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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. Klaudii Rubas “hat
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Piodermia zgorzelinowa jest rzadkim, niejednorodnym klinicznie schorzeniem o nadal
nie w pelni poznanej patogenezie. Jest to choroba zaliczana do tzw. neutrofilowych dermatoz
zapalnych, w ktérej dochodzi do zaburzen funkcji granulocytow obojetnochtonnych oraz
zmian w wydzielaniu i dzialaniu cytokin prozapalnych, jednakze przyczyny obserwowanych
zaburzeh nie sa obecnie znane. Warto podkresli¢, ze ptodermia zgorzelinowa czgsto
wspolistnieje z innymi chorobami ukladowymi, w tym z zapalnymi chorobami jelit,
chorobami hematologicznymi, reumatoidalnym zapaleniem stawow czy guzami litymi, ale
moze tez wystapi¢ spontanicznie, bez wcze$niejszych zaburzen immunologicznych czy
nowotworowych. Klasyczna postaé piodermii zgorzelinowej manifestuje si¢ zwykle jako
szybko powiekszajace sie owrzodzenie o podminowanym brzegu, ktére rozwija si¢ z zapalnej
krosty. Rzadsze odmiany tej choroby obejmuja zmiany pecherzowe, posta¢ krostkows, czy
tez pyostomatitis vegetans zlokalizowane w jamie ustnej. Nalezy podkresli¢, ze rozpoznanie
piodermii zgorzelinowej stawiane jest przede wszystkim na podstawie obrazu klinicznego 1
przebiegu schorzenia, natomiast badania mikrobiologiczne, obrazowe, immunologiczne czy
histologiczne jak dotychczas maja jedynie znaczenie pomocnicze i stuza gtdwnie
wykluczeniu innych przyczyn mogacych odpowiadaé za stwierdzane zmiany skorne.
Skuteczna terapia piodermii zgorzelinowej nadal napotyka istotne problemy. Podstawowg
role w leczeniu odgrywaja kortykosteroidy ogdlne, leki immunosupresyjne (przede wszystkim
cyklosporyna), a ostatnio takze leki blokujace szlak interleukiny 1, cho¢ nie zawsze udaje sig
uzyska¢ pelna remisje objawow chorobowych.

Majac na wzgledzie rzadkos¢ schorzenia, dalece niedostateczng wiedz¢ na temat
patogenezy piodermii zgorzelinowej oraz trudnogci terapeutyczne na jakie napotyka kazdy
klinicysta leczacy ta jednostke chorobowa, uwazam, ze podjeta przez doktorantke tematyka
rozprawy doktorskiej jest nie tylko ciekawa i wazna z klinicznego i poznawczego punktu

widzenia, ale przede wszystkim bardzo ambitna i wymagajaca dobrego przygotowania
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klinicznego oraz wytrwatosci w zebraniu adekwatnego materiatu badawczego. Ponadto zakres
planowanych w rozprawie doktorskiej analiz nie tylko doskonale wpisuje si¢ w obecne trendy
badawcze, ale wrecz je wyznacza i kreuje.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska ma uktad typowy dla tego typu prac
naukowych. Maszynopis liczy 133 strony i sktada si¢ ze spisu tresci, wykazu uzytych
skrotow, wstepu bedacego przegladem aktualnego pismiennictwa powigzanego z tematyka
pracy, zatozefn i celow rozprawy doktorskiej, opisu wiaczonych do badania pacjentow i
zastosowanych metod badawczych, wynikéw, omoéwienia uzyskanych wynikow w
odniesieniu do aktualnych prac badawczych, wnioskow, streszczenia w jezyku polskim i
angielskim, spisu piSmiennictwa oraz aneksu, w ktérym zawarto m.in. zastosowane przez
Autorke skale i narzedzia pomiarowe. W pracy zamieszczono takze 65 zestawien
tabelarycznych oraz 8 rycin, ktore stanowiag cenne uzupetnienie opisu metod badawczych i
uzyskanych wynikéw. Podzial na podrozdzialy porzadkuje tekst i ulatwia czytelnikowi
zapoznanie si¢ z poszczegOlnymi fragmentami rozprawy doktorskiej. Uklad tekstu jest

przejrzysty, a wydruk zostal przygotowany bardzo starannie.

