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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. Magdaleny Rutkowskiej pt.: ,Charakterystyka zapalen watroby
w przebiegu pierwotnych zakaien herpeswirusowych (wirusem Epsteina-Barr oraz wirusem

cytomegalii) u dzieci” .

Promotor: Prof. dr hab, Maria Pokorska-Spiewak

Przedstawiona mi do ocena rozprawa doktorska dotyka klinicznie watnego tematu jakim
jest zapalenie watroby w przebiegu zakaienia wirusami rodziny Herpesviridae , w tym wirusem
Epsteina-Barr (EBV). Wobec faktu, i EBV nie ma bezposredniego dzialania uszkadzajacego
komorki watrobowe przyczyny wzrostu aktywnosci aminotransferaz w przebiegu tego
powszechnie wystepujacego u ludzi zakazenia nie s3 w petni poznane. Temat rozprawy jest

ciekawy i jego wybdr nalezy uznaé za naukowo wartosciowy.

Rozprawe doktorska stanowi zbiér opublikowanych i écisle powigzanych tematycznie trzech
artykulow naukowych. Doktorantka jest pierwszym autorem wszystkich trzech prac naukowych
stanowigcym rozprawg doktorsky. Wszystkie prace zostaly opublikowane w recenzowanych
czasopismach naukowych posiadajacych lacznie znaczacy wspétczynnik oddziatywanie IF rowny
8,4. Doktorantka miala istotny udziat w powstawaniu tych publikacji o czym Swiadczg zawarte w
publikacji informacje na ten temat oraz zataczone oéwiadczenia wspélautoréw. Na tej podstawie

uwazam, i doktorantka wykazuje umiejetnoéé samodzielnego prowadzenia pracy naukowe).
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Rozprawa ma typowy uklad, do rozprawy doktorskiej dolgczono streszczenie w jgzyku
polskim i angielskim. Doktorantka sformulowata 3 cele badawcze, ktére konsekwentnie realizuje w
dolaczonych publikacjach naukowych. Kaida z publikacji rozpoczyna obszerny wstep w ktérym
doktorantka zarysowuje perspektywe problemu, podsumowuje to co juz wiemy z literatury oraz
wskazuje na luke, ktorg maja wyjasniac jej badania. Uwazam, ie doktorantka prezentuje duzy
zasob wiedzy na temat problemu naukowego jaki powinna mie< osoba ubiegajaca sie o nadanie

stopnia doktora.

W pierwszej pracy pt.: “Epstein Barr Virus Hepatitis — A Mild Clinical Symptom or a Threat?”
dokonano analizy przebiegu zapalenia watroby u dzieci z pierwotng infekcja EBV. Na podkreslenie
zastuguje precyzyjne okreslenie kryteriow wigczenia i kryteriow wykluczenia z badania. Badania
wykazaly, iz ocena laboratoryjnych parametréw funkcji watroby u dzieci z mononukleozg 2akaing
pozwolita na identyfikacje pacjentéw z cigiszym przebiegiem choroby (cholestatycznym

przebiegiem zapalenia watroby lub bezkamiczym zapaleniem pecherzyka idiciowego).

Druga publikacja pt.: ,The influence of steroid therapy of complications of infectious
mononucleosis on the course of Epstein-Barr virus hepatitis.” ocenia wplyw zastosowanych
glikokortykosteroidow (z powodu powiklan pozawatrobowych) na przebieg zapalenia watroby w
plerwotnej infekcji EBV. Ciekawa jest obserwacja wskazujaca na wyisze wartosci parametrow
watrobowych pod koniec choroby u pacjentéw, u ktérych stosowano glikokortykosteroidy. Moze
to wskazywac na przedluzajacy sie rekonwalescencje w tej grupie chorych. W tabelach zawartych
w publikacji moina bylo oznaczyd wartodci nieistotne statystycznie NS zamiast podawac faktyczna

wartosc p co ulatwiloby analize zaleznoéci.

W publikacji trzeciej pt.: ,The impact of acute CMV coinfection on the course of EBV
hepatitis in children.” doktorantka pordwnuije przebieg choroby u dzieci z dodatnim wynikiem
przeciwcial przeciwko EBV w odniesieniu do grupy dzieci, u ktérych wykryto przeciwciata
przeciwko EBV i CMV jednoczesnie. W tej drugiej grupie badanych obserwowano wieksze
nasileniem objawéw cholestazy i czestsze wystepowaniem nieprawidtowosci dotyczacych watroby
i drég idtciowych w badaniu ultrasonograficznym. U tych pacjentéw obserwowano tei wyisza
aktywnosc aminotransferaz w poczatkowej fazie choroby. Wyniki tych badan staty sie podstawg do
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wyciagniecia wniosku rozprawy doktorskiej nr 3. W mojej ocenie zawarte w tym wniosku

sformutowanie ,potwierdzona serologicznie koninjekeja CMV" wymaga uzupetnienia. W tresci
pracy naukowe] doktorantka szczegdtowo wyjasnia, iz dodatni wynik badania przeciwcial
przeciwko CMV w klasie IgM moie wigzac sie z obecnoscig przeciwcial heretofilnych w przebiegu
mononukleozy zakainej. Przeciwciala te maja zgodnosé nieswoistego wigzania réznych antygendw
i mogq byc przyczyng falszywie dodatnich wynikéw badan serologicznych w diagnostyce roznych
chordb. Powyisza obserwacja jest nastepnie szczegdlowo omodwiona w dyskus)i zawarte) w
publikacji. W ostatnim zdaniu pracy naukowej doktorantka prawidtowo identyfikuje sposéb na
ustalenie osob faktycznie zakazonych CMV w tym przypadku. Sposobem tym moglyby by¢ badania
molekularne. Nalezy zauwaiyc, ze doktorantka potrafi zauwazyé ograniczenia zastosowanych
metod badawczych i w publikacji prawidtowo interpretuje uzyskane wyniki. Swiadczy to o
dojrzalosci naukowej doktorantki. Uwaiam, ie przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska

stanowi oryginaine rozwigzanie problemu naukowego.

Rozprawa doktorska lek. Magdaleny Rutkowskiej jest przykladem przydatnej klinicznie
pracy naukowej. Wartoiciowa bytaby kontynuacja badan, tak by w warunkach prospektywnych
sprawdzi¢ w praktyce uzyskane obserwacje. Jednoczesnie wykorzystanie metod molekularnych w
przyszlych badaniach pozwoliloby na identyfikacje zakazonych CMV niezaleznie od utrudnionej
interpretacji wynikdw badan serologicznych.

Rozprawa doktorska spelnia warunki okreslone w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r,
Prawo o szkolnictwie wyiszym | nauce (Dz. U. 2018 poz. 1668). W twigzku z tym wnioskuje o
dopuszczenie lek. Magdaleny Rutkowskie] do dalszych etapéw postgpowania o nadanie stopnia
doktora.

Prof.drhab. ARTUR SULIK






