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RECENZIJA

pracy na stopieri doktora nauk medycznych mgr Eweliny Stepien pt.: ,Ocena
surowiczych stezen watrobowego metabolitu witaminy D, cynku i zelaza w chorobach

alergicznych i nawracajacych zakazeniach ukladu oddechowego u dzieci”.

Rola witaminy D w procesach metabolicznych organizmu czlowieka budzi
zainteresowanie badaczy od kilku wiekéw. W historii tych badan polscy badacze majg swoj
olbrzymi wktad. To profesor Jedrzej Sniadecki w 1822 r. pierwszy opisal metode leczenia
krzywicy a lek. Jan Raczyriski w 1912 r. pierwszy dowiodt wplywu sSwiatta stonecznego na
odkladanie sie¢ wapnia w kosciach. Wydarzenia te mialy miejsce przed wyizolowaniem
substancji odpowiedzialnej za te mechanizmy i nazwaniem jej przez McCollma witaming D
w 1921r. Dalszy rozwdj badari nad witaming D wykazat jej udziat w kolejnych procesach
w organizmie cztowieka. Niezwykle wazna jest rola witaminy D w odpornosci.

Gtéwnym 2rédiem tej witaminy sg produkty zywnosciowe pochodzenia zwierzecego,
glownie ryby. Jest ona tez syntetyzowana w skérze pod wplywem promieniowania
stonecznego — fali o diugosci 290 - 315nm. Jednak obserwowany niedobér witaminy D ma
miejsce nie tylko w krajach o mniejszym nastonecznieniu ale réwniez w krajach w pobliiu
rownika. lloé¢ zsyntetyzowanej witaminy D zalezy od odstonietej powierzchni skéry i czasu
przebywania na storicu. Stosowanie kremoéw z filtrami moze znaczaco zmniejszy¢ skdrng
synteze witaminy D.

Wyzwaniem jest wykorzystywanie surowiczego stezenia witaminy D do analiz jej
wplywu na mechanizmy odpornosci. Nie uwzglednianie: pory roku, miesiaca, liczby dni
stonecznych i deszczowych, mozliwosci przebywania na $wiezym powietrzu (przygotowanie

do egzaminéw) przy oznaczaniu stezenia 250HDs, jej okresu péttrwania i odnoszenie tego do



liczby zachorowan, bedzie prowadzito do duzych uog6inieri a nawet btedéw. Stosowany przez
badaczy podziat na kwartaty roku dla terenu Polski jest tez duzym uogélnieniem dla przyktadu
2 kwartat to poczatek kwietnia i koniec czerwca to przeciez rézne nastonecznienie i mozliwosci
dzieci do przebywania na ,storicu”.

Znaczenie mikroelementéw takich jak zelazo i cynk w mechanizmach odpornosci znane
jest od wielu lat. Kolejne lata badar wskazaty na punkty dziatania tych pierwiastkow, ich role
jako kofaktoréw wielu enzyméw. PoznaliSmy produkty spozywcze niezbedne do utrzymania
prawidlowego ich stezenia w organizmie czlowieka. Szeroko propagowana jest ich
suplementacja. W praktyce jednak w przypadku dzieci z nawracajgcymi zakazeniami uktadu
oddechowego, czesto zapomina sie o tych pierwiastkach, poszukujac innych niekiedy bardziej
skomplikowanych a zarazem i rzadko wystepujacych przyczyn nawracajgcych zakazer: uktadu
oddechowego u dzieci. Niepotrzebnie narazajac dziecko na kolejne obcigzajgce i kosztowne
badania.

Nawracajace zakazenia uktadu oddechowego i choroby atopowe u dzieci stanowig jedna
z najczestszych przyczyn zglaszania sie dzieci do lekarza. Wyniki takiego opracowania poza
charakterem poznawczym moga mie¢ duze znaczenie praktyczne. Oznaczanie stgzen witaminy
D, zelaza i cynku jest proste tanie i nieobcigzajace dziecka a stwierdzone nieprawidtowosci

tatwe do leczenia. Stad wysoce uzasadnionym jest podjecie tematu badan przez doktorantke.

