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Dr hab. Maciej Cedzynski

Ocena rozprawy doktorskiej Mgr Elizy Mnich
pt. ,,Oddzialywania Helicobacter pylori z komérkami gospodarza i ich rola w rozwoju reakcji

zapalnej i odpornosciowej”

Zakazenia Helicobacter pylori naleza do najczesciej wystepujacych infekcji bakteryjnych u ludzi.
Sa one szczegdlnie powszechne w krajach rozwijajacych sie, jednak nawet w obszarach
wysokorozwinietych, odsetek o0sob zakazonych sigga 40%. Prewalencja infekcji jest oczywiscie
uwarunkowana nie tylko czynnikami ekonomicznymi czy socjologicznymi: w literaturze zwraca si¢
czesto uwage na pochodzenie etniczne, zrdznicowanie grup krwi (zarowno ABO jak i Lewis) czy wiek
badanych osob. Niekiedy zapalenie blony $luzowej zotadka, zwigzane z zakazeniem H. pylori, moze
skutkowaé powstaniem zmian o charakterze atroficznym, wrzodow tego narzadu, wrzodow dwunastnicy,
czy niektorych nowotworow ztosliwych. Drobnoustroj ten zostat uznany za karcynogen klasy I.

Unikalne cechy paleczek H. pylori, jak np. ich zdolno$¢ do przezycia w srodowisku o skrajnie
niskim pH, utworzenia nisz infekcyjnych w btonie $luzowej zotadka i wieloletniego przetrwania w
organizmie czlowieka poprzez modulowanie jego odpowiedzi odpornosciowej powoduja, ze mimo
intensywnych badan, wiele pytan pozostaje nadal otwartymi, a poznanie mechanizmdéw interakcji
patogen-gospodarz wcigz pozostaje waznym i ciekawym problemem naukowym. Wlasnie tym
zagadnieniem zajeta si¢ Pani mgr Eliza Mnich w przedstawionej do oceny rozprawie doktorskie;j.

Rozprawa ma charakter spojnego tematycznie zbioru publikacji, w sktad ktoérego wchodzg 4 prace
oryginalne i 1 artykul przegladowy w jezyku polskim, opatrzonego dodatkowo obszernym i
szczegolowym omowieniem. Wszystkie artykuly zostaly zamieszczone w czasopismach uwzglgdnionych
w Journal Citation Reports, a ich piecioletni impact factor wynosi od 0,795 do 3,132 (sumarycznie:
9,843). W kazdym z nich, Doktorantka jest pierwszym autorem, a jej wiodacy udzial (oceniony od 35% w
jednej, poprzez 55% w trzech i 70% w jednej pracy) zostal potwierdzony o$wiadczeniami wspotautorow.
Na uwage zashuguje ponadto niezwykle bogaty ogdélny dorobek naukowy Mgr Elizy Mnich, obejmujacy
tacznie 14 artykulow (sumaryczny pigcioletni IF niemal 24) i 60 doniesien konferencyjnych.

W rozdziale ,,Wprowadzenie”, Doktorantka przedstawita charakterystyke gatunku Helicobacter
pylori (wraz z opisem historii badan dotyczacych tych bakterii), zwracajgc szczegdlng uwage na czynniki

patogennosci. Cze$¢ ta uzupelniona jest istotnymi informacjami na temat zakazen H. pylori — ich
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patogenezy, epidemiologii, diagnostyki czy leczenia. Ponadto Mgr Eliza Mnich omowita
wykorzystywane wspolczesnie modele badawcze, takie jak komdrki ustalonych linii i zwierzeta
laboratoryjne.

Cel pracy przedstawiony zostal precyzyjnie, a badania podzielono na trzy czgsci tematyczne.
Czesci te s spOjne i w pelni zgodne z tematem rozprawy.

Rozdziat ,Materialy i metody” stanowi uzupelnienie odpowiednich fragmentéw publikacji
bedacych podstawa ocenianej rozprawy. Przedstawione przez Doktorantke szczegoly dotyczace
wykorzystywanych odczynnikéw, materialow, modeli badawczych i procedur nie zawsze mogty znalezé
si¢ w opublikowanych artykulach, co zazwyczaj wynika z ograniczonej objetosci akceptowanych przez
redakcje manuskryptow. Dzigki nim, rozprawa bedzie mogta shuzy¢ innym badaczom czy studentom jako
cenna pomoc w opracowaniu doswiadczen.

Kolejna czes¢ pracy zawiera kopie publikacji, ktorych warto$§¢ zostala juz oceniona przez
niezaleznych ekspertow. Jako recenzent rozprawy jako calo$ci czuje sie upowazniony jedynie do
stwierdzenia, ze wybor artykutow jest trafny — stanowig one spdjng catosé, a ich tre$¢ w petni odpowiada
zalozeniom pracy. Nalezy tez podkresli¢ wspomniang wyzej liczbe publikacji tworzacych zbiér (5) i ich
wysoka range (sumaryczny piecioletni IF wynoszacy 9,843). Artykut przegladowy (jedyny w jezyku
polskim wsréd wiaczonych do rozprawy), opisujacy modele zwierzgce stosowane w badaniach o
tematyce zwigzanej z zakazeniami H. pylori stanowi doskonate tto dla prac badawczych, zwtaszcza tych
opatrzonych numerami [V i V.

