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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. Agaty Czarnowskiej pt ,Wybrane aspekty
patogenetyczne neuroinfekcji Herpesviridae u pacjentéw o réznym potencjale

immunologicznym”

Wirusy Herpes reprezentujg rodzine duzych wirusow DNA zwigzanych z réznymi
chorobami ludzi i zwierzat. Naleza do jednych z najbardziej powszechnych wirusow.
Wigkszos¢ pierwotnych infekcji przebiega bezobjawowo, ale u oséb z deficytem
immunologicznym - moga wywotywa¢ ciezkie, zagrazajgce zyciu choroby
oportunistyczne. Herpeswirusy, w szczegbinosci wirus Epsteina-Barr (EBV),
Herpeswirus - 8 zwiazany z migsakiem Kaposiego i ludzki wirus cytomegalii, moga
powodowaC powazne choroby o znacznej zachorowalnosci i $miertelnosci u
pacjentow z obnizong odpornoscig. Szczegdlng cecha herpeswiruséw jest ich
zdolnosc¢ do latencji i reaktywaciji w okresach deficytu immunologicznego, zwlaszcza
u pacjentow po przeszczepach narzadéw, AIDS, chorych nowotworowych lub w
innych sytuacjach immunosupresyjnych. Obecnie, coraz czesciej budzg zywe
zainteresowanie naukowcow réznych dziedzin. Od wielu lat bada sie zwigzki
przyczynowo-skutkowe pomiedzy zakazeniem tymi wirusami a wystepowaniem

licznych choréb autoimmunologicznych i nowotworowych.



Poszukiwanie zaleznosci pomiedzy zakazeniem wirusami Herpes a
neuroinfekcjg u pacjentéw o réznym potencjale immunologicznym jest przedmiotem
przedstawionej mi do oceny pracy doktorskiej. Wybor tematu jest bardzo ciekawy,
przydatny poznawczo oraz praktycznie.

Przedstawiona do recenzji praca doktorska sktada sie z 3 prac
opublikowanych w recenzowanych czasopismach - dwoch prac oryginalnych i jednej
pogladowej:

1. Agata Zajkowska, Adam Garkowski, Renata Swierzbinska, Alina Kutakowska,
Monika Emilia Krdl, lwona Ptaszyniska-Sarosiek, Anna Nowicka-Cietuszecka,
Stawomir Pancewicz, Piotr Czupryna, Anna Moniuszko, Joanna Zajkowska :
Evaluation of chosen cytokine levels among patients with herpes zoster as
ability to provide immune response. PLoS One 11, (2016) IF- 2.806
MNiSW-35.000

2. Agata Czarnowska, Katarzyna Kapica-Topczewska, Olga Zajkowska,
Renata Swierzbifiska, Monika Chorazy, Joanna Tarasiuk, Joanna Zajkowska,
Jan Kochanowicz, Alina Kutakowska: Herpesviridae Seropositivity in Patients
with Multiple Sclerosis: First Polish Study. Eur. Neurol. 80, 129-135 (2018) IF-
1.562, MNiSW-20.000

3. Agata Zajkowska, Alina Kutakowska: Wirusy Herpesviridae a stwardnienie
rozsiane - powigzania etiopatogenetyczno-terapeutyczne. Pol. Przegl. Neurol

14, 10-17 (2018) MNiSW-10.000

Prace oryginalne zostaty opublikowane w renomowanych czasopismach
migdzynarodowych posiadajacych IF. Przedstawione prace stanowig catos¢ bardzo

ciekawego projektu badajacego istotne aspekty infekgji Herpesviridae u pacjentéw z