W pracy mgr Ewelina Stepien podjela sie oceny surowiczych steiert watrobowego
metabolitu witaminy D, cynku i zelaza w chorobach alergicznych i nawracajacych zakazeniach
ukfadu oddechowego u dzieci, oceny zwigzku stezert wyzej wymienionych czynnikéw
z ryzykiem nawrotowych infekcji uktadu oddechowego oraz ze stezeniem alergenowo

swoistych przeciwciat w klasie IgE.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska mgr Eweliny Stepiert ma typowy ukfad.
W sktad 12 rozdziatéw wchodza: wstep, zatozenia i cel pracy, materiat i metody badan, wyniki,
dyskusja, wnioski, aneks zawierajacy szczegétowe wyniki badanych, wykaz pismiennictwa,
streszczenie w jezyku polskim i angielskim, wykaz stosowanych w pracy skrétéw i zestawienie

rycin i tabel. Catoé¢ opracowana jest bardzo starannie i niezwykle estetycznie na 112 stronach.

We wstepie pracy autorka przedstawita aktualny stan wiedzy dotyczacy tematu
podjetych badan. Precyzyjnie przedstawifa historie¢ badari nad witaming D, jej budowe,
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metabolizm, technike oznaczania stezenia w surowicy, nastepstwa niedoboru oraz zasady jej
uzupetnienia. Réwnie wnikliwie doktorantka opracowata problemy zwigzane z diagnostykq i
metabolizmem cynku i zelaza. Obszerny fragment wstepu stanowi opis dotyczacy znaczenia
witaminy D, cynku i zelaza w nawracajacych zakazeniach ukladu oddechowego i chorobach o
podiozu alergicznym. Rozdziat ten opracowany jest w oparciu o dobrze dobrang i bardzo
bogatg, najnowszg literature. Pewne fragmenty wstepu z powodzeniem moglyby sie znalezé

w rozdziale dyskusja — skrdcito by to dos¢ obszerny wstep.

Gtéwne zatoizenia jak i cel pracy zostaty jasno sformutowane — ,,ocena surowiczego
stezenia witaminy D 25(OH)D, cynku oraz zelaza u dzeci z chorobami alergicznymi i
nawracajacymi zakazeniami uktadu oddechowego. W opinii recenzenta, w pracy badawczej —

cel pracy powinien okresla¢ zamierzenia do wykonania, a nie opis wykonanych analiz.

Badania przeprowadzono w grupie 200 dzieci w wieku od 1 roku do 18 lat. W badanej
grupie bylo 111 chlopcéw i 89 dziewczynek z rozpoznang wczedniej chorobg atopowg lub
nawracajacymi zakazeniami uktadu oddechowego. Obie grupy dzieci z atopig i nawracajgcymi
zakazeniami uktadu oddechowego liczyty po 100 oséb. Badania przeprowadzono od 1 grudnia
2017 r. do 31 sierpnia 2019 r. w Oddziale Klinicznym Interny Dziecigcej i Alergologii w Osrodku
Pediatrycznym im dr J. Korczaka w todzi. Na przeprowadzenie badania uzyskano zgode
wiasciwej Komisji Bioetycznej i byto finansowane ze srodkéw w ramach zadan statutowych |lI

Katedry Pediatrii UM w todzi nr 503/2-056-01/503-01.

W pracy autorka precyzyjnie opisata metody pobierania materiatu do badania i sposoby

oznaczania stezen poszczegdlnych substancji w surowicy krwi.

Wyniki badan doktorantka przedstawita w czytelny sposdb w szesciu tabelach i
siedemnastu rycinach. Dodajac niezbedne wyjasnienia w tekscie. Do analizy wynikéw stgzen
witaminy D, IgE catkowitego i IgE swoistych przyjeto wartosci referencyjne. Wartosci stezen
cynku i zelaza poréwnywano miedzy badanymi grupami. Poréwnanie z grupg kontrolng
zdrowych dzieci wzmocnito by warto$¢ opracowania, cho¢ w grupie dzieci zdrowych

wykonanie takich badari niesie ze soba pewne watpliwosci natury etycznej.

