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Recenzja rozprawy doktorskiej

dziedzina nauki medyczne i nauki o zdrowiu

dyscyplina Nauki Medyczne

lek. med. Katarzyny Kononczuk

,Ocena stgzenia wybranych markeréw gospodarki weglowodanowe;j i lipidowej oraz ich
zwigzek z wystgpieniem nadwagi i otylosci u dzieci i miodziezy po leczeniu

przeciwnowotworowym”

wykonana pod kierunkiem promotora prof. dr hab. n. med. Katarzyny Muszynskiej-

Rostan, promotor pomocniczy dr hab. n. med. Eryk Latoch

w Klinice Pediatrii, Onkologii i Hematologii oraz w ramach szkolenia w Szkole

Doktorskiej
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Recenzja

Wstep

Rozprawa doktorska lek. med. Katarzyny Kononczuk ma w forme zbioru
opublikowanych i powiazanych tematycznie artykutdbw naukowych (tzw. ,zszywka”).
Przed przystagpieniem do szczegotowe] recenzji stwierdzam, ze zatgczone publikacje
oraz sposob przygotowania dysertacji spetnia wymogi dla takiej formuty rozprawy
doktorskiej w szczegolnosci: zbiér zawiera dwa powiazane tematycznie artykuty
naukowe, obydwie publikacje w zbiorze sa artykutami oryginalnymi; kandydat jest
pierwszym autorem we wszystkich publikacjach tworzgcych zbior. Zawiera rowniez
odpowiednie oswiadczenia wspofautorow. Prace byty wykonane po uzyskaniu zgody

Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku.

Ocena ogolnego dorobku kandydata

Dorobek kandydata na stopien doktora w zakresie jego parametrycznej oceny jest

bardzo dobry.

Najistotniejsze parametry to: 13 publikacji z bardzo dobrym sumarycznym impact factor

(57,9) oraz punktacja MNiSW (1655). Wg Clarivite Web-of-Science autorka posiada H-
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index 5, liczba cytowan 47. Parametry te sg wysoce zadowalajgce na poziomie pracy

doktorskie;.

Uwage zwraca zwarty charakter tematyczny prac w dotychczasowy dorobku oraz ich
charakter prac oryginalnych, a nie mniej cenionych prac typu artykut poglagdowy /review

czy opisy przypadkow.

Ocena parametryczna dorobku zawartego w dysertacji

Na bardzo dobrym poziomie sg takze wartosci parametryczne prac wykorzystanych w
dysertacji doktorskiej: IF: 10,564, punkty MNiSW: 280. Byty cytowane juz 13 razy

pomimo krétkiego czasu od publikacji.

Recenzja rozprawy doktorskiej

We wstepie kandydatka trafnie zestawia poprawiajace sie wyniki leczenia nowotworéw
u dzieci z problemem przewlektej chorobowosci lub powiktan zdrowotnych u coraz
wigkszej | wazniejszej grupy tzw. ,ozdrowiencow”, w szczegoblno$ci zwraca uwage na
wystepowanie powiktarn sercowo-naczyniowych oraz metabolicznych, oraz wymienia
gtébwne przyczyny tego zjawiska. Dale] kandydatka przedstawia dotychczasowe dane
literaturowe oraz istniejgce luki w wiedzy w zakresie potencjalnych wczesnych
biomarkeréw zaburzen przemiany lipidéw i weglowodanéw u oséb po przebyciu

leczenia choroby nowotworowej w dziecinstwie. Przedstawia kluczowe mechanizmy,
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opisane korelacje i znaczenie predykcyjne. Na zakonczenie poza tym dobrze

przygotowanego wstepu warto bytoby wyrazniej sformutowaé gtéwng hipoteze catego

projektu /cyklu.

Nastepnie kandydatka przechodzi do omoéwienia prac wchodzgcych w sktad rozprawy

doktorskie;.