zaburzeniami odpornosci wynikajgcymi z procesu starzenia tj u oséb po 50 roku
zycia oraz chorych na stwardnienie rozsiane. Zatgczone prace Doktorantka opatrzyta
merytorycznie informatywnym wstepem. Przedstawita cele prowadzonych badan
oraz sposoby ich realizacji. Kazda z prac w zwiezty sposéb oméwita, co wprowadza
czytelnika w badane zagadnienia. Grupe badana stanowito 23 chorych powyzej 50
roku zycia z potpascem — praca I, oraz 141 chorych z postacig rzutowo-remisyjna
stwardnienia rozsianego (SM). W pracy pierwszej lek. Agata Czarnowska badata
stezenie wybranych cytokin oraz stezenie przeciwciat p/ko wirusowi poétpasca
wykazujgc dodatnig korelacie pomiedzy poziomem przeciwciat p/ko wirusowi
potpasca (VZV) a stezeniem IL-17 i ujemng korelacje miedzy poziomem przeciwciat
VZV a stezeniem IL-4, co $wiadczy o szerokiej aktywacji uktadu immunologicznego
na reaktywacje VZV. W pracy drugiej Doktorantka badata czestoSC wystepowania
przeciwciat p/ko pigciu wirusom Herpes tj, HSV, VZV, EBV, CMV i HH-V-6 wykazujgc
istotnie statystycznie czestsze wystepowanie przeciwciat przeciwko EBV oraz HHV-6
w tej grupie chorych. Istotng obserwacjg wynikajacg z przeprowadzonych badan byto
wykazanie, znacznie czestszego wystepowania zakazenia CMV u kobiet chorujgcych
na SM niz u mezczyzn oraz fakt, ze niemalze u 50% chorych z SM wykazano
obecno$¢ przeciwciat przeciwko wszystkim badanym wirusom Herpes. Moze to
swiadczyc, o istotnym udziale tych wirusow w patogenezie stwardnienia rozsianego.
Istotng czescig pracy doktorskiej jest praca pogladowa, w ktorej autorka przedstawia
powiazania etiopatogenetyczno - terapeutyczne pomigdzy wirusami Herpes a
stwardnieniem rozsianym. Praca ta $wiadczy o duzej umiejetnosci wykorzystania
literatury medycznej i jest przydatna praktycznie, nie tylko dla lekarzy neurologéw czy
zakaznikéw. Bardzo wartosciowym rozdziatem jest dyskusja, w ktérej umiejetnie i

krytycznie odnosi wyniki swoich badan do prac innych autoréw. Doktorantka



polemizujgc z innymi autorami wykazata sie wysoka erudycjg oraz umiejetnoscia
interpretacji uzyskanych wynikow wtasnych pod katem ich praktycznego, klinicznego
znaczenia. Na podstawie przeprowadzonych badan autorka sformutowata 3 istotne
whnioski, ktore odpowiadajg zatozeniom pracy. Sg one takze przydatne praktycznie,
bowiem jednoznacznie wspierajg zasadnosé szczepien, p/ko VZV u osdb po 50 roku
zycia oraz wskazujg na mozliwos¢ reaktywacji zakazenia wirusami Herpes o ciezkim
przebiegu klinicznym u os6b z SM leczonych lekami Immunosupresyjnymi.

Na uwage zastuguje fakt, ze Doktorantka jest pierwszym autorem w kazdej z
trzech przedstawionych prac, co $wiadczy o Jej najwigkszym wkitadzie w wykonanie
badan, jak i przygotowywanie manuskryptow.

Przedstawiona praca jest bardzo wartosciowa naukowo | poznawczo. Stanowi
doskonaty przyktad przydatnej klinicznie pracy badawczej. Jest bardzo starannie
przygotowana, zawiera wszelkie niezbedne elementy, takie jak wykaz skrotow,
streszczenie w jezyku polskim i angielskim wraz z piSmiennictwem, o$wiadczenia
wspotautorow o ich wktadzie w pracy oraz zgode Komisji Bioetycznej na
przeprowadzenie badan. Zamieszczone publikacje i imponujacy dotychczasowy
dorobek naukowy — sumaryczny Impact Factor 26,467 i, 331 punktéw MNiSW
przedstawiony w zatgczonej tabeli w petni predysponuje do ubiegania sie o stopien
doktora nauk medycznych. .

Przedstawiona do recenzji rozprawa spetnia warunki okreslone w art. 13 ust. 1
ustawy z dn. 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 pdzn. zm.). Zwracam
sie z uprzejma prosba do Rady Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w
Biatymstoku o dopuszczenie lek. Agaty Czarnowskiej do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego. Whnioskuje réwniez o wyrdznienie pracy ze wzgledu na istotna i



aktualng tematyke, przydatnosé praktyczng oraz fakt opublikowania wynikéw badan

W renomowanych czasopismach posiadajacych Impact Factor, co stanowi dowéd ich

wysokiego merytorycznego poziomu.
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