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Pneumocystis jirovecii jest kosmopolitycznym, jednokomoérkowym organizmem
eukariotycznym, zaliczanym w przesztosci do pierwotniakéw, ktéry w wyniku rozwoju
badan molekularnych zostat reklasyfikowany do krélestwa grzybow. Jest to jeden z 5
gatunkéw rodzaju Pneumocystis, szeroko rozpowszechniony wéréd mieszkancéw Eu-
ropy i Ameryki Pétnocnej, jedyny - wywotujacy zapalenie ptuc u ludzi, najczeéciej beda-
cych w stanie immunosupresji. Badania serologiczne przeprowadzone u dzieci ponizej
4 r.z wykazaty obecno$¢ przeciwciat swoistych dla P.carinii u 75% z nich, co $wiadczy o
tym, ze patogen ten wystepuje powszech nie w bioferze, a zrodtem zarazenia jest praw-
dopodobnie cztowiek chory. Rezerwuarem mogaq byé tez zdrowi o sprawnym uktadzie
immunologicznym, u ktérych wystepuje nosicielstwo. Brak jest danych epidemiologicz-
nych na temat wystepowania pneumocystozy, a W pismiennictwie znajduja sie poje-
dyncze doniesienia na ten temat, takze z Polski.

Dobrze sie wiec stato, ze zagadnieniem wystepowania Pneumocystis jirovecii za-
jeta sie mgr Magdalena Szydfowicz, ktorej opracowanie p.t. Zastosowanie metod mole-
kularnych w ocenie prewalencji oraz wystepowania wariantow genotypowych Pneumo-
cystis jirovecii u pacjentéw z wybranych grup ryzyka stanowi przedmiot ocenianej roz-
prawy doktorskiej, przygotowanej pod kierunkiem Pana Profesora Andrzeja Hendricha.
Wyb6r tematu uwazam za interesujacy, w petni zasadny i wychodzacy na przeciw aktu-

alnym problemom mykologii medycznej.
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Na rozprawe doktorskg sktada sie cykl, spojnych tematycznie, 3 publikacji (1
przeglagdowa i 2 oryginalne) opublikowanych w jezyku angielskim, w renomowanych
czasopismach, tj. Parasitology Research i Medical Mycology, o tacznym IF= 6,853 i
punktacji MNiSW = 90, a mianowicie:

1) Sokulska M.?, Kicia M., Wesotowska M., Hendrich A.B. 2015: Pneumocystis
Jirovecii: from a commensal to pathogen - clinical and diagnostic review. Parasitol
Res, 114:3577 - 3585, doi:10.1007/s00436-015-4678-6;

2) Sokulska M.?, Kicia M., Wesotowska M., Piesiak P., Kowal A., Lobo M.L., Kopacz
Z., Hendrich A.B., Matos O. 2018: Genotyping of Pneumocystis jirovecii in colo-
nized patients with various pulmonary diseases. Med Mycol, 56 (7):809-815, doi:
10.1093/mmy/myxI21;

3) Szydtowicz M., Jakuszko K., Szymczak A., Piesiak P., Kowal A., Kopacz Z.,
Wesotowska M., Lobo M.L., Matos O., Hendrich A.B., Kicia M. 2018: Prevalence
and genotyping of Pneumocystis jirovecii in renal transplant recipients - prelimi-
nary report. Parasitol Res, doi: 10.1007/s00436-018-6131-0.

Uwaga - nazwisko aktualne: Szydtowicz.

We wszystkich wymienionych publikacjach Doktorantka jest pierwszym autorem;
pozostali autorzy kazdej z prac podpisali o$wiadczenia o ich udziale w wydrukowanych
opracowaniach. Wynika z nich, ze mgr M. Szydfowicz miata decydujgcy udziat w bada-
niach, ktérych wyniki sa prezentowane w powyzszych artykutach.

Pierwsza praca jest przejrzystym przegladem pismiennictwa dot. budowy i cyklu
zyciowego, patogennosci oraz wykrywania Pneumocystis jirovecii, a takze zapobiega-
nia, wykrywania i leczenia pneumocystozowego zapalenia ptuc. Publikacja ta, przygo-
towana w oparciu o 72 pozycje bibliograficzne z lat 1976-2014, stanowi doskonaty
wstep do pozostatych artykutow.

Cele rozprawy: 1. ocena prewalencji P. jirovecii, 2, rozroznienie pomigdzy koloni-
zacjg a pneumocystozowym zapaleniem ptuc; 3. analiza r6znorodnosci genotypowe;j
Pneumocystis wystepujacych w wybranych grupach ryzyka: biorcéw przeszczepu nerki
oraz pacjentéw z roznymi chorobami uktadu oddechowego zostaty zrealizowane w dwu
pracach oryginalnych.

