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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. Moniki Leckiej
pt. ,Metabolizm Zzelaza w $wietle stanu jego przetadowania u dzieci z ostrymi

biataczkami lub poddawanych transplantacji komérek krwiotwérczych”

Przetadowanie ustroju zelazem jest jednym z powazniejszych
przewlektych powiktan leczenia pacjentéw z wrodzonymi niedokrwisto$ciami oraz
chorobami rozrostowymi szpiku. Przyczyng tego sa wielokrotne transfuzje krwi, ale
réwniez moze by¢ to wynikiem zaburzen metabolizmu zelaza zwigzanych z przewlekig
dyserytropoezg oraz uszkodzeniem komorki watrobowej. Z kolei efektem przewlektego
przetadowania zelazem sg uszkodzenia tkanek i narzadéw przez wolne rodniki.
Narzadami najbardziej narazonymi na toksyczne dziatanie wolnych rodnikéw sg:
watroba, serce i gruczoty dokrewne. Pacjenci leczeni intensywna chemioterapig lub
poddawani procedurze przeszczepiania komorek krwiotwérczych sg w sposéb
szczegOlny narazenia na powikfania zwigzane z przetadowaniem Zzelaza, co jest
wynikiem wielokrotnych przetoczen koncentratu krwinek czerwonych, zaréwno przed jak
i po procedurze przeszczepowej. Dodatkowo sama procedura przeszczepowa jest
zwigzana z toksycznoscig dla wielu narzadéw. Z drugiej strony coraz czesciej podnosi
sig rowniez problem wpltywu przetadowania zelazem na rokowanie chorych
poddawanych przeszczepianiu szpiku. Najczesciej uzywanym parametrem okreslajgcym
przecigzenie organizmu zelazem jest ferrytyna. W literaturze pojawiaja sie réwniez
doniesienia o innych, by¢ moze bardziej precyzyjnych parametrach, takich jak
hepcydyna, hemojuwelina czy ferroportyna. Jednak ich rola w ocenie przetadowania

zelazem, zwiaszcza u pacjentdéw onkologicznych nie zostata jeszcze okreslona.
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Rada Dyscypliny Nauki Medyczne Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w

Bydgoszczy powierzyta mi role recenzenta rozprawy doktorskiej lek. Moniki Leckiej.

Rozprawe lek. Moniki teckiej otrzymatam w postaci cyklu czterech prac
opublikowanych w recenzowanych czasopismach w latach 2021-2023. Tematyka
publikacji dotyczy analizy parametréw gospodarki zelaza u dzieci leczonych z powodu
biataczek lub poddanych transplantacji komérek krwiotwoérczych. W pracy zamieszczono
rowniez wstep, zatozenia i cel pracy (w tym cele szczegdtowe zrealizowane w
poszczegodlnych publikacjach), streszczenia opublikowanych prac, podsumowanie i

whnioski oraz pi$miennictwo.

Dodatkowo, przedstawiono podpisane przez wszystkich wspotautorow
oswiadczenia okreslajace wkiad pracy oraz procentowy udziat w powstaniu
poszczegdlnych publikacji. Autorka umiescita rowniez kopie uchwat Komisji Bioetycznej
przy UMK w Toruniu, Collegium Medicum w Bydgoszczy na poszczegédine etapy pracy.

Dokumentacje realizacji rozprawy doktorskiej stanowi cykl prac, na ktéry sktadaty sie
nastepujace publikacje:

1. Lecka M, Czyzewski K, Debski R, Wysocki M, Styczynski J. Impact of ferritin
serum concentration on survival In children with acute leukemia: a long-term
follow-up. Acta Haematologica Polonica. 2021; 52:54-60.

2. kecka M, Stomka A, Albrecht K, Zekanowska E, Romiszewski M, StyczynAski J.

Unbalance in lron Metabolism in Childhood Leukemia Converges with Treatment

Intensity: Biochemical and Clinical Analysis. Cancers (Basel). 2021 Jun
17,13(12):3029. doi: 10.3390/cancers13123029

3. Styczynski J, Stomka A, Lecka M, Albrecht K, Romiszewski M, Pogorzata M,
Kubicka M, Kuryto-Rafinska B, Tejza B, Gadomska G, Kolanska-Dams E,
Michalska M, Zekanowska E. Soluble Hemojuvelin and Ferritin: Potential

Prognostic Markers in Pediatric Hematopoietic Cell Transplantation. Cancers
(Basel). 2023 Feb 7;15(4):1041. doi: 10.3390/cancers15041041.
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4. Stomka A, Lecka M, Styczynski J. Hepcidin in Children and Adults with Acute
Leukemia or Undergoing Hematopoietic Cell Transplantation: A Systematic
Review. Cancers (Basel). 2022 Oct 8;14(19):4936. doi:
10.3390/cancers14194936.

