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Recenzja rozprawy pt.: ,,Skutecznodé pleuranu w leczeniu ostrej biegunki
infekeyjnej u dzieci - badame z randomizacjs. kontrolowane placebo, prowadzone
metody podwdjnie slepej proby™ lek. Katarzyny Waorek-Eyczko 2 Warszawskiego
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Ostre zakazenia przewodu pokarmowego s3 jedng z najczestszych przyczyn zachorowar
u dzieci. W dominujgcej wiekszosci przypadkdw przyczyng zachorowania sg zakarenia wirusowe.
Ocenia sig, ze zapadalnoéé na ostre zakazenia przewodu pokarmowego u dzieci ponizej 3 roku Zycia
wynosi od 0,5-2 epizoddw rocznie. Im miodsze dziecko tym wyzsze ryzyko hospitalizaci.
Kluczowym postgpowaniem w ostrych biegunkach jest objawowe, ma na celu przede wszystkim
prawidlowe nawodnienic pacjenta w zaleznogci od sytuacji klinicznej doustne lub dozylne,
Stosowanie probiotykdw jest obecnie przedmiotem dyskusji towarzystwa naukowych, a zalecenia
co do ich stosowania nie sg spojne. Moina w leczeniu wspomagajacym rozwazyé zastosowarie
racekadolrylu 1 diosmektytu.

Stad tez podjgcie przez Doktorantke proby odpowiedzi na pytanie o skutecznosé
zaslosowania pleuranu — nierozpuszczalnego polisacharydu otrzymywanego 2z  boczniaka
ostrygowatego, wykazujgcego dzialanie immunomodulujgce — w leczeniu ostrych zakazen
przewadu pokarmowego jest bardzo interesujace z punktu widzenia codziennej prakiyki klinicznej,
Ma podkreslenie zastuguje nowatorski charakter niniejszego projektu badawezego, do tej pory
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wykazano skutzcznosé pleuranu w leczeniu oraz zapobieganiu nawrctom infekeji gomych drdg
oddechowych, zakazeniu wirusem opryszezki czy atopowym zapaleniu skory, Biorge pod uwagg
dobra tolerancjz oraz brak dziatan ubocznych pleuranu, podjgcie proby zastosowania w infekcjach
przewodu pokarmowego ma istotng wartodé poznawcza i z pewnosciy poszerza zakres wiedzy na
temat postepowania terapeutycznego.

Ocena formalna pracy

Przedstawiona mi do recenzji praca, obejmuje kritki wstep z opisem przedmiotu badan
i zatozen rozprawy oraz cykl spojnych tematycznie 3 publikacji oryginalnych 2 lat 2021-2025,
Sumaryczna purktacja cvklu publikacii wynosi IF=8.8, punkiacja MNISW= 340. We wszystkich
publikacjach doktoranika jest pierwszym autorem. Zalgczone zostaly odwiadezenia wspolautorow
dotyczace wkladu pracy oraz zgody na wykorzystanie ww. publikacji w postgpowaniu o nadanie
stopnia doktora nauk medyeznyeh. Zgodnie z opisami wkiadu poszezegdinych autordw zawartymi
w czedei publikacji Doktorantka byla zaangazowana we wszystkie etapy pracy badawczej i miala
kluczows role w przygotowaniu publikacji, w tym sformulowanie problemu badawczego,
przeprowadzerie rekrutacji uczestnikéw badania, prowadzenie dokumentacji, zgromadzenie
danych, synteza iinterpretacja wynikdw, przygotowanie manuskrypty oraz prowadzenie

korespondencj z recenzentami.
Badania prowadzone byly w ramach grantu badawczego Fundacii Nutnicia nr RG3-2018.

MNa preeprowadzenie badaf uzyskano zgode Komisji Bicetyczne] przy Warszawskim
Uniwersytecie Medyeznym nr 45/2018 z dnia 18 kwietnia 2018 roku.

Projekt badawczy zostal zarejestrowany w bazie Clinical Trials (NCT 03988257 z dnia
17.06.2019Y,

(Ocena merytoryczna

Giéwnym celem cyklu przedstawionych mi do recenzji publikacji byla ocena potencjatu
terapeutycznego w leczeniu chordh infekeyjnych przewodu pokarmowego u dzieci. Badania oparto
o hipoteze, ze pleuran wykazuje dzialanie immunomodulacyjne, ktore moze bye wykorzystane jako
leczenie wspomagajace prowadzace do skrdcenia czasu trwania biegunki oraz zlagodzenia objawdw

klinicznych.

