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OCENA ROZPRAWY DOKTORSKIEJ
Lek. Béata Jastrzab-Miskiewicz
Cykl publikacji powigzanych tematycznie
nékty kliniczne i immunologiczne chorych

dradenitis suppurativa”
PROMOTORYPraf. di/hab. n. med. Lukasz Matusiak
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etiologie, z udziatem czynnikéw genetycznych i $rodowiskowych. Rozwaza sigjudzial stylu
zycia, hormondéw, drobnoustrojéw oraz czynm(l]( \p rﬂmunologlczgyc% Jednak, doktadny
patomechanizm HS nie zostal jeszcze poznany. U<

Z kolei, zapalenie przyzebia (periodontitis) jest przewlekta i wieloczynnikowa choroba
zapalng zwigzang z zaawansowang dysbioza biofilmu bakteryjnego w kieszonkach
przyzebowych. Choroba prowadzi do postgpujacej destrukcji aparatu zawieszeniowego
zebow. Gléwne objawy kliniczne to krwawienie w czasie sondowania kieszonek, zniszczenie

przyczepu lgcznotkankowego i utrata kosci wyrostka zgbodotowego. Do czynnikéw ryzyka
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zapalenia przyzebia zalicza sie kilka czynnikoéw, np. nieprawidtowa higieng jamy ustnej,
otylos¢, cukrzyce, palenie tytoniu oraz stres. Role moga odgrywaé réwniez czynniki
genetyczne i immunologiczne. Wystepuje tu takze zwiekszona synteza mediatoréw
prozapalnych, co moze skutkowaé destrukcja tkanek przyzebia oraz rozwojowi innych
procesOw zapalnych w organizmie. Wykazano, ze zapalenie przyzebia moze wspoOlistnied
zinnymi chorobami zapalnymi o podfozu immunologicznym, jak przewlekla obturacyjna

choroba phuc, przewlekte choroby nergk, reumatoidalne zapalenie staw6w oraz tuszczyca.

Hidradenitis suppurativa i zapalenie przyzgbia wykazujg podobienistwo zaréwno w
zakresie patogenezy zwigzanej z nddmj g produkcja mediatoréw zapalnych, jak réwniez w
[ do rozwoju tych schorzen.

a_czesto ciezki i przewlekly przebieg, nasilone

dolegliwosci a takze negatvwméx Qv%@ QK jako$¢ zycia pacjentéw. stanowi wyzwanie dla

nowoczesnej medycyny.

Dlatego, uwazam ze tematykal| p 4 przez Doktorantke jest wazna dla lepszego
zrozumienia ztozonych meéchani 2stni ch w etigpatogenezie tego schorzenia,

czynnikéw ryzyka oraz(powia i bami*(zapalenie przyzebia), co moze
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artykutéw opubhkowanych w migdzynarodowych czasopismach nauQ 'i ksowanych
w bazie PubMed i uwzglednionych na liscie J oux@lal%lt&lon Reports@n@z znajdujacych si¢ w
wykazie czasopism naukowych Ministerstwa Edukacji i Nauki (faczna punktagja MEIN za
artykuly nalezace do cyklu - 340 punktéw). Doktorantka uzyskata za Artykuly wchodzace w
sktad rozprawy doktorskiej laczny wspbtezynnik wptywu (Impact Factor — IF) 10,3. We

wszystkich artykutach Doktorantka jest pierwszym i wiodgcym autorem.
Rozprawa Praca autorstwa lek. Beaty Jastrzab-Miskiewicz, zatytulowana , Aspekty
kliniczne i immunologiczne chorych z hidradenitis suppurativa” obejmuje Wykaz cyklu prac

stanowigcych rozprawe doktorska - uwzgledniajace tytul, nazwe czasopisma w ktérym




opublikowano artykut, rok, tom, strony, Wykaz skrotow, Omoéwienie rozprawy doktorskiej
zawierajace: Wstep, Cel badan, Problemy badawcze, Cele szczegélowe, Material i metody,
Podsumowanie wynikéw, Etyka, Wnioski, Artykuty cyklu prac stanowigcych rozprawe
doktorska, Streszczenie w jezyku polskim, Streszczenie w jezyku angielskim, Opini¢ komisji
bioetycznej, Curriculum vitae, Wykaz dorobku naukowego Doktorantki, Os$wiadczenia

wspoétautorow.

Pismiennictwo zawarte jest w poszczeg6lnych publikacjach, jest odpowiednio dobrane
i zacytowane, sg to pozycje anglojezyczne. Doktorantka powotuje si¢ zarowno na prace
starsze, klasyczne, stanowigce podstaive’do dalszych badan, jak i na najnowsze, pochodzace z
ostatnich 5 lat, co $wiadczy o ardzo dobrej orientacji w tematyce badanych

zagadnien.

czynniki uczestniczace W patoge rativa oraz wptyw tej przewleklej
zapalnej choroby na jak cgy jentow.| Wl 5 kluzji mieszka wlosowego 1
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zw1qzanych z drobno trOj o kuja j in. TNF, IL-1,
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oko%onaczymowego 9 olomieszkowego nacwk& @m@orek zapa%y@hﬂta@@h ak neutrofile,
makrofagi i komorki dendrytyczne. To z kolei [ljlaﬁja ﬁlperplazm 16\1@erkerato ¢ skutkujac
okluzja mieszka wlosowego.