Trzy pierwsze publikacje to prace oryginalne, natomiast czwarta jest przegladem
literatury. Wszystkie prace opublikowano w czasopismach anglojezycznych. W dwéch
pracach pani Monika tecka jest pierwszym autorem, z czego w jednej dodatkowo
autorem korespondencyjnym. taczna warto$¢ wskaznika oddziatywania (IF) to 16.97;
natomiast tgczna punktacja MNiSzW to 640 pkt.

Publikacja pierwsza jest retrospektywng analizg oceniajgca prognostyczne
znaczenie stezenia ferrytyny w surowicy u dzieci z ostrymi biataczkami. Badaniem objeto
71 pacjentdw, oceniano stezenie ferrytyny, LDH, CRP oraz aktywno$é ALT. W analizie
wielowariantowej wykazano, ze stezenie ferrytyny > 1000 pg/L jest niekorzystnym

czynnikiem prognostycznym wystgpienia zgonu, wznowy oraz niekorzystnych zdarzen.

Publikacja druga przedstawia wyniki badania prospektywnego, w ktérym oceniono
14 parametrow biochemicznych u dzieci leczonych z powodu ostrych biataczek lub
poddanych procedurze przeszczepienia komérek hematopoetycznych. Wéréd badanych
substancji wyrozniono: parametry okreslajace zasoby zelaza w organizmie; biatka
regulujgce wchianianie Zzelaza i uwalnianie go z tkanek; biatka regulujace
erytropoetyczng aktywnos¢ szpiku kostnego. Wykazano, ze zaburzenia metabolizmu

zelaza nasilaja sie wraz z intensywnoscig leczenia.

Publikacja trzecia to prospektywna analiza prognostycznego znaczenia 12
biomarkerow metabolizmu Zelaza u pacjentéw pediatrycznych leczonych z powodu
ostrych biataczek lub poddanych przeszczepieniu komérek krwiotwoérczych. Grupe
kontrolng stanowili pacjenci AL w momencie diagnozy oraz dzieci zdrowe. Sposréd
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badanych parametréw, podwyzszone stgzenie ferrytyny oraz obnizone hemojuweliny

miato niekorzystny wptyw na przezycie dzieci po HSCT.

Publikacja czwarta to systematyczny przeglad pismiennictwa, ktérego celem byta
analiza roli hepcydyny w grupie pacjentéw z ostrymi biataczkami lub po przeszczepieniu
komorek krwiotwérczych. Opisano wyzsze stezenia hepcydyny w grupie pacjentéw z
ostrymi biataczkami lub po HSCT w poréwnaniu do grup kontrolnych oraz zmiennosé
poziomu hepcydyny w zalezno$ci od etapu leczenia onkologicznego. Dodatkowo brak

jest standaryzacji metod oznaczania hepcydyny.

Reasumujac, przedstawiony mi do recenzji cykl prac oceniam wysoko, zaréwno
pod wzgledem merytorycznym, poprawnosci =zaplanowania badan oraz ich

przeprowadzenia, jak réwniez pod wzgledem ogdélnej formy i organizaciji tresci.

W podsumowaniu stwierdzam, ze ta bardzo warto$ciowa rozprawa jest
swiadectwem, iz Doktorantka wykazata umiejetnos¢ samodzielnego rozwigzywania
problemow naukowych i badawczych, wykazujac potrzebng do tego wiedze, jak i
przygotowanie teoretyczne w zakresie zagadnien, ktérych rozprawa dotyczy. Praca
stanowi dowdd, iz Autorka w kompetentny sposéb zgromadzita wyniki swoich obserwagii
oraz w dojrzaty sposob je zweryfikowata. Wymiernym rezultatem badan byty publikacje,
z pewnoscig poddane wnikliwej ocenie przez recenzentéw, w takich czasopismach jak

Acta Haematologica Polonica oraz Cancers.

Podsumowujgc stwierdzam, ze przediozona mi do oceny rozprawa doktorska
stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego, wykazuje teoretyczng wiedze
Doktorantki w zakresie odpowiedniej dyscypliny naukowej oraz umiejetnosé
samodzielnego prowadzenia pracy naukowej. Tym samym przedstawiona rozprawa
doktorska spetnia warunki okreslone w Ustawie z dnia 20 lipca 2018 roku Prawo o

szkolnictwie wyzszym i nauce.
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Mam wigc zaszczyt i przyjemno$é wnioskowaé do Wysokiej Rady
Dyscypliny Nauk Medycznych Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w
Bydgoszczy o dopuszczenie lek. Moniki Leckiej do dalszych etapéw przewodu
doktorskiego. Jednocze$nie z uwagi na nowatorski i niezwykle wazny klinicznie

aspekt przeprowadzonych badan uwazam, ze rozprawa zastuguje na wyréznienie.
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