Dial. Wart podkre$lenia wydaje sie takze fakt, ze
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to cenne narzgdzie diagnostyczne jest nieobcigzajace czasowo dla pacjentéw ($redni czas do

wypetnienia skali wynosit 7-10 minut).

W kolejnych artykutach (Swierczynska K., Krajewski P.K., Nowicka-Suszko D., Biatynicki-
Birula R., Krajewska M., Szepietowski J.C.: The Serum Level of IL-31 in Patients with Chronic
Kidney Disease-Associated Pruritus: What Can We Expect? Toxins (Basel) 2022; 14(3):197.
doi: 10.3390/toxins14030197 oraz Swierczyr’lska-Mréz K., Nowicka-Suszko D., Fleszar M.G.,
Fortuna P., Krajewski P.K., Krajewska M., Biatynicki-Birula R., Szepietowski J.C.: Serum
Level of Protein-Bound Uraemic Toxins in Haemodialysis Patients with Chronic Kidney
Disease-Associated Pruritus: Myths and Facts J Clin Med. 2023; 12(6): 2310. doi:
10.3390/jcm12062310) Doktorantka dokonata oceny stezenia IL-31 oraz toksyn
mocznicowych zwigzanych z biatkami (IS i PSC) w surowicy krwi grupy pacjentéw
(odpowiednio 175 i 174 osoby) dializowanych, ktérych podzielono na grupy (pacjenci
dializowani ze $wigdem, pacjenci dializowani bez §wigdu oraz zdrowa grupa kontrolna. Ocen¢
$wigdu w tych pracach przeprowadzono korzystajac ze skal NRS oraz UP-Dial, a w pracy
oceniajgcej stezenie toksyn mocznicowych dodatkowo ItchyQoL i 411Q.

Stezenie IL-31 w surowicy krwi pacjentéw dializowanych ze $§wiadem bylo statystycznie
wyzsze w pordéwnaniu do pacjentow bez $wigdu. Dodatkowo istniata istotna statystycznie
réznica pomiedzy stezeniami IL-31 w grupie chorych i grupie kontrolnej. Wyniki
kwestionariusza UP-Dial silnie korelowaly z NRS. Stezenia IS oraz PSC w surowicy krwi byly
istotnie statystycznie wyzsze u pacjentow dializowanych (z i bez swigdu) w poréwnaniu z grupg
kontrolng. Nie stwierdzono jednak istotnej rdéznicy pomigdzy stezeniami toksyn

mocznicowych zwigzanych z biatkami u pacjentéw dializowanych z i bez $wiadu.
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Pani lek med. lek med. Karolina Swierczyfiska- Mréz krotko podsumowuje wyniki swych
badan przedstawiajac 4 przemys$lane wnioski koncowe.

Omoéwienie wynikéw badan jest przedstawione w sposéb jasny, zwiezly i sprawia bardzo dobre
wrazenie. Wnioski stanowig logiczne podsumowanie badan i w sposéb oczywisty wynikaja z
otrzymanych analiz.

Na szczeg6lne wyrdznienie zastuguje doskonala strona edycyjna pracy.



UNIWERSYTET JAGIELLONSKI
COLLEGIUM MEDICUM

Podsumowanie recenzji

Reasumujac, bardzo wysoko oceniam prace doktorskg Pani lek med. Karoliny Swierczynskiej-
Mroéz. Przedstawiony cykl publikacji stanowi niezwykle wazny dorobek naukowy, a
zaprezentowana przez Doktorantke zdolno$¢ planowania, przeprowadzenia i wnioskowania
uwazam za godny szczegdlnej pochwaty.

Sktadam takze gratulacje na r¢ce Promotora — Pana dr hab. med. Rafala Bialynickiego-Biruli,
ktory niezwykle efektywnie pokierowatl rozpedem naukowym Doktorantki.

Calo$¢ pracy jednoznacznie potwierdza dojrzalos¢ naukowa Pani lek med. Karoliny
Swierczynskiej- Mréz i umiejetno$é do samodzielnego planowania i prowadzenia prac
badawczych.

Pragne na zakonczenie zacheci¢ Doktorantke do kontynuacji i poszerzenia obiecujgcych badan
nad $wigdem mocznicowym.

Z pelnym przekonaniem stwierdzam, ze rozprawa Pani lek med. Karoliny Swierczynskiej-
Mréz pt. Kliniczne i patogenetyczne aspekty $wigdu mocznicowego spetnia wymogii kryteria
rozprawy doktorskiej okreslone w art. 187 ust. 1-4 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 Prawo o

szkolnictwie wyzszym i nauce (tj. Dz. U. 2018 poz. 1668). Mam zaszczyt prosi¢ Wysoka Rade
Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego w we Wroctawiu o dopuszczenie Pani

lek med. Karoliny Swierczynskiej- Mréz do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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7 uwagi na szczeg6lnie istotny temat, ciekawa dyskusje oraz mozliwo$¢ zastosowania
uzyskanych wynikow w codziennej pracy klinicznej dermatologéw i nefrologéw wnioskuje

0 jej wyrodznienie.

Sktadam wiec dodatkowy wniosek o nagrodzenie lek med. Karoliny Swierczynskiej- Mréz
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