Rozdzial ,,Dyskusja”, zgodnie z oczekiwaniem czytelnika, omawia osiggniecia Doktorantki w
odniesieniu do danych literaturowych. Ponownie, jest on uzupelnieniem odpowiednich fragmentow
publikacji, wzbogaconym o komentarz dotyczacy najnowszych doniesien. Jest to szczegdlnie cenne w
przypadku wynikow zamieszczonych w artykutach o numerach II i IV, opublikowanych odpowiednio w
2012 1 2014 roku. Fragment ten $wiadczy nie tylko o znajomosci literatury (o czym mozna przekona¢ si¢
juz czytajac rozdziat ,, Wprowadzenie”™) ale tez o umiejetnosci interpretacji danych doswiadczalnych.

W rozdziale ,,Podsumowanie wynikdw”, Autorka zestawia najwazniejsze dane eksperymentalne,
zgodnie z zaproponowanym wczesniej podziatem na czesci tematyczne, a omowienie kazdej z czesci
konczy rzeczowym i zwieztym wnioskiem. Wnioski te, z kolei podsumowane sg ,,Wnioskiem
koncowym”, potwierdzajgcym wihasciwg ocene otrzymanych wynikow.

Wykaz literatury zawiera niemal 300 pozycji, od najstarszej, si¢gajacej konca XIX wieku, po
najnowsze, co $wiadczy o dociekliwosci naukowej Doktorantki i jej wytrwatosci w poszukiwaniu zrodet

wspotczesnej wiedzy dotyczacej przedmiotu rozprawy.
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Za szczeg6lnie wazne osiagniecia przedstawione w pracy Mgr Elizy Mnich nalezy uznaé
zaproponowanie mechanizméw oddziatywania lipopolisacharydu H. pylori z komoérkami linii
monocytarno-makrofagowej (wykazanie roli fukozy lub galaktozy, w zaleznosci od obecnosci lub braku
struktur Le™” w LPS) oraz szczegélowa charakterystyke odpowiedzi kawii domowej na zakazenie.

Przedstawiona rozprawa $wiadczy o dojrzatosci naukowej Doktorantki, a rozdzialy uzupelniajace
zbiér publikacji napisane sa w sposob ciekawy i przystepny, z dbatoscig o szczegdly i poprawnosé
jezykowa. Praca ta z pewnoscia bedzie mogta by¢ wykorzystana jako pomoc dydaktyczna.

Jako recenzent musze takze zwréci¢ uwage na pewne drobne biedy, gtdownie o charakterze
redakcyjnym, ktére znalazty si¢ w rozprawie. Przykladem moze by¢ termin ,reakcja tancuchowe;j
polimerazy”, pojawiajacy si¢ zardéwno w tekscie, jak i wykazie skrotow (wlasciwe okreslenie to
»ancuchowa reakcja polimerazy”). Takze nazwa ,.chtoniak inny niz chtoniak typu Hodgkin’sa” (jako
ttumaczenie ,,non-Hodgkin’s lymphoma™) jest niezr¢cznoscia — te grupe chordb w literaturze
polskojezycznej okresla si¢ zazwyczaj jako ,.chtoniaki nieziarnicze”. Inne niewielkie uchybienia, to
sformutowania takie jak ,mutacja reszt aminokwasowych” (ulegaja one zamianie w wyniku mutacji
genu) czy ,,blona zewnetrzna komorek” w odniesieniu do komodrek eukariotycznych (jest to cecha bakterii
Gram-ujemnych). Ponadto, bardzo jasny odcien czcionki uzytej w rozwinieciach skrotow utrudnia ich
czytanie.

Wspomniane niewielkie (i co nalezy podkresli¢ — nieliczne) btedy nie wptywajg na bardzo wysoka
oceng przedstawionej, niewatpliwie wyrdzniajgce;j sie, rozprawy.

W publikacjach opatrzonych numerami I i V, obok LPS H. pylori zastosowano (jako kontrole)
LPS E. coli O55. W zwiazku z tym, chciatbym zapyta¢ Doktorantke o przyczyne wyboru wiasnie tej
endotoksyny.

Oceniana rozprawa, zatytulowana ,,Oddzialywania Helicobacter pylori z komérkami gospodarza i ich
rola w rozwoju reakcji zapalnej i odpornosciowe]” speilnia wymagania dotyczgce rozpraw doktorskich
zawarte w ustawie o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki.
W zwiazku z powyzszym, zwracam si¢ do Wysokiej Rady Wydziatu Biologii i Ochrony Srodowiska
Uniwersytetu Lodzkiego z wnioskiem o dopuszczenie Pani mgr Elizy Mnich do dalszych etapow
przewodu doktorskiego. Biorac pod uwage zakres przeprowadzonych badan, jako$¢ uzyskanych wynikéw
(1 bedace jej konsekwencja liczbe i range przedstawionych publikacji) oraz warto$¢ materialow

uzupetniajacych zbior artykutéw, z pelnym przekonaniem wnioskuje takze o nagrodzenie Doktorantki.
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