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Recenzja caloksztaltu dorobku naukowego w postepowaniu habilitacyjnym
dr n.med. Henryka Szymanskiego

Opinia zostaje sporzgdzona po powolaniu mnie na recenzenta przez Centralng Komisj¢ do Spraw
i Tytuléw na posiedzeniu w dniu 10 czerwca 2019 r. Jednostka organizacyjng powotang
do przeprowadzenia postgpowania habilitacyjnego jest Wydzial Lekarski Ksztalcenia
Podyplomowego Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu.

Recenzja zostata sporzadzona po wnikliwej analizie nastgpujacych dokumentow, dostarczonych
przez Kandydata:

- autoreferat w jezyku polskim z angielskim,

- osiggniecie naukowe, ktérym jest monografia pt. ,, Lactobacillus reuteri DSM 17938 w leczeniu
ostrej biegunki infekcyjnej u dzieci”, opublikowanej przez Medycyng¢ Praktyczng w Krakowie
((ISBN 978-83-7430-582-2),

- wykaz opublikowanych prac naukowych oraz informacja o osiagnigciach dydaktycznych,
wspotpracy naukowej i popularyzacji nauki,

- analiza bibliometryczna.

Dr n.med. Henryk Szymanski jest Kierownikiem Oddzialu Pediatrycznego Szpitala im. Swietej
Jadwigi Slaskiej w Trzebnicy od 2015 r. Dyplom lekarza uzyskal po ukonczeniu Wydziatu
Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu w 1994 r.  Posiada II° specjalizacji
z pediatrii, uzyskany w Centrum Medycznym Ksztalcenia Podyplomowego w Warszawie
w2001 r. W 2006 r. otrzymat tytut naukowy doktora nauk medycznych, po obronie pracy uznanej
za wyrozniajaca, na Wydziale Lekarskim Uniwersytetu Jagiellonskiego w Krakowie
pt. ., Wplyw szczepéw Lactobacillus rhamnosus na przebieg ostrej biegunki u niemowlat i dzieci
do 6-go roku zycia” (promotor - prof. dr hab. Piotr Heczko). Kwalifikacje posiadane
przez Kandydata wzbogaca ukonczenie 3—semestralnych studiow podyplomowych w  zakresie

coaching w Wyzszej Szkole Psychologii Spotecznej we Wroctawiu.



Ocena przedlozonej do recenzji monografii

Jako osiggniecie naukowe w postgpowaniu o nadanie tytutu doktora habilitowanego na podstawie
art. 18a ust. z dnia 14 marca 2003 o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz w zwiazku
z art. 178 ustawy z dnia 3 lipca 2018 - Przepisy wprowadzajace ustawe Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce (Dz.U. z 2018), dr n. med. Henryk Szymanski przedstawil monografi¢
zatytulowang ,,Lactobacillus reuteri DSM 17938 w leczeniu ostrej biegunki infekcyjnej u dzieci”.
Wybdr tematu i zakres przeprowadzonych badan nalezy uzna¢ za wlasciwy, intersujacy
i nowatorski. Aktualnie bowiem ostra biegunka u dzieci stanowi istotny problem nie tylko u dzieci
w krajach rozwijajacych sig, ale takze w Unii Europejskiej. W Polsce, pomimo dostepnosci
szczepien przeciwko rotawirusom (liczba szczepionych dzieci wynosi ok. 30%) jest powodem
najczestszych wizyt ambulatoryjnych, hospitalizacji, a takze zgonéw wsrdd dzieci <5 roku zycia.
Dane te uzasadniajg szerokie zainteresowanie efektami leczenia biegunki, obok udowodnionej
skutecznosci doustnych pltynéw nawadniajacych, preparatami takimi jak: taninian Zzelatyny,
smektyn, cynk oraz szczepy probiotyczne, ktéore wsrdd wymienionych zwracaja najwicksza
uwage. Obecnie liczne towarzystwa naukowe rekomendujg stosowanie probiotykow
w leczeniu ostrej biegunki u dzieci, z uwzglednieniem faktu, ze dziatanie probiotyczne odnosi sie
wylacznie do okres§lonego szczepu, zalezy od wskazania klinicznego i stosowanej dawki.
Ostatnio opublikowane badania zakwestionowaly wczesniej ugruntowana pozycje Lactobacillus
rhamnosus GG oraz Saccharomyces boulardi. Réwnoczesnie wykazano skuteczno$¢ Lactobacillus
reuteri w skracaniu czasu trwania ostrej biegunki, jednakze jakos¢ dostepnych danych oceniana
jest jako bardzo niska, a sita zalecen co do stosowania u dzieci z ostrg biegunka jako staba.