Pierwsza w cykiu praca pt. ,The anti-infective effect of P-glucans in children”™
opublikowana zostala w jezyku angielskim w czasopismie Int ] Vitam Nutr Res w 2024 roku



(punktacia MNISW 100, IF 2). Praca ma charakler przegladu pismiennictwa dotyczacego
akivalnego stanu wiedzy na temat mechanizméw biologicznej aktywnosel P-glukandw, kidre
wykazujg wlasnodei przeciwnowotworowe, immunomeodulacyjne, obnizajgce stezenie chaolesterolu
i glukozy a takic przeciwinfekcyjne. Przeglad pidmiennictwa przeprowadzony zostal zgodnie
zmetodologia PRISMA, a jego celem byla odpowicdz na pytanie czy B-glukany wykazujs
skutecznosé w leczeniu i zapobieganin zakazeniom wu dzieci. Do ostatecznej analizy
zakwalifikowano ostatecznie 12 publikacji, w ktérych wykazano skutecznodé B-glukandw
W Zmniejszeniu czestosci wystepowania zakazen gomych drog oddechowych oraz lagodzeniu
objawdow w zakazeniach ukladu moczowego u dzieci. Wykazano rdwniez dobrg tolerancjg
substancji. Praca jest przygotowana w bardzo staranny i poprawny metodologicznie sposib,
i stanowi bardzo dobre podleze teoretyczne do badan interwencyjnych. Doktorantka wykazala sie
swietng znajomoseig tematu, w bardzo kompetentny spostb poprowadzona zostala dyskusja,

wskazujgc zardwno ograniczenia omawianych badan jak i wskazujae kierunki dalszych badas,

W drugiej pracy pt.: ,Protocol of the study: the effectiveness of pleuran in the treatment of
acute gastroenteritis in children — a randomised, placebo controlled, double-blind trial (EPTAGE)”
opublikowanej w BMJ Open w 2021 roku (doi: 10.1136/bmjopen-2020-042370, punktacja MNiSW
100, IF 3,006) przedstawiono pelny protokdl projekiu badawczego, poprzedzony wstepem,
w kibrym omowiona teoretyczne przestanki do sformulowanego celu badawezepo jakim byla ocena
skutecznodei pleuranu w skrdceniu czasu trwania oraz zmniejszeniu nasilenia ohjawéw ostrej
biegunki u dzieci. Badanie zostal zaprojektowane jako badanie z randomizacjy, skontrolowane
placebo metodg podwajnie dlepej proby. Opisane zostaly kryteria wlaczenia (wiek pomigdzy 2 a 10
1z, objawy ostrej biegunki trwajgce od 24-72 podz) oraz wylaezenia. Interwencja zostala
zdefiniowana jako podaz dowstng Imunoglukanu PH4 w postaci doustnej zawiesiny w dawes 2
mg'kg me, w grupie pordwnawczej jako komparator zastosowano witaming C w postaci zawiesiny
wdawce 2 mgkg me, Miara oceny skutecznodci interwencji zostala okreslona jake czas od
wysigpienia objawdw do normalizacji kensystencii i liczby stolcow, a ponadto liczbe dni
nawadniania doZylnego, diugosé hospitalizacji, odsetek dzieci z drednio-cigzkim i ciezkim
przebiegiem schorzenia oraz czas uzyskania poprawy stanu ogdlnego dziecka w ocenie
rodzica/opiekuna. Opisana zostata rowniez metoda oceny wielkosci grupy badanej, miejsce i sposdb

rekrutacji, metody randomizacji oraz zaslepienia interwencji.

Opublikowanie protokolu badania stenowi bardzo dobra podstawe do rzetelnego
przygotowania | zweryfikowania projektu badawczego, bowiem artykul przechodzi preez



Tygorystyczny proces niezaleznych recenzji i akceptacii do druku w czasopismie, tak jak mialo to

micjsce w powyiszym przypadku.

