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Katedra i Klinika Dermatologii, Chordéb Przenoszonych
Droga Piciowa i Immunologii Klinicznej,

Uniwersytet Warminsko-Mazurski

Recenzja pracy doktorskiej lek. Marceliny Grochowiec
na podstawie rozprawy pt.

,,Rola markerow biochemicznych i molekularnych
w patogenezie tuszczycy wyczajnej”

Promotor: Prof. dr hab. n. med. Joanna Narbutt

W przedstawionej mi do recenzji rozprawie doktorskiej lek. Marceliny Grochowiec pt.
,,Rola markeroéw biochemicznych i molekularnych w patogenezie tuszczycy zwyczajnej” po-
stawiono za glowny cel okreslenie zaleznosci pomigdzy cechami zespolu metabolicznego
wiréd pacjentdw z tuszczyca zwyczajng na podstawie oceny stezenia fetuiny-A, ET-1 1 ESM-
1 w surowicy chorych z oszacowaniem korelacji pomigdzy tymi biochemicznymi wyktadni-
kami a nasileniem zmian skérnych. Ponadto Doktorantka ocenita przestrzeganie zalecen tera-
peutycznych na podstawie autorskiej ankiety u chorych z grupy badanej, po podnosi wartos¢

tej pracy.

W ostatnich latach dokonal sie znaczny postep w wyjasnieniu molekularnych mechani-
zmoéw choroby, dzigki czemu dermatolodzy majg §wiadomos¢, Ze zmiany chorobowe, chociaz
manifestuja si¢ na skorze, a towarzyszacy im stan zapalny podsyca ogolnoustrojowe zapale-
nie, predysponujac do rozwoju chordb towarzyszacych (tuszczycy stawowej, zaburzen meta-

bolicznych, otytoéci, miazdzycy, depresji). Konsekwencjg tych probleméw jest czgstsze wy-
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stepowanie chorob sercowo-naczyniowych z zawatem i udarem. U chorych, zwlaszcza z
cigzkim przebiegiem choroby, dochodzi do skrécenia dlugosci zycia érednio o okoto 3.5 lat u

mezcezyzn 1 do 4.4 lat u kobiet.

Projekt badawczy uzyskat zgode Komisji Bioetyki Uniwersytetu Medycznego w Lodzi
(nr RNN/113/16/KE z dn. 19.04.2016).

Rozprawa ma klasyczny podziat na rozdziaty — wstep i cele pracy, materiat i metody,
metodologia badan, wyniki postgpowania badawczego, oméwienie wynikéw badania, wnio-
ski, streszczenie w jezyku polskim i angielskim, bibliografi¢ oraz wykaz zatacznikéw, zgod-
nie z wymogami formalnymi zawartymi w Ustawie o Stopniach i Tytutach Naukowych. Praca
zawiera 114 stron tekstu, 35 rycin i 9 tabel. W pracy znajduje si¢ odniesienie do 232 pozycji
pismiennictwa krajowego i zagranicznego, z czego ponad 83 zostato opublikowanych w

ostatnich 10 latach. Pismiennictwo cytowane jest poprawnie.

Wstep zawiera, oprocz charakterystyki tuszczycy zwyczajnej, analize zwigzkow
tuszczycy z zaburzeniami metabolicznymi u chorych. Ponadto Doktorantka omawia role
wskaznikéw biochemicznych, mogacych mie¢ znaczenie patofizjologiczne pomiedzy der-
matozami zapalnymi, a rozwojem zespolu metabolicznego u chorych, a szczegolnie uzy-
tych w badaniach whasnych fetuing-A, endoteling 1 i endokan. Rola tych biatek w tuszczy-
¢y wymaga jeszcze wielu badan, ale niewatpliwie wskazuja one na istotne powiazanie tej
dermatozy z zaburzeniami metabolicznymi. Reasumujac, rozdziat ten zawiera istotng wie-
dz¢ $wiadczaca o merytorycznym przygotowaniu Doktorantki i stanowigca podstawy teo-

retyczne badan, co zostato przedstawione w rozdziale ,,Wstep i cele pracy”.

