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Recenzja Rozprawy Doktorskiej

Lek. Magdaleny Danuty Opinc
pt. : ,Ocena parametréw apoptozy i mediatoréw reakcji zapalnej u kobiet
cigezarnych z podwyzszonym BMI”

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska Pani Lek. Magdaleny Danuty

Opinc pt. : ,,Ocena parametréw apoptozy i mediatoréw reakcji zapalnej u kobiet
ciezarnych z podwyzszonym BMI”, dotyczy ciekawego i coraz bardziej nurtujgcego
klinicystow praktykow problemu otytoéci u kobiet ciezarnych. Otylo$é traktowana jest
u cigzarnych jako jeden z gtéwnych czynnikéw ryzyka szeregu patologii w przebiegu
cigzy , na czele z wystapieniem cukrzycy, nadcisnienia tetniczego czy powiktan
zatorowo zakrzepowych u matki jak rowniez zwiekszenia czestosci wystepowania
makrosomii, choréb metabolicznych, a nawet wad wrodzonych u plodéw i
narodzonych dzieci. Powyzsze powikfania doprowadzajgce do zwiekszenia
smiertelnosci okofoporodowej zaréwno matek, ptodéw i noworodkéw wymaga od nas
potoznikdw wzmozonej czujnosci przy prowadzeniu cigzy, specyficznego nadzoru i
postepowania opisywanego w ustalonych rekomendacjach. Stanowi to podstawe do
uznania takiej cigzy jako cigzy wysokiego ryzyka.
Powyzsze argumenty potwierdzajg jak waznym tematem badawczym zajeta sie
Doktorantka, ktéra pod okiem swojej Promotorki Pani prof. Agaty Karowicz-Bilinskiej
z Kliniki Patologii Cigzy | Katedry Ginekologii i Potoznictwa UM w todzi, opracowata
powyzszy problem kliniczny z nalezytg starannoscig i wnikliwoscia, starajac sie
wyciagng¢ wnioski przydatne w praktycznym postepowaniu.

Przedstawiona do oceny Praca Doktorska napisana jest w typowym uktadzie
na 141 stronach, pieknie edytorsko przygotowanej publikacji ksigzkowe;.

We wstepie Doktorantka przedstawia w sposéb bardzo precyzyjny i dogtebny
problem otyloéci ogélnie ze szczegélnym uwzglednieniem wplywu jej na przebieg
cigzy. Wielowagtkowo porusza konsekwencje podwyzszonego wskaznika BMI na stan
ogolny organizmu, uwzgledniajgc réwniez wplyw otytosci na psychike kobiet
cigzarnych jak rowniez, co zastuguje na szczegdlne podkresienie, wplyw otylosci na
rozwoj i funkcjonowanie fozyska. Ocena w tym aspekcie mediatorow stanu
zapalnego | apoptozy ma kolosalne znaczenie w ocenie wydolnosci tego
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najwazniejszego — chwilowego narzadu jaki powstaje w organizmie kobiety podczas
cigzy- tj. tozyska.

Powyzszy, tak rozbudowany i szczegotowy wstep moze stanowi¢ asumpt do wydania
monografii pogladowej nt. wplywu otytosci na stan organizmu ciezarnej i przebieg
cigzy.

Doktorantka wyszta z bardzo trafnego zatozenia, ze jezeli procesy zapalne
zachodzgce u ciezarnych z nieprawidtowo wysokimi wartosciami BMI mogg wplywacé
na funkcje tozyska jak réowniez doprowadza¢ do zaburzen apoptozy, to poznanie
mechanizmow powyzszych reakcji moze poméc w praktyce przeciwdziata¢ patologii
tozyska wynikajgcej z otytosci ciezarnych.

Aby to zrealizowa¢ postawita sobie 3 gtdwne cele pracy brzmigce
nastepujgco: :
1. Ocena ekspresji czynnika wzrostu fibroblastow FGF19, protoonkogennej kinazy
serynowo-treoninowej Pim-1 oraz biatka Bcl-2, jako markeréw stanu zapalnego i
apoptozy w tozyskach kobiet cigzarnych z podwyzszonymi wartosciami BMI.

2. Ocena, czy N-koricowy fragment mézgowego peptydu natriuretycznego typu B
(NT-proBNP) moze stuzy¢ jako marker wczesnego wykrycia niewydolnosci serca u
ciezarnych z nieprawidlowo wysokim BMI, jako grupie podwyzszonego ryzyka
przeciazenia uktadu krgzenia oraz czy serce kobiety ciezarnej przystosowujgc sie do
nowych warunkéw w jeszcze wigkszym stopniu zmniejsza swojg wydolnosé przy
dodatkowym obcigzeniu, jakim jest nadmierna masa ciata.

3. Ocena ryzyka wystgpienia depresji u kobiet ciezarnych z prawidiowsg i

nieprawidtowa masg ciata.

Do badania wiaczono 108 pacjentek hospitalizowanych w terminie
okotoporodowym (37-40 tydzien ciazy) w Klinice Patologii Cigzy | Katedry Ginekologii
i Potoznictwa Uniwersytetu Medycznego w todzi. Pacjentki podzielono na 3 grupy —
pacjentki z prawidtowym BMI < 24,99 kg/m? z nadwagg BMI w zakresie 25,00 —
29,99 kg/m? oraz z otyloscig = 30 kg/m? obliczonym w dwdch punktach czasowych -
na poczatku cigzy i pod koniec cigzy (37-40 tydzien cigzy).

Metoda badawcza zostata ustalona jasno i czytelnie nie budzgc moich zastrzezen.

