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RECENZJA

Rozprawy doktorskiej lekarz Moniki f.eckiej

Metabolizm zelaza w Swietle stanu jego przeladowania u dzieci z ostrymi
bialaczkami lub poddawanych transplantacji komorek krwiotworezych

Zgodnie z uchwatg Rady Dyscypliny Nauki Medyczne Collegium Medicum im. Ludwika
Rydygiera w Bydgoszczy o powolaniu mnie na recenzenta wyzej wymienionej rozprawy,

mam zaszczyt przedstawi¢ ponizsza opinie.

W hematologii stan przeladowania zelazem niekorzystnie wplywa na catkowite
przezycie, jakos¢ zycia i ryzyko powiktan narzadowych, co zostato dobrze udokumentowane
u dorostych pacjentéw. W analizach réznych grup badawczych na $wiecie potwierdzono
takze zwickszone ryzyko powiktan toksycznych i infekeyjnych u chorych poddawanych
transplantacji komorek hematopoetycznych, u ktérych przed przeszczepieniem potwierdzono
przetadowanie zelazem, oraz ryzyko wznowy choroby w przypadku obecnosei tego stanu po
transplantacji. Brakuje danych na temat stanu przetadowania zelazem w populacji dzieciecej,
zarowno w odniesieniu do diagnostyki, jak i znaczenia rokowniczego. Temat badan podjety

przez doktorantke jest wigc niezmiernie wazny i aktualny.



Przedstawiona mi do recenzji praca doktorska lekarz Moniki Leckiej jest oparta o cykl

czterech publikacji oryginalnych o tacznej punktacji IF 16,97 1 MEIN 580.

Praca obejmuje 77 strony. Rozprawa obejmuje wykaz publikacji stanowiacych cykl wraz z
ich kopiami, wstep, zalozenia i cel pracy, omoéwienie publikacji stanowigcych cykl, wyniki,

wnioski, streszczenie w jezyku polskim i angielskim oraz pismiennictwo.

Wstep jest bardzo syntetyczny, ale bardzo dobrze wprowadza w zagadnienia poruszane w
publikacjach stanowiacych cykl. Doktorantka wskazuje na gléwne przyczyny stanow
przetadowania zelazem u dzieci poddawanych leczeniu przeciwnowotworowemu oraz
transplantacji komorek krwiotwérczych. Krytycznie odnosi si¢ do oznaczania ferrytyny jako
najczesciej stosowanego markera oceny stanu przeladowania zelazem. Dyskutuje inne

mozliwosci laboratoryjnej oceny tego stanu.

Celem ogbélnym pracy bylo wykazanie znaczacych zaburzen w obrgbie badanych
parametréw gospodarki zelaza u dzieci leczonych z powodu biataczek lub podawanych
transplantacji komorek krwiotwoérczych. Cele szczegdtowe okreslono w poszcezegdlnych
publikacjach:

1. Retrospektywna ocena wplywu stezenia ferrytyny na odlegle wyniki leczenia
onkologicznego lub przeszczepiania komoérek krwiotwérczych u dzieci z ostrymi bialaczkami;
2. Prospektywne okreslenie roli parametrow metabolizmu Zelaza tj. ferrytyny, hepcydyny,
NTBI, LPI w stanach przetadowania zelaza u dzieci leczonych z powodu ostrych biataczek
lub poddawanych HCT;

3. Prospektywna ocena wartosci prognostycznej parametréw metabolizmu zelaza u dzieci
leczonych z powodu ostrych biataczek lub poddawanych HCT;

4. Dokonanie przegladu i analizy dostepnej literatury naukowej dotyczacej roli hepcydyny w

grupie pacjentow z ostrymi biataczkami lub poddawanych HCT.

W pracy .Impact of ferritin serum concentration on survival in children with acute
leukemia: a long term follow-up” (Lecka M, Czyzewski K, Debski R, Wysocki M, Styczynski
J. AHP 2021) doktorantka poddata analizie 71 dzieci leczonych z powodu ostrych biataczek.
Badanie, ktére miato charakter retrospektywny, potwierdzito, ze stgzenie ferrytyny w



surowicy przekraczajace 1000 pg/l jest markerem niekorzystnego przezycia dzieci poddanych

chemioterapii lub chemioterapii i allotransplantacji komérek krwiotwdrezych.