W badaniu nie wykazano istotnych réznic w stezeniu witaminy D w grupie dzieci z atopig
i nawracajacymi zakazeniami uktadu oddechowego. Wykazano nieco wigkszy niedobor zelaza

i cynku u dzieci czesto chorujgcych na zakazenia uktadu oddechowego niz u dzieci z atopig,
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jednak réznice te nie byly istotne statystycznie. Nie wykazano zaleznosci pomigdzy stgzeniem

witaminy D a stezeniem cynku i zelaza a rodzajem uczulajgcego alergenu.

Otrzymane wyniki opracowano statystycznie wykorzystujgc oprogramowanie Statistica
13.1. Zatozono poziom istotnosci statystycznej p<0,05. Do opracowania zmiennych
niezaleznych z nawracajgcymi zakazeniami ukfadu oddechowego wykorzystano analize
regresji logistycznej. Poréwnania migedzy grupowe dla danych ciagtych przeprowadzono z
wykorzystaniem testu Manna Whitney’a a dla danych kategorialnych zestawiono test

dwustronny Fishera lub Pearsona x2.

W dyskusji autorka rozprawy podjetla sie interpretacji uzyskanych wiasnych wynikéw w
odniesieniu do badan innych autoréw. Wykazata sie umiejetnoscia krytycznego spojrzenia na
wiasne wyniki badan, a takze bardzo dobra znajomoscia aktualnego, bogatego pismiennictwa

dotyczacego tematu badan.

Cato$¢ pracy koriczg wnioski zgodne z celem pracy. Doktorantka Ewelina Stepien zwraca
w nich uwage, ze w regionie t6dzkim gdzie wykonywane byly badania, stwierdzono niskie
stezenia surowicze witaminy D, ponizej 30ng/ml i nie wykazano istotnej statystycznie réznicy
stezen tego parametru w poszczegéinych badanych grupach. Podkresla réwniez, ze dzieci
z niskim stezeniem witaminy D i wysokim stezeniem cynku i zelaza w surowicy majg istotnie
nizsze ryzyko infekcji uktadu oddechowego, niz dzieci z niedoborami wszystkich badanych
parametréw. Poniewaz wysokie stezenie witaminy D przy niskich stezeniach cynku i zelaza nie
zmienia istotnie ryzyka nawrotowych infekcji uktadu oddechowego, to suplementacja cynku
i zelaza moze by¢ korzystna przy prébie zmniejszenia czestosci infekcji. W pracy doktorantka

stwierdzita tez, ze stezenie cynku i witaminy D bylo zalezne od pory roku.

Rozprawe koriczy syntetyczne streszczenie w jezyku polskim i angielskim. W zatgczonym
spisie pismiennictwa wykazano 190 pozycje, s3 to pozycje nowe. Przy trwajacej od pottora
roku pandemii i zwigzanej z ty faktem liczbie publikacji - 36 prac z ostatnich 5 lat jest iloscig

znaczacy. Publikacje umiejetnie wykorzystano w tekscie rozprawy.

Badanie zostato precyzyjnie zaprojektowane. Wielokierunkowa, wnikliwa analiza
uzyskanych wynikéw oraz zastosowane metody statystyczne podkredlajg warto$C pracy.

Drobne sugestie recenzenta nie majg wptywu na oceng przedstawionej mi do recenzji pracy.



Nalezy podkresli¢ poprawny jezyk, wyrdzniajacg sie starannoscig szate graficzng i prawie

bezbtedne przygotowanie monografii.

Rozprawa jest oryginalnym badaniem, w ktérym mgr Ewelina Stgpien samodzielnie
rozwigzata problemy postawione w celu pracy i wykazala si¢ duig wiedza teoretyczna

w temacie badania.

Przedstawiona do oceny praca spefnia warunki stawiane rozprawom na stopien
doktora, w my$l art.179 ust 1 ustawy z dnia 3 lipca 2018 r. Przepisy wprowadzajjce ustawe

- Prawo o szkolnictwie wyiszym i nauce (Dz. U. z 2018 r. pozycja 1669 z p6zn. zmianami).

W oparciu o przedstawiong wyzej recenzje mam zaszczyt przedstawi¢ Wysokiej Radzie
Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w todzi wniosek o dopuszczenie

mgr Eweliny Stepien do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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