Nastepnie Doktorantka opisata Zapalenie przyzgbia (periodontitis), kt()lﬂ takze jest
przewlekta i wieloczynnikowa choroba zapalng zwigzang z zaawansowang dysbioza w
kieszonkach przyzebowych, prowadzaca do postepujacej destrukcji aparatu zawieszeniowego
zebow. Wymienita gléwne objawy kliniczne oraz bakterie przyczyniajg si¢ do powstawania

zapalenia przyzebia




Co istotne wskazata na fakt, ze HS i periodontitis wykazujg podobienstwo nie tylko w
zakresie patogenezy zwigzanej z nieprawidlowa odpowiedzig immunologiczng komoérek
i nadmierng produkcja mediatoréw zapalnych, ale takze w zakresie czynnikéw ryzyka ich
wystgpienia.

Podsumowujac te czesé pracy, stwierdzam, ze Doktorantka posiada szeroka wiedze w

podjetej tematyce bardzo dobrze jg wykorzystala przy pisaniu tego rozdzialu.

W dalszej czgsei pracy Doktorantka okrelita cel pracy oraz cele szczegbétowe. Glownym

Celem badan wchodzacych w sklad rgzprawy doktorskiej byta ocena stanu przyzebia i

charakterystyka jego mikrobiomu u 0s6b\z HS, okreslenie prewalencji zapalenia przyzebia u

chorych na HS oraz lepsze pozna atogenezy tych choréb. Dodatkowo skupiono sie na
podsumowaniu aktualnej wiedz @n}n@)l czowego mechanizmu patogenetycznego HS, za
jaki uwaza si¢ okluzje mieszka wlosoWwe - 0
Cele szczegodtowe to:

1. Analiza stanu prz bia ok es’%nie prewalencji zapalenia przyzebia u pacjentéw z

HS oraz ocena zgleznosei| pomiedzy,

demograﬁczny
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W badaniu stanowigcym podstawe pierwszej[pu@ik%cj i uczestnic@y@) 55 pacjentéw z HS
oraz odpowiadajgca im liczba zdrowych oséb stanowigcych grupe kontrolna.
W drugim badaniu sposréd grupy pacjentéw z HS wyselekcjonowano 30 osgb, u ktorych

wykluczono zapalenie przyzebia — stanowili oni pierwsza grupe badang. Druga grupe badana

stanowito 30 pacjentéw z zapaleniem przyzebia bez innych choréb wspétistniejgcych. Grupe

kontrolng stanowito 30 0séb bez obciazen zdrowotnych.




Od pacjentéw wigczonych do badania zebrano wywiad, obejmujacy dane demograficzne,
wywiad w kierunku uzywania produktéw zawierajacych nikotyng, dane dotyczace choréb

towarzyszacych oraz dotychczasowych sposobdw leczenia.

Podczas przedmiotowego badania dermatologicznego skéry pacjentéw z HS oceniono
lokalizacje, liczbe oraz rodzaju zmian chorobowych. Zaawansowanie HS zostalo ocenione za
pomoca dwoch powszechnie uzywanych skal: Hurleya oraz IHS4 (ang. International HS

Severity Scoring System).

Kazdy pacjent zostal zbadany ez periodontologa. Oceniano obecnos$¢ zapalenia

denticola, Tannerella forsyth tella intermedia, Peptostreptococcus micros,

Fusobacterium  nucleatym g j Capnocytophaga  gingivalis i
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grupami, jakkolwiek w kazdej z publikacji zostaly one okreslone 1 yly\zastosowane

prawidlowo. Q

Cykl rozpoczyna publikacja “The prevalence of periodontitis and assessment of oral

microbiota In patients with hidradenitis suppurativa: a descriptive cross-sectional

study” opublikowana zostata w J Clin Med, w 2022 (IF +3,9; MEiN — 140 pkt). W badaniu
stanowigcym podstawe tej publikacji wykazano zwigkszong czgstos¢ wystepowania zapalenia
przyzgbia w grupie pacjentow z HS vs grupa kontrolna (p<0,001). W grupie oséb z HS
stwierdzono wyzsze warto$ci TBC w poréwnaniu z pacjentami z grupy kontrolnej (p < 0,05).