Dalsze poszukiwania skutecznos$ci terapii probiotykami stanowig aktualnie badania z zakresu
metabolomiki. Ocena aktywnosci  metabolomu jelitowego, szersze w roznych stanach
chorobowych, dotychczas nie zostala jednak opisana u dzieci z ostrg biegunka. Podobnie brak
w pismiennictwie wynikéw oceny stezenia kalprotektyny w kale u dzieci z ostrg biegunka,
pomimo iz jest uznanym biomarkerem w diagnostyce choroéb przewodu pokarmowego.

Cele podjetych projektow naukowych wchodzacych w sklad osiggniecia naukowego Kandydata
obejmowaty:

1. ocen¢ skutecznosci Lactobacillus reuteri w leczeniu ostrej biegunki u dzieci (badanie
z randomizacja, metoda podwdjnie $lepej proby, z placebo),

2. analize¢ metabolomu katu u dzieci z ostra biegunka leczonych Lactobacillus reuteri,



3. analize znaczenia kalprotektyny w ocenie wynikow stosowania Lactobacillus reuteri w badanej
grupie,

4. ocen¢ kolonizacji przewodu pokarmowego przez Lactobacillus reuteri i jej wptywu na efekt
leczenia oraz analize czynnikéw wpltywajacych na wystgpienie kolonizacji,

5. analize czynnikdw wplywajacych na wystapienie pozytywnej odpowiedzi na leczenie
Lactobacillus reuteri — ,,responders” vs ,,non—responders”.

Badanie bylo przeprowadzone u dzieci z ostra biegunka <5 roku zycia, po zaakceptowaniu
przez Komisje Bioetyczng Dolnoslaskiej Izby Lekarskiej we Wroctawiu (09.11.2016r).

Protokot badawczy jest zarejestrowany na stronie ClinicalTrials.gov (NCT 02299350 i zostat
opublikowany z pierwszym autorstwem Kandydata w JMIR Res Protoc 2017; 6: e164.

Pacjentow wlgczano do badania w Oddziale Pediatrycznym Szpitala im. Swietej Jadwigi
w Trzebnicy i w wyniku randomizacji przydzielono do grupy otrzymujgcej Lactobacillus reuteri
(n = 44) lub placebo (n = 47). Leczenie Lactobacillus reuteri w dawce2 x 10 8 CFU
lub stosowanie placebo trwato 5 dni, z nastgpowym okresem obserwacji przez 72 godziny.

W zalozeniach metodologicznych Habilitant zastosowal przemyslany, kompleksowy dobor
metod badawczych, z uwzglednieniem nowych elementow, umozliwiajacy obiektywng oceng
wszystkich projektow obejmujacych cele pracy stanowigcej osiggnigcie naukowe.

W ocenie skutecznosci Lactobacillus reuteri w leczeniu ostrej biegunki u badanych dzieci
uwzgledniono pierwotne i wtorne punkty koncowe w oparciu o obserwacj¢ kliniczng oraz arkusze
obserwacyjne dostarczone przez rodzicéw, uprzednio szczegdtowo przeszkolonych.

Metabolom przeanalizowano w probkach stolca od 50 badanych w 1 i 8 dniu obserwacji,
za pomocg metody '"HNMR (protonowy jadrowy rezonans magnetyczny), uzyskujgc
zidentyfikowanie 25 metabolitow, z ktérych 2 uznano za dotychczas nieznane.