W ostatniej pracy z przedstawionego mi do recenzji cyklu pt.: A randomised trial of pleuran
in paediatric acute gastroenteritis”, ktora zostala opublikowana w 2025 roku w czasopiémie
Scientific Reports (doi; 10.1038/s41598-025-94893-3, punktacja MNiSW 140, IF 3,8) Doktorantka
wraz z zespolem opisala wyniki badania interwencyjnego przeprowadzonego  zgodnie
z opublikowanym wezesniej protokolem. Do badania zakwalifikowano 27 dzieci (13 do grupy
badanej, 14 do grupy poréwnawcze)), 2 czego w ostatecznej analizie uwzglednione 26 dzieci —tylko
jeden pacjent zostal wylaczony ze wzgledu na brak kontaktu z opickunem. Na podstawie
przeprowadzone] infcrwencji  stwierdzono, #e pleuran nic wykazuje skutecznosci zardwno
w zakresie skrocenia czasu trwania ostrej biegunki jak i zlagodzenia objawdw u dzieci, Warty
podkreslenia jest faki, ze jest to jak do tej pierwsze badania z randomizacjg, oceniajgee skutecznosé
pleuranu w ostrym zakazeniu przewodu pokanmowego. W dyskusji Doktorantka bardzo trafnic
opisala mocne strony pracy (metodologia badania z randomizacjg podwdjnie slepe] proby
kontrolowanej placebo, przeprowadzonego zgodnie 2 rekomendacjami SPIRIT (Standard Protocol
Items: The Recommendations for Interventional trials), a takze ograniczenia (mala liczebnosc grupy
badanej — udato sie zrekrutowaé do badania jedynie 23% wyjsciowo zaplanowanej populacji, jednak
nalezy wzigé pod uwage, e wynikalo to czedciowo z pandemii SARS-CoV-2 i wprowadzonych
zasad ograniczenia kontakiu spolecznego, co prowadzito do zmnigjszenia czgstosel zachorowan na
zakazenia przewodu pokarmowego  jednej strony, a takze ograniczenia liczby hospitalizacii dzieci
z drugiej strony). Autorzy pracy wskazali rowniez ciekawe kierunki dalszych badai, proponujac
poszerzenie w przyszlodel anmalizy o oceng parametrdw ukladu immunologicznego. Ponadto,
postawiona zostata przez Doktorantke wraz z zespolem cickawa hipoteza warta zweryfikowania
o potencjalnej skutecznosei polgczenia wterapii ostrych zakazen przewodu pokarmowego
szczepow probiotycznych o udokumentowanej skutecznodel w zakresie skracania czasu trivania

objawdw oraz ich lagodzenia w polaczeniu z pleuranem.
Podsumowanie

Przestawiona mi do recenzji prace Doktorantki tworzg spdjny, konsekwentnie rozwijany
i starannie zaplanowany cykl publikacji. Pomyst badawczy ma charakter nowatorski, poszerzajacy
nasza wiedze na temat mozliwosci terapeutycznych w ostrych zakazenia przewodu pokarmowego.
Biorge pod uwage czestosé wystgpowania schorzenia, szczeglnie u malych dzieci, a takie
koniecznosdé hospitalizacji w wielu przypadkach, podjgty temai oceny skutecznodci terapii jest



niezwykle istotny réwniez z punktu widzenia codziennej prakiyki klinicznej. Pragne podkreéli¢, ze
logiczny cykl publikacji obejmujacy przeglad pismiennictwa, protokdét badawezy oraz wyniki
samego projekiu badawezego stanowi wrecz modelowy przykiad budowania warsziatu navkowego
i odewierciedlajacy rozwd] mlodego badacza, co porwala mieé nadzieje na dalszy rozwd) naukowy
Doktorantki, do czego bardzo zachecam. Bardzo istotng wartodcig preedstawionego projektu jest
wysoka jakos¢ danyeh uzyskanych w badaniu z randomizacja, kontrolowanego placebo, metods
podwijnie $lepej proby. Na uwage zasluguje rowniez fakt, 2e projekt zyskat finansowanie na drodze
konkursu oglaszanego preez Fundacje Nutricia, gdzie podlegal fcisle] ocenie preez niezalednych
ehsperidw,

Dlatego tez, ¢ykl przedstawionveh mi do recenzji prac oceniam bardzo wysoko, Doktorantka
bardzo dobrze opanowala warsztat naukowy i wykazala sig wiedzg teoretyczng oraz umiejetnoscia
przeprowadzenia projektu badawczego. Jedynym ograniczeniem przeprowadzonego projektu
wydaje sig by¢ stosunkowo niewielka liczba uczestnikéw badania, byé moze kolejne projekty
powinny mie¢ charakter wieloodrodkowy, co z pewnoscig zwiekszyloby ich wage i sile

wrioskowania.

Podsumowujae — praca ma oryginalny i nowatorski charakter o istotnym znaczeniu
klinicznym. Zostala prawidlowo zaplanowana, preeprowadzona i przedstawiona w formie cyklu 3
publikacji. Wyniki badan Dokiorantki z calg pewnodcig stanowia istolny element rozwoju wisdzy
na temat modliwosdc terapeutycznyeh w ostryeh zakazemach ukiadu pokarmowego.,

Stwierdzam, Ze przedstawiona mi do oceny rozprawa pt.: wSkutecznosé pleuranu w leczeniu
osire] biegunki infekeyjnej u dzieci - badanie z randomizacja, kontrolowane placebo, prowadzone
metody podwdinie slepe) proby™ lek. Katarzyny Wzorek-Lyczko z Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego speinia warunki okreslone w art. 1187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo
0 szkolnictwie wyEszym i nauce (Dz. U, 2018 poz. 1668), co upowainia mnie do wystapienia
z wnioskiem do Rady Dyscyplin Nauk Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego,
aby dopuscita Doktorantke do dalszych etapdw przewodu doktorskicgo.