U pacjentéw z HS czeéciej izolowano bakterie T. denticola, T. forsythia, P. micros, F.
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nucleatum 1 C. gingivalis (p < 0,01) vs grupa kontrolna, natomiast nie stwierdzono istotne;j
roznicy w zakresie wystegpowania A. actinomycetemcomitans, P. gingivalis, P. intermedia
i E. nodatum w obu badanych grupach. Nasilenie zmian HS oceniane w obu skalach: Hurleya

1 IHS4 nie wykazato istotnego zwigzku z TBC i iloscig patogenow przyzebia.

W drugiej publikacji, ,,The composition of subgingival microbiome in hidradenitis
suppurativa and periodontits patiefits” opublikowanej w Pathogens, w 2023 (IF = 3,7,
Punkty MEIN = 100) Doktorantka Wykazata, $rednia liczba kopii TBC byla wyzsza w obu
grupach badanych, tj. u pacjentow z/ HS) (bez periodontitis) i zapaleniem przyzgbia (bez HS)
w poréwnaniu do osdb z grupy kon nej. Wszystkie badane bakterie periopatogenne z
wyjatkiem A. actinomycetemcomi ?‘ izolowane statystycznie istotnie czesciej w

obrebie plytki poddzigstowe; px: téﬁ z HS, jak i periodontitis vs grupa kontrolna.
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byta T.denticola, natomiast w |grupie kontrolnej najczestszym drobnoustrojem byta C.

Najczesciej izolowanym patoge e HS (70%) i w grupie z zapaleniem przyzebia

gingivalis. Ponownie nje st %zoé? stotnej zalezno$ci pomigdzy TBC i liczba

poszczegolnych periopat ii‘rwv d nagileniem HS.
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Autorka wskazala, iz patogeneza tych choréb j«ﬁst ﬁiel@czynnikowaoi @ie zostala jeszcze w

wrodzonego i nabytego mechanizmu odpornosciowego. Schorzenia te maja wie wspolnych

petni wyjasniona, niemniej wydaje si¢ ze kluczowg role moze odgrywaj; stymulacja
cech patogenetycznych i klinicznych, ale wykazuja takze pewne réznice, dlatego nalezy je
traktowa¢ jako odrebne jednostki wymagajace indywidualnego podejscia.

Wyniki prac Doktorantki, zawartych w rozprawie doktorskiej, wskazujg na zwiekszong
czgstos¢ wystepowania dodatkowych schorzen w grupie chorych z HS, takich jak zapalenie

przyzgbia oraz pozostatych sktadowych FOT, co warunkuje potrzebe interdyscyplinarnego




podejscia do pacjenta. Podkreslaja rowniez koniecznos¢ prowadzenia dalszych badan
majacych na celu lepsze poznanie mechanizmow warunkujgcych rozwdj jednostki

chorobowe;j, jaka jest HS.

Recenzowana dysertacja ma logiczng konstrukejg, na ktora skladajg si¢ dobrze
zaplanowane, przemysSlane i dobrze dobrane publikacje, stanowigce duzy wklad w

rozwdéj naukowy nauk medycznych.

uzyskanych wynikéw badan i przegladu literatury,
badan:

zebia oraz patogenow zwigzanych z zapaleniem

Whioski, wysnute na podstawie
odpowiadajg w pelni postawionym c¢lon
1. Czestos¢ wystgpowania zapalenid p
przyzebia u pacjentow z HS jest ist \yzsza w poréwnaniu ze zdrowymi osobami z grupy

kontrolne;.

Podsumowanie U
Przedstawiona’ tozprawa oktorska ekUB@)tg JaﬁrzmM@él@e@'@z pod tytulem
n

»Aspekty klimi;h i
oryginalne rozwigzanie problemu naukowego i petwijerdzenie bardIO) dobrejznajomosci
badanych zagadnien. Wskazuje rowniez, ze Doktorantka jest bardzo dobrze przygotowana
do prowadzenia badan naukowych, w sposéb rzetelny przeprowadzila badanil]!iykrytycznie
je przeanalizowala. Warto§¢ naukowa pracy oceniam bardzo wysoko. Wybér podjetej
problematyki badawczej uwazam za bardzo trafny i aktualny. Uzyskane wyniki znalazty
uznanie, uzyskujac akceptacj¢ do opublikowania w renomowanych czasopismach naukowych

o zasiggu miedzynarodowym. Moga si¢ rowniez przyczyni¢ do poszerzenia naszej wiedzy w

badanej dziedzinie i bardziej holistycznego podej $cia do leczenia pacjentow z HS.




Praca zostala przygotowana bardzo poprawnie pod wzgledem formalno—jezykowym,
stylistycznym i interpunkcyjnym.

Zatem stwierdzam, ze Rozprawa doktorska Lek. Beaty Jastrzab-Miskiewicz,
spetnia warunki 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), w zwigzku z powyzszym wnosze do
Rady Dyscypliny Nauki Medyczne U iwersytetu Medycznego we Wroctawiu o dopuszczenie
Lek. Beaty Jastrzab-Miskiewicz do ¢ alszych etapow przewodu doktorskiego.

Jednoczesnie wnosz¢ o wyroéznienie pracy, z uwagi na opublikowanie wynikéw

badan w czasopismach o wysokind & potczynniku IF, wykorzystanie réznorodnych metod
badawczych, profesjonalnie oprace ¢ wynikéw badan, a takze bardzo duze znaczenie
praktyczne badan. .
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