Stezenie kalprotektyny zbadano w probkach stolca 43 dzieci w 1 i 8 dobie obserwacji, za pomocg
testu kalprotektyna—ELISA firmy Euroimmun.

Kolonizacje przewodu pokarmowego L. reuteri oceniono u wszystkich badanych dzieci
w 1 i 8 dniu interwencji, identyfikujgc rosnace szczepy metoda MALDI- TOF-MS.

Analiza uzyskanych wynikow w ocenie skutecznosci stosowania L. reuteri, u dzieci <5 roku zycia
z ostra biegunka infekcyjna, wykazata wptyw na skrocenie czasu hospitalizacji, a takze obnizenie
stezenie kalprotektyny u pacjentow z potwierdzong kolonizacjg L. reuteri.

Wsérod szeroko zaprogramowanych przez Habilitanta badan uzyskano wyniki zaroéwno
o charakterze poznawczym jak i praktycznym.

Potwierdzenie skutecznosci L. reuteri w skracaniu czasu hospitalizacji moze mie¢ znaczenie

w formowaniu zalecen odnosnie stosowania tego probiotyku w ostrej biegunce u dzieci.



Oznaczone po raz pierwszy stezenia kalprotektyny wskazuja na uzytecznos¢ tego biomarkera
w ocenie skutecznosci dziatania Lactobacillus reuteri.

Zdolnos¢ do kolonizacji przewodu pokarmowego u dzieci z ostrg biegunka przez Lactobacillus
renteri DSM 17938 i jej wplyw na pozytywna odpowiedz na leczenie probiotykiem oceniono
po raz pierwszy.

Pomimo negatywnych wynikéw uzyskane dane sg interesujgce. Znaczenie moze mie¢ wykazanie
w analizie metabolomu roéznic w zakresie poziomu mleczanu, etanolu, uracylu,
H-aminomaslanu. Profil metabolomu katu okreslany w literaturze jako ,.metaboliczny odcisk
palca” nie byl dotychczas opisany u dzieci z ostra biegunka.

Uzyskane przez Habilitanta dane powinny stanowi¢ zachete do dalszych badan, w wigkszych

liczebnie grupach.

Aktywnos$¢ naukowa i zawodowa

Dorobek naukowy Kandydata obejmuje tacznie 22 prace pelnotekstowe. Sktada si¢ 15 publikacji
oryginalnych (13w anglojezycznych czasopismach o zasieggu mi¢dzynarodowym,
2 w czasopismach polskojezycznych, 6 prac pogladowych i 1 pracy o charakterze monografii).
W 8 pracach dr n. med. Henryk Szymanski jest pierwszym, a w 3 drugim autorem.

Analiza bibliometryczna przedstawiona przez Biblioteke Glowng Uniwersytetu Medycznego
we Wroctawiu z dn. 20.02.2018 r. wykazata:

- taczny IF prac pelnoteksowych = 30,452,

- punktacja KBN/MNiSW = 3540,

- liczba cytowani 172 razy,

- H-Index = 6.

Kandydat poinformowat rowniez o wspotautorstwie prac kontrybutorskich (IF = 99,228). Ponadto
Habilitant jest autorem lub wspdtautorem 8 komunikatow zjazdowych, w tym 7 przestawionych
na zjazdach migdzynarodowych.

Powierzchowna ocena, uwzgledniajaca wylacznie liczbe prac, moze nie wydaé sie imponujaca.
Jednakze moje glebokie przekonanie, iz decydujace znaczenie ma jakos$¢ a nie ilo$¢, upowaznia
do pozytywnej oceny przedstawionego dorobku naukowego. Wysoka punktacja, a zwlaszcza
liczba cytowan mozliwa byta dzigki wspotpracy z Prof. H. Szajewska w zakresie problematyki

ostrej biegunki i stosowania probiotykéw, a takze z Prof. Szenbornem w temacie leczenia infekcji



drog oddechowych, stanowigcym drugi kierunek zainteresowan badawczych Kandydata.
Ta owocna wspdlpraca z wiodgcymi klinikami pediatrycznymi data mozliwos$¢ realizowania
dziatalnosci naukowej pomimo zatrudnienia poza osrodkiem akademickim.