Badania uzyskaty pozytywng opinie Komisji Bioetyki Uniwersytetu
Medycznego w todzi RNN/103/19/KE. Wszystkie ciezarne wigczone do badania
wyrazity pisemng, $wiadomg zgode na udziat w badaniu oraz przetwarzanie danych
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Trzy ramiona pracy badawczej tj ankietowe, laboratoryjne i histopatologiczne
byty zorganizowane wiasciwie pozwalajgc na odpowiednig analize danych z
wyciagnigciem wnioskow. Na uwage zastuguje a zarezem pewnego rodzaju
wyjasnienie wymaga, bardzo precyzyjny, wrecz techniczny opis wykonywania badar
immunohistochemicznych w tym barwienia preparatow i oceny ich. Jest to wiedza
wysokospecjalistyczna z zakresu histochemii i tak rozbudowany szczegétowy opis
przygotowania preparatow wykracza poza wiedze medyczng. Praca powstata jak
rozumiem przy scistej wspolpracy z Pracownig Patologii Wieku Rozwojowego,
Zaktadu Histologii i Embriologii Uniwersytetu Medycznego w +todzi skad
przypuszczam Doktorantka otrzymata wyniki, ktére poddata analizie co nalezatoby
jasno podkreslic . Chyba, Zze byto inaczej co rowniez nalezatoby jasno opisaé, ze

wykonywata preparaty osobiscie.

Otrzymane wyniki poddane byly odpowiednio dobranej analizie statystycznej i
przedstawione w formie tabelarycznej z opisem i interpretacja.
Wielowatkowos¢ analizy wynikow zastuguje na stowa uznania. Doktorantka sprostata
postawionym celom oceniajgc znamiennos¢ statystyczng zadanym pytaniom i
analizujac wyniki pod katem klinicznej przydatno$ci.

Pozwolito to Doktorantce na wyciagniecie wnioskéw odpowiadajgcym
postawionym celom pracy tj:
1. Ciezarne z podwyzszonymi wartosciami BMI wykazywaty wieksze nasilenie
ekspresji biatka Pim-1 i Bcl-2, co potwierdza teze, Ze otylo&¢ cigzy jest powikiana
nasilonym stanem zapalnym.

2. Nizsza ekspresja biatka FGF19 w tkankach fozyska ciezarnych z nieprawidtowym
BMI prawdopodobnie wptywa na zaburzenia metabolizmu glukozy i lipidéw u ptodu.

3. Ocena zachowania N-koncowego fragmentu moézgowego peptydu
natriuretycznego typu B (NT-proBNP) nie data odpowiedzi na pytanie, czy moze on
stuzy¢ jako marker wczesnego wykrycia niewydolnosci serca u ciezarnych z
nadmierng masg ciata.

4. Nieprawidiowa, wysoka masa ciata ciezarnej nasila prawdopodobienstwo

rozwiniecia u nich depresiji

Dyskusja przeprowadzona przez Doktorantke zastuguje na szczegélne stowa
uznania. Wykazuje w niej swojg dojrzatos$¢ naukowca, potrafigcego bezbfednie i
duza swobodg poruszac sie w ggszczu prac badawczych dotyczgcych tego tematu a
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jednoczesnie z duzym dystansem, jak przystalo na klinicyste, analizowac i
poréwnywac przedstawiane dane. Uzyskane wyniki w sposob bardzo czytelny
potrafita odnies¢ do publikowanych przez innych autoréow z odpowiednia ich
interpretacja.

Bardzo dobrym elementem powyzszej Pracy Doktorskiej, przy tak wielowgtkowych
analizach danych, jest podrozdziat ,Podsumowanie”, w ktérym Doktorantka w
sposob syntetyczny przedstawia interpretacje otrzymanych wynikow i informacji z
dyskusji przektadajgc je na grunt praktyczny — leczniczy . Jest to element dajgcy
czytelnikowi uzasadnienie stosowania odpowiednich preparatéw leczniczych w tego

typu przypadkach.

Pismiennictwo obejmujgce 208 pozycji uwzglednia zaréwno polskie jak i $wiatowe
prace w tym doniesienia publikowane na stronach internetowych. W tym miejscu z
racji funkcji i obowigzkéw recenzenta musze stwierdzi¢, Zze wymaga ono
uporzgdkowania i uzupetnienia bibliograficznego . Przy wielu pozycjach

( przyktadowo poz. 7) nie ma zrédia publikacii, jak rowniez nalezy podkresli¢, ze
ukazaty sie rekomendacje PTGIP w ostatnich latach tj. 2019 — 2023, ktére moglyby
uzupetni¢ dane cytowane ze starszych edycji ( np. poz. 9 z 2017 roku).

Podsumowujgc, uwazam, ze przedstawiony do recenzji Praca Doktorska Lek.
Magdaleny Danuty Opinc pt. : ,,Ocena parametrow apoptozy i mediatoréw
reakcji zapalnej u kobiet ciezarnych z podwyzszonym BMI”
spelnia wszelkie wymogi stawiane rozprawom doktorskim okreslone w art. 13
ust. 1 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym
oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz.U.Nr 65, poz.595, z p6zn. zm.).

Wobec powyzszego, mam zaszczyt przedstawi¢ Wysokiej Radzie
Dyscyplin Nauk Medycznych Uniwersytetu Medycznego w Lodzi, wniosek o
dopuszczenie Doktorantki do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Jednoczesnie biorgc pod uwage, miedzy innymi, wnikliwo$é pracy,
perfekcyjne wrecz jej wykonanie, a szczegoélnie praktyczny aspekt
poruszanego problemu z wnioskami klinicznymi, wnosze o Jej wyréznienie.
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