W rozdziale ,Metodologia badan wiasnych” w sposob czytelny zostala scharakte-
ryzowana grupa badania i kontrolna, metody oceny badanych pacjentdéw, oraz zamieszczo-
na zostata autorska ankieta badawcza, oceniajgca przestrzeganie zalecen terapeutycznych

przez pacjentéw. Prosta konstrukcja ankiety, precyzyjne pytania, sprawia, ze stanowi ona
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bardzo ciekawe i godne rekomendacji narz¢dzie badawcze. Metody badawcze zostaly do-

brane prawidtowo i umozliwity realizacj¢ postawionych sobie celow.

Rozdzial ,Wyniki postepowania badawczego” zawiera opis rezultatow przeprowadzo-
nych badan. Ztozony jest glownie z rycin i tabel z zalaczonym krétkim komentarzem, ktory
umozliwia pelne ich zrozumienie. Doktorantka stwierdzita wyzsza czesto$¢ wystgpowania
zespolu metabolicznego u pacjentoéw w grupie chorych na tuszczyce zwyczajna, szczego6lnie z
ciezkim przebiegiem choroby w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Podobnie w grupie chorych
czeiciej wystepowaly poszczegolne elementy zespolu metabolicznego: obwdd talii, nad-
cisnienie tetnicze oraz wyzsze warto$ci parametrow lipidowych i glukozy. W przypadku pa-
rametréw biochemicznych stezenie fetuiny-A bylo istotnie nizsze u chorych na luszczyce w
poréwnaniu z grupg kontrolng, ale wartoéci nie korelowaly z nasileniem procesu chorobowe-
go. Stezenie endoteliny-1 nie wykazato roéznic w grupie badanej kontrolnej i jej wartosci nie
korelowaty z ciezkoscig tuszczycy, ani z parametrami metabolicznymi, zaréwno w grupie
badanej, jak i grupie kontrolnej. Natomiast stezenie endokanu wykazato istotnie wyzsze war-
toéci u chorych na tuszczyce, korelujac z wartosciami RR skurczowego, zaréwno w grupie
chorych na tuszczyce, jak i grupie kontrolnej, oraz z warto$ciami obwodu talii w grupie cho-

rych na tuszczyce. Wyniki przeprowadzonych badan s3 bardzo interesujace.

Ponadto Doktorantka wykazata, ze chorzy na tuszczyce znacznie stabiej przestrzegajg za-
lecen terapeutycznych w poréwnaniu z grupa kontrolng, szczegélnie u pacjentéw z postacia

umiarkowang do ci¢zkiej tuszczycy.

Omowienie wynikow jest przeprowadzone w sposob prawidtowy, opierajac si¢ na wyni-
kach wczesniejszych doniesief literaturowych. Wnioski w pelni odpowiadajg na postawione

cele pracy.

Zabrakto mi elementu w dyskusji bioracego pod uwagg role podskornej tkanki thusz-

czowej, ktora w stanie zapalnym charakteryzuje si¢ duzymi, przerostowymi adipocytami,
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uposledzong wrazliwoscia na insuling i wychwytem glukozy, niewystarczajgcg zdolnoscia
magazynowania lipidow, naciekaniem makrofagow, wydzielaniem biatek zapalnych i kwa-
sow tluszczowych, co ostatecznie prowadzi do wytworzenia insulinoopornosci (Caton PW, et
al. Can the skin make you fat? A role for the skin in regulating adipose tissue function and

whole-body glucose and lipid homeostasis. Curr Opin Pharmacol. 2017;37:59-64).

Drobne bledy edytorskie, obecne w pracy, oczywiscie nie wplywaja na jej wartos¢ mery-

toryczna.

W zwigzku z powyzszym, przedstawiona mi do recenzji praca spelnia warunki osig-
gnigcia naukowego, o ktérym mowa w art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003r. o stop-
niach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. nr 65,
poz. 595 ze zm.)

Podsumowujac, przedstawiong mi rozprawe doktorska oceniam bardzo pozytywnie.
Wybranie ciekawego tematu, prawidlowo dobrane metody badawcze oraz analizy statystycz-
ne, dobor literatury, wskazuja, ze lek. Marcelina Grochowiec jest osoba umiejaca prowadzié
badania naukowe, oraz wyciaga¢ odpowiednie wnioski. W zwiazku z powyzszym przedkia-
dam Wysokiej Radzie Wydzialu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w Lodzi wniosek o

dopuszczenie lek. Marceliny Grochowiec do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Dr hab. n. med. Agnieszka Owczarczyk-Saczonek, prof. UWM
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