‘INCREASED LEVELS OF ADIPOCYTE AND EPIDERMAL FATTY ACID-BINDING

PROTEINS IN ACUTE LYMPHOBLASTIC LEUKEMIA SURVIVORS”

Celem pracy byto okreslenie zaleznosci pomiedzy stezeniami A-FABP i E-FABP, a
nadwaga i otytoscig oraz czynnikami zespotu metabolicznego u dzieci po zakonczonym

leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej. W badaniu wzieto udziat 62 ozdrowiencow.

W badanej grupie pacjentéw po zakonczonym leczeniu ALL wykazano istotne
zaburzenia w metabolizmie lipidow. W szczegdlnosci stwierdzono znamiennie wyzsze
stezenie A-FABP u ozdrowiencoéw z nieprawidtowym BMI wzgledem ozdrowiencéw z
prawidtowg masg ciata oraz podwyzszone E-FABP oraz A-FABP u pacjentow z >1
czynnikami ryzyka zespotu metabolicznego wzgledem kontroli. Zwiekszone stezenie
FABP w grupie badanej moze $wiadczy¢ o zwiekszonym ryzyku zaburzen w
gospodarce lipidowej w wyniku stosowania leczenia przeciwnowotworowego w
dziecinstwie. Nadwaga 1 otyto§¢ przyczyniaja sie do wzrostu ryzyka zaburzen

metabolicznych w tej grupie pacjentdéw.

Praca zostata opublikowana w czasopiémie Journal of Clinical Medicine (J Clin Med.

2021 Apr 8;10(8):1567).
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“BIOMARKERS OF GLUCOSE METABOLISM ALTERATIONS AND THE ONSET OF
METABOLIC SYNDROME IN SURVIVORS OF CHILDHOOD ACUTE

LYMPHOBLASTIC LEUKEMIA”

Celem pracy byta ocena zaleznosci pomiedzy biomarkerami gospodarki
weglowodanowej a nadwagg i otytoscig, insulinoopornoscia i wystepowaniem
czynnikow zespotu metabolicznego po zakonczonym leczeniu ALL. W badaniu wzieto

udziat 56 ozdrowiencow.

Najwazniejsze zaobserwowane wyniki to znamienne roznice stezania szeregu
biomarkeréw u ozdrowiericow w poréwnaniu do kontroli (GIP, glukagonu, leptyny, PAI-
1, greliny). Markery gospodarki weglowodanowej korelowaty takze u dzieci po leczeniu
ALL z nadwagg i otytoscig, obecnoscig licznych czynnikéw ryzyka zespotu
metabolicznego, czasem od zakonczenia leczenia. Ta cze$é pracy doktorskiej
prowadzi autorke do wniosku, ze pacjenci po zakonczonym leczeniu ALL w
dziecinstwie wykazujg zaburzenia w gospodarce weglowodanowe;, zwiekszajgce

ryzyko zespotu metabolicznego i choréb sercowo-naczyniowych.

Praca zostata opublikowana w czasopiémie International Journal of Molecular Sciences

(Int J Mol Sci. 2022 Mar 28;23(7):3712).

W podsumowaniu swojej dysertacji kandydatka stwierdza, ze pacjenci po zakonczonym
leczeniu ALL w dziecinstwie wykazujg zaburzenia w gospodarce lipidowe] |
weglowodanowej oraz podwyzszone ryzyko rozwoju zespotu metabolicznego i choréb
sercowo-naczyniowych. Nadwaga i otyto$¢ korelujg z w/w zaburzeniami i przyczyniaja
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monitorowanie ozdrowiencéw pod katem zaburzen metabolicznych, celem podjecia

wczesnej interwencje | zapobiegania powiktaniom zdrowotnym.

Cykl prac jest spdjny, metodyka i analiza danych jest prawidtowa, wyciggniete wnioski
stuszne | posiadajgce znaczenie praktyczne, a wyniki zostaty opublikowane w
recenzowanych czasopismach z dos¢ dobrymi wskaznikami parametrycznymi. Jako
recenzent odnotowuje ponizsze uwagi i zastrzezenia co do sposobu przygotowania

dysertacji, ktore nie umniejszajg mojej ogolnej wysokiej oceny kandydatki i jej pracy:

Przed prezentacjg prac wchodzacych w sktad rozprawy doktorskiej, np. pod koniec
wprowadzenia, warto byty by wyraznie przedstawi¢ gtéwnag hipoteze /-y dla catego
cyklu np. ,biomarkery zaburzen przemiany lipidéw i weglowodanéw posiadajg wartosé
predykcyjna dla nadwagi, otytosci, insulinoopornosci i wystepowaniem czynnikow
zespotu metabolicznego po zakoriczonym leczeniu ALL®, tym samym podkreslajgc

spojnosc prac.