Dr n.med. Henryk Szymanski w dzialalnosci zawodowej legitymuje si¢ odbyciem licznych
kursow  krajowych i zagranicznych, w tym Cambridge Masterclass of Paediatric
Gastroenterologyy, University of Cambridge W. Brytania w 2012 r; Systematic Review & Meta

Analysis Course Warszawa 2017 r
Dzialalno$¢ organizacyjna i dydaktyczna

Dr n.med. Henryk Szymanski jest cztonkiem nastgpujacych towarzystw naukowych:

- Polskie Towarzystwo Pediatryczne — czlonek,

- Polskie Towarzystwo Probiotyczne i Prebiotyczne — czlonek zatozyciel,

-Polskie Towarzystwo Wakcynologii - cztonek Komisji Rewizyjne;j.

Jako czlonek lub sekretarz Komitetu bral udzial w pracach Komitetu Organizacyjnego Zjazdu
Polskiego Towarzystwa Pediatrycznego i Wakcynologii.

Habilitant pomimo iz nie jest uniwersyteckim pracownikiem dydaktycznym prowadzi szeroka
opieke dydaktyczng nad studentami i lekarzami w takcie specjalizacji. Dziatalnos¢ ta obejmowata
rezydentow odbywajacych staze z pediatrii ogdlnej oraz studentéw Wydzialu Lekarskiego
w ramach praktyk z zakresu pediatrii.

Dr n. med. Henryk Szymanski byl takze kierownikiem specjalizacji z pediatrii 3 lekarzy, obecnie
kieruje specjalizacjg z pediatrii 3 rezydentow.

W zakresie popularyzacji nauki prowadzil zajgcia na studiach podyplomowych dla studentow
pedagogiki Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu (Biomedyczne podstawy rozwoju)
oraz prelekcje na temat zwalczania problemow alkoholowych i szkodliwosci palenia tytoniu.

Za dotychczasowa dzialalno$¢ Habilitant byl dwukrotnie odznaczony. W 2004 r. otrzymal
nagrode indywidualng w ramach ogdlnopolskiego konkursu szpitali pediatrycznych ,,Szpital
z sercem”. W roku 2013 otrzymal zespolowa nagrod¢ drugiego stopnia, przyznang
przez Rektora Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego za cykl prac dotyczacych leczenia ostrej

biegunki infekcyjnej u dzieci.

Whiosek koncowy
W podsumowaniu recenzji stwierdzam z petnym przekonaniem, ze przedstawiona przez

Kandydata monografia pt. ,Lactobacillus reuteri DSM 17938 w leczeniu ostrej biegunki



infekcyjnej u dzieci” oraz dorobek naukowy, a takze organizatorski, dydaktyczny
i popularyzatorski spelnia wymogi obowigzujacej Ustawy, stawiane osobom ubiegajacym si¢
o  stopien  naukowy  doktora  habilitowanego. @ Wysoka  warto§¢  poznawacza
i nowatorskie ujecie osiagnigcia naukowego speinia kryteria wymagane dla przewodéw
habilitacyjnych.

Wyniki badan o charakterze autorskim stanowi¢ moga przyczynek do aktualizacji zalecen
stosowania Lactobacillus reuteri u dzieci z ostrg biegunka infekcyjna.

Na tej podstawie przektadam Wysokiej Radzie Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego
we Wroctawiu wniosek o dopuszczenie dr n. med. Henryka Szymanskiego do dalszych etapow
przewodu habilitacyjnego w celu nadania stopnia naukowego doktora habilitowanego nauk

medycznych.

Prof. zw. dr hab. n. med.

Krygtyna Wasowska-Kréolikowsk
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