W pracach oryginalnych wykorzystano badanie pobranych materiatow biologicz-

nych (poptuczyny oskrzelowo-pecherzykowe, plwocina) w mikroskopie fluorescencyj-
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nym z zastosowaniem zestawu Mono-Fluo P. jirovecii (Bio-Rad) oraz izolowanie z nich
DNA grzyba, a nastepnie przeprowadzona zostata analiza polimofizméw pojedynczego
nukleotydu metodg gniazdowego PCR z zastosowaniem specyficznych starteréw (ze-
wnetrznych i wewnetrznych) w celu zwiekszania wrazliwosci standardowej techniki tan-
cuchowej reakcji polimerazy. Do badan pobrano materiat od 105 pacjentéw Kliniki Pul-
monologii i Nowotworéw Ptuc oraz 72 biorcéw przeszczepu nerek hospitalizowanych w
Klinie Nefrologii i Medycyny Transplantacyjnej. Pneumocystis jirovecii wykryto w immu-
nofluorescencji posredniej odpowiednio u 7,62% i 4,16%, za$ metodami biologii mole-
kularnej u 16,2% oraz 11,1% chorych z poszczegdlnych grup. Tylko w jednym przypad-
ku, u biorcy nerki, rozpoznano pneumocystozowe zapalenie ptuc, za$ pozostatych zba-
danych, u ktérych wykryto P. jirovecii uznano za osoby skolonizowane przez tego
grzyba. Genotypowanie wykazato nastepujace genotypy: mitLSU rRNA -genotyp 1, 2 i
3; CYB-CYB1,2,5,6,7i8; DHPS - genotyp 1, a takze SOD-SOD 1 i 2. Stwierdzono,
ze mutanty CYB wystepowaty u chorych z nowotworami ptuc, CYB 2 u leczonych prze-
ciwgrzybowo biorcéw nerek oraz genotyp dziki mtLSU rRNA u os6b mtodych i w krétkim
okresie po przeszczepie. Zbadani pacjenci nalezg do grup ryzyka zakazenia Pneumo-
cystis jirovecii, przy czym genotyp grzyba moze zaleze¢ zarébwno od cech zywiciela
(m.in. wieku, stanu odpornosci, liczby komérek kwasochtonnych we krwi, przyjmowa-
nych lekéw), jak réwniez $rodowiska jego wystepowania. W artykutach oryginalnych
uwzgledniono 71 pozycji bibliograficznych z lat 1981-2017.

Uzyskane wyniki majg znaczenie nie tylko poznawcze, ale takze praktyczne.

Wszystkie prace zostaty poddane ocenie przez niezaleznych recenzentéw w pro-
cesie publikacji i uzyskaty pozytywne opinie, dlatego ich warto§¢ merytoryczna nie

podlega dyskusji i dodatkowej ocenie.

Po przeczytaniu pracy nasuwajg sie nastepujgce uwagi: A przy omawianiu pracy
juz wykonanej nie uzywamy stowa ,badanych”, lecz ,zbadanych”, bo to juz stato sig
faktem; A watpliwo$¢ budzi warto$¢ diagnostyczna materiatu w postaci plwociny, po-
niewaz po pierwsze zazwyczaj zamiast plwociny uzyskuje sie $line pacjenta, po drugie
nawet jezeli jest to plwocina to "przechodzi" ona przez gardio i jame ustng, a wigc tak
na prawde wystepujace w tym materiale mikroorganizmy nie koniecznie muszg pocho-
dzi¢ z dolnych drég oddechowych; A warto byloby, moim zdaniem, okresli¢ poziom
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swoistych przeciwciat u zbadanych (co oczywiscie juz w chwili obecnej nie jest mozli-
we), a takze okresli¢ u oséb "zdrowych", w odpowiedniej grupie wiekowej, prewalencje
Pneumocystis jirovecii,

Powyzsze uwagi w niczym nie umniejszajg wartosci oceniane; rozprawy doktor-
skiej.

Temat badan ma duze znaczenie poznawcze. Pragne zwrdci¢ uwage, ze Dokto-
rantka wykazata sie dobra znajomoscig aktualnej wiedzy w zakresie tematyki podjetych
badan, dowiodta, ze potrafi planowac i realizowaé badania naukowe, wysnuwac wnioski
wynikajgce z uzyskanych rezultatow, a takze prawidtowo redaguje prace naukowe sta-
nowigce rozprawe doktorska.

Reasumujac otrzymang do recenzji dysertacje p.t. Zastosowanie metod moleku-
larnych w ocenie prewalencji oraz wystepowania wariantéw genotypowych Pneumo-
cystis jirovecii u pacjentéw z wybranych grup ryzyka przygotowang przez mgr Magdale-
ne Szydtowicz oceniam wysoko; stanowi ona rozwigzanie problemu naukowego okre-
slonego celem pracy i odpowiada warunkom rozprawy doktorskiej.

Rozprawa doktorska spetnia warunki okreélone w art. 13 ust. 1 Ustawy z dn.
14.03.2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w
zakresie sztuki (Dz. U. nr 65 poz. 595 z pézn. zm.).

Stawiam przeto wniosek do Wysokiej Rady Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu
Medycznego we Wroctawiu o dopuszczenie mgr Magdaleny Szydtowicz do dalszych

etapéw przewodu doktorskiego.
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