We Wstepie obejmujgcym tgcznie 28 stron maszynopisu Autorka zapoznaje czytelnika
z, jak sama przyznaje, jedng z najbardziej enigmatycznych choréb dermatologicznych, jaka
jest piodermia zgorzelinowa. Wstep podzielony jest na podrozdziaty dotyczace epidemiologii,
etiopatogenezy, obrazu klinicznego, chordb wspotistniejacych, diagnostyki i diagnostyki
roznicowej oraz leczenia piodermii zgorzelinowej i stanowi oryginalne i nad wyraz
wyczerpujace podsumowanie aktualnego stanu wiedzy na temat tej jednostki chorobowe;.
Wprowadza czytelnika w zakres badan podjetych przez Doktorantke oraz pozwala zrozumiec
znaczenie podjetego tematu rozprawy doktorskiej. Ta czgs$¢ pracy dowodzi, ze Doktorantka
swobodnie porusza sie w pismiennictwie fachowym, umiejgtnie je analizujgc oraz adekwatnie
i w sposob wywazony przedstawiajac uzyskane przez innych autoréw wyniki badan. Nalezy
podkresli¢, ze we wprowadzeniu Autorka wrecz z pedantyczng dokladnoscig omawia
praktycznie wszystkie istotne publikacje poswigcone piodermii zgorzelinowej, jakie ukazaly
sic w ostatnim okresie w pi$miennictwie $wiatowym. Majgc na wzgledzie tak skrupulatny
przeglad pismiennictwa uwazam, ze ta czg$¢ rozprawy powinna zosta¢ przygotowana do

druku jako niezalezny artykut przegladowy.
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W oparciu o dokonany przeglad pismiennictwa Doktorantka formutuje cztery cele

badawcze, ktdre maja da¢ odpowiedz na nastepujgce pytania:
- Jaka jest czestos¢ wspotistnienia z piodermig zgorzelinowg innych chorob?
- Jaka jest czestos¢ wystepowania zjawiska patergii w piodermii zgorzelinowej?

- Czy stezenia wybranych cytokin prozapalnych sg podwyzszone w surowicy krwi chorych na

piodermig¢ zgorzelinowg?

- Czy stezenia wybranych cytokin prozapalnych maja zwigzek z innymi zaburzeniami w

badaniach dodatkowych u 0séb z piodermig zgorzelinowa?

Sformutowane cele i hipotezy badawcze pracy sa w pelni zasadne i wskazuja czytelnikowi,
jaki bedzie dalszy kierunek badan Autorki. Jednoczesnie zatozone cele badawcze sag mozliwe

do samodzielnego zrealizowania przez doktorantke.

W rozdziale poswigconym zastosowanym metodom badawczym oraz materialowi
badawczemu Doktorantka przedstawia charakterystyke kliniczng chorych zakwalifikowanych
do udziatlu w badaniu oraz grupy kontrolnej. Na uwage zastuguje liczba 48 wlaczonych do
badania pacjentéw z piodermia zgorzelinowa, co, majac na wzgledzie rzadkos$¢ schorzenia,
stanowi wyjatkowo duzg grupe chorych zrekrutowanych w jednym osrodku. W opisie metod
Autorka wyczerpujgco przedstawita przebieg badania, zastosowane narzedzia badawcze,
metody oznaczania stezen poszezegolnych cytokin, liste oznaczanych dodatkowo parametrow
laboratoryjnych oraz metody analizy statystycznej. Zastosowane metody badawcze pozwalajg
na zrealizowanie zalozonych celow badawczych, za$ ich szczegélowy opis Swiadczy o
samodzielnosci przeprowadzonych analiz oraz pozwala na ich pelne odtworzenie, co
poswiadcza wiarygodno$é uzyskanych wynikow.