Bardzo liczne wartosci liczbowe (wraz z odchyleniami /zakresem) w paragrafie 4.
OMOWIENIE PRAC WCHODZACYCH W SKtAD ROZPRAWY DOKTORSKIEJ"
bytyby duzo tatwiejsze do interpretacji gdyby zostaty przedstawione w postaci na
przyktad wykresow stupkowych (lub chociaz tabeli). Na takich wykresach wyraznie
mozna by tez pokazac¢ /zdefiniowa¢ grupy pacjentow. W aktualnej formule ciggtego

tekstu sg trudne do przeanalizowania dla czytelnika. Rozumiem, ze publikowanych
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pracach byly ograniczenia co do ilosci rycin /tabel, ale w pracy doktorskiej warto

optymalnie przedstawi¢ wyniki.

W niektérych miejscach brak petnej zgodnosci opisu metodyki (paragraf 4.) prac w

tekscie polskim wzgledem artykutow w jezyku angielskim:

Paragraf 4.1: INCREASED LEVELS OF ADIPOCYTE AND EPIDERMAL FATTY ACID-

BINDING PROTEINS IN ACUTE LYMPHOBLASTIC LEUKEMIA SURVIVORS.
Materiaty i metody:
Brak opisu /wyja$nienie jaka byta grupa kontrolna (w artykule: ,25 healthy peers”).

Kiedy w wynikach pojawia sie okreslenie ,grupa kontrolna” nie ma oczywiste] pewnosci
czy chodzi o zdrowych, czy pacjentéw po leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej bez
otytosci /nadwagi. Podobnie w zdaniu ,Pacjenci z nadwagg i otytoscig wykazywali
wyzsze stezenia A-FABP (32.02 vs. 20.33; p = 0.006) w poréwnaniu do grupy z
prawidtowym BMI." Brakuje wyjasnienia, ze wyniki dotycza wytgcznie populacji

pacjentow po leczeniu ALL.

Paragraf 4.2. BIOMARKERS OF GLUCOSE METABOLISM ALTERATIONS AND THE
ONSET OF METABOLIC SYNDROME IN SURVIVORS OF CHILDHOOD ACUTE

LYMPHOBLASTIC LEUKEMIA

Ponownie interpretacje wynikow utatwityby ryciny lub tabele zamiast ciagtego tekstu.
Takze w tym paragrafie brakuje w niektorych poréwnaniach jednoznacznego

wyjasnienia ze porownujemy do grupy zdrowych lub wytacznie wewnatrz grupy ALL,
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przyktadowo ,Natomiast w porownaniu ozdrowiencow z prawidtowym BMI do grupy

kontrolnej uzyskano wyzsze stezenia GIP”.

Dodatkowo uwaga -domyslam sig, Ze obie prace byty wykonane na w znaczniej mierze
tej samej grupie pacjentow. Szkoda, ze nie podjeto proby skorelowania parametréow

lipidowych i weglowodanowych.

Ostatni paragraf lepiej spinatby dysertacje jako Konkluzje /podsumowanie /wnioski

raczej niz Streszczenie.

Wymienione niewielkie uwagi nie zmieniajg mojej bardzo pozytywnej oceny

recenzowanej rozprawy doktorskiej.

Przedstawiona mi rozprawa spetnia warunki stawiane rozprawom doktorskim zgodnie z
art. 187 ustawy z dnia 20 lipca 2018 Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce. Z petnym
przekonaniem przedktadam Woysokiemu Senatowi Uniwersytetu Medycznego w
Biatymstoku moja pozytywna ocene rozprawy wraz z wnioskiem o dopuszczenie

Doktorantki do dalszych etapoéw przewodu doktorskiego.
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