W publikacji ,,Unbalance in iron metabolism in childhood leukemia converges with treatment
intensity: biochemical and clinical analysis” (Lecka M, Stomka A, Albrecht K, Zekanowska
E, Romiszewski M, Styczynski J. Cancers 2021) o charakterze prospektywnym, doktorantka
poddata analizie parametry odnoszace si¢ do zasobow zelaza w organizmie, biatek
regulujacych wchianianie zelaza i jego uwalnianie z tkanek oraz bialek regulujgcych
erytropoetyczng aktywnos$é szpiku u dzieci z ostra biataczka de novo, dzieci po zakonczeniu
leczenia intensywnego biataczek, dzieci po HCT oraz w grupie kontrolnej. Badanie wykazato,
ze zaburzenia metabolizmu Zelaza nasilajg si¢ wraz z intensywnoscig terapii onkologicznej, a

toksyczne frakcje zelaza — NTBI i LPI — narastajg w trakcie leczenia.

Kolejna publikacja ,,Soluble hemojuvelin and ferritin: potential prognostic markers in
pediatric hematopoietic cell transplantation” (Styczynski J, Stomka A, Lecka M, Albrecht K,
Romiszewski M, Pogorzata M, Kubicka M, Kuryto-Rafinska B, Tejza B, Gadomska G,
Kolasinska-Dams E, Michalska M, Zekanowska E. Cancers 2023) miata charakter
prospektywny. Badanie dotyczylo dzieci leczonych z zastosowaniem  transplantacji
allogenicznych komérek krwiotworezych, a analizie poddano 12 parametrow metabolizmu
zelaza. W pracy wykazano po raz pierwszy, ze wysokie stezenie ferrytyny i niskie st¢zenie
rozpuszczalnej hemojuweliny ma niekorzystny wplyw na catkowite przezycie i przezycie

wolne od zdarzen u dzieci poddanych alloHCT.

Praca ,,Hepcidin in children and adults with acute leukemia or undergoing hematopoietic
cell transplantation: a systematic review” (Stomka A, Lecka M, Styczynski J. Cancers 2022)
ma charakter przegladowy i dotyczy roli hepcydyny w ostrych biataczkach 1 po
przeszezepieniu komoérek krwiotwoérczych. Wyniki analizy sg bardzo cenne. Wskazujg one
mianowicie na fakt, ze leczenie ostrych biataczek i HCT wplywa znaczgco na stgzenie
hepcydyny. Z drugiej strony brak jest standaryzacji metod laboratoryjnych oznaczania
stezenia hepcydyny.



W pracach oryginalnych analize statystyczng przeprowadzono z zastosowaniem

adekwatnych metod statystycznych.

Whioski sa sformutowane prawidtowo i wynikajac z przeprowadzonych badan.

Pi$miennictwo obejmuje 14 pozycji (poza pismiennictwem w pracach stanowiacych cykl);
dominuje pi$miennictwo zagraniczne, jest ono odpowiednio dobrane i wykorzystane w pracy.
Stanowi dobry przeglad aktualnej literatury dotyczacej przeprowadzanych badan i dowodzi

dobrej znajomosci badanego zagadnienia.

Rozprawa napisana jest poprawnym jezykiem, z dbatoscia o strong graficzng. Autorka

zachowuje wlasciwe proporcje pomigdzy poszczegdlnymi czgsciami rozprawy.

Doktorantka wykazala sie umiejetnodciag formutowania i rozwigzania aktualnego problemu
badawczego, uzyskata interesujace i wazne wyniki oraz przedstawila dobrg znajomos¢
problematyki prowadzonych badan. Doktorantka osiggneta zamierzone cele, dajac dowdd
umiejetnosci samodzielnego prowadzenia pracy naukowej. Podsumowujgc, rozprawa jest
oryginalnym dorobkiem autorki; spetnia warunki okreslone Ustawa z dnia 20 lipca 2018r

Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U.202, poz. 742).

Wnosze do Rady Dyscypliny Nauki Medyczne Collegium Medicum im. Ludwika
Rydygiera w Bydgoszczy o dopuszczenie lekarz Moniki Y.eckiej do dalszych etapow

przewodu doktorskiego.

Jednocze$nie, ze wzgledu na nowatorstwo podjetego tematu, a takie jego realizacjg,

whnioskuje o wyrdéznienie rozprawy

Prof. dr hab. n. med. Lidia Gil
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