W toku dokonanych analiz Doktorantka wykazata istotnie podwyzszone stgzenie
interleukiny 6 w surowicy pacjentow z piodermig zgorzelinowa, ktére korelowalo ze
stezeniem biatka C-reaktywnego, a takze podwyzszone st¢zenia interleukiny 8, 17 1 23.
Dodatni objaw patergii potwierdzono u 37,5% chorych z piodermia zgorzelinowa, natomiast
schorzenia wspolistniejace, ktore mogly by¢ powigzane z ta dermatozg, odnotowano u 25%
wiaczonych do badania pacjentow. Oceniajac cato$¢ uzyskanych wynikow nalezy podkresli¢,

ze stanowia one wazny wklad Autorki w poznanie podloza patogenetycznego piodermii
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zgorzelinowej i roli analizowanych w pracy interleukin i by¢ moze przyczynig si¢ do
opracowania skuteczniejszych metod terapeutycznych tej niezwykle trudnej w leczeniu
choroby. W odniesieniu do zatozonych przez Doktorantke celéow badawczych uwazam, ze
wyniki nalezaloby zaprezentowa¢ w kolejnosci odpowiadajgcej wymienionym na str. 38
rozprawy celom pracy. W przysztosci warto bytoby takze poréwnaé grupe pacjentow z
dodatnim objawem patergii, w stosunku do tych chorych, u ktorych takiego objawu nie
potwierdzono. Podobna analiza bylaby takze cenna w odniesieniu do pacjentow z i bez
wspotistnienia choréb towarzyszacych.

Uzyskane przez Doktorantke wyniki zostaly omdéwione w odniesieniu do wynikow
uzyskanych przez innych badaczy. Podobnie jak we wprowadzeniu, réwniez w dyskusji
Doktorantka wykazala si¢ bardzo dobra znajomoscig analizowanego zagadnienia, bieglosciag
w  wyszukiwaniu wlasciwych opracowan naukowych oraz umiejetnoscig pordwnania
wlasnych wynikéw z wynikami innych autorow. W dyskusji Autorka podkreslita takze
znaczenie poczynionych obserwacji oraz wskazata dalsze kierunki badan w przysztosci oraz
mozliwe praktyczne wykorzystanie wlasnych wynikéw w celu opracowania i wdrozenia
nowych opcji terapeutycznych, ukierunkowanych na wybrane cytokiny prozapalne. Dyskusja
uzupelniona jest o trafnie sformulowane wnioski bezposrednio wynikajace z
przeprowadzonych badan i analiz.

Spis pi$miennictwa obejmuje 200 aktualnych, wlasciwie dobranych i ulozonych w
kolejnosci cytowana pozycji opublikowanych w wiodacych periodykach naukowych,
zarowno krajowych, jak 1 migdzynarodowych. Cytowanie poszczegélnych pozycji
pi$miennictwa jest prawidlowe, a sam spis przygotowany zgodnie z ogdlnie przyjetymi
zasadami dla tego typu rozpraw naukowych.

Podsumowujac stwierdzam, ze lek. Klaudia Rubas potrafi zaplanowaé i prawidtowo
przeprowadzi¢ badania naukowe, wlasciwie dobiera i stosuje metody badawcze, a takze
swobodnie porusza sie w zakresie tematyki realizowanego zagadnienia i umie krytycznie
omowic¢ uzyskane wyniki badan w odniesieniu do prac innych badaczy. Pragne stwierdzi¢, ze
recenzowana rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art. 13 ust. 1 ustawy z dnia 14
marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie
sztuki (Dz. U. Nr. 65, poz. 595, z poézn. zm.). W zwigzku z powyzszym przedkladam
Wysokiej Radzie Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego im. Piastow

Slaskich we Wroctawiu wniosek o dopuszczenie lek. Klaudii Rubas do dalszych etapow
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przewodu doktorskiego. Jednoczesnie majac na wzgledzie nowatorski charakter podjetych
prac badawczych oraz znaczenie uzyskanych wynikéw wnioskuje o wyréznienie rozprawy

przez Wysoka Rade.

Z wyrazami szacunku i powazania,
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