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Recenzja rozprawy doktorskiej
Lek med. Piotra Siergiejki

pt.: ,Dwutygodniowa obserwacja wybranych wskaznikéw zapalenia i czynno$ci ukladu
oddechowego po jednorazowej inhalacji alergenu ?”

Przedstawiona do recenzji praca na stopien doktora nauk medycznych lek. Piotra Siergiejki
pt.: ,,Dwutygodniowa obserwacja wybranych wskaznikow zapalenia i czynnosci uktadu
oddechowego po jednorazowej inhalacji alergenu” jest kontynuacja oryginalnych badan
osrodka bialostockiego zapoczatkowanych przez prof. Z. Siergiejke jeszcze w latach 90-tych
ubieglego wieku, szeroko cytowanych przez innych autoréw (Siergiejko Z, Chyrek-Borowska
S. A new test of specific bronchial provocation with powder allergens in diagnosis of allergic
diseases. Pneumonol Alergol Pol. 1994;62(7-8):370-374, Swiebocka E, Siergiejko G,
Siergiejko Z. Bronchial allergen challenge in allergic children: continuous increase of nitric
oxide in exhaled air 72 hours after allergen inhalation independent of bronchial obstruction.
J Aerosol Med Pulm Drug Deliv. 2011 Feb;24(1):17-24). Podjecie dalszych badan w tym
obszarze, szczegdlnie opartych o wielodniowe pomiary markeréw zapalenia alergicznego
jakim jest tlenek azotu w powietrzu wydychanym (FeNO) jest dobrze uzasadnione we wstepie
rozprawy.

Recenzowana rozprawa sktada si¢ ze wstgpu, celu pracy, materiatu, metodyki, wynikow
badan wlasnych, dyskusji, wnioskow, streszczenia, pi$miennictwa, spisu tabel i rycin oraz
wyjasnienia uzytych skrétow. Catos¢ liczy 115 stron, przy czym wiasciwy tekst pracy miesci
si¢ na 86 stronach. Uklad pracy, a takze redakcyjny podziat na poszczegdlne rozdziaty i
podrozdzialy jest wlasciwy dla tego typu rozpraw doktorskich, a forma edytorska wysoce

poprawna, cho¢ nie pobawiona pewnych btedéw stylistycznych.

Wstep

Wstep zawiera szczeg6towy opis mechanizméw taczonych z nadreaktywnoscig oskrzeli
oraz opisy metodologii nieswoistych testow prowokacji oskrzelowej i swoistych
(alergenowych) testéw prowokacyjnych dooskrzelowych. Najwazniej szym fragmentem tego
rozdziatu, swiadczgcym o duzej wiedzy doktoranta jest oméwienie roli FeNO i metod jego

pomiaru. Cho¢ to badanie wykonuje sig blisko 30 lat, ciggle istnieja kontrowersje dotyczace



interpretacji wynikoéw i znaczenia tych pomiaréw u chorych na astme (Calciano L, Portas L,
Corsico AG et al. Biomarkers related to respiratory symptoms and lung function in adults
with asthma. J Breath Res. 2018 Feb 20,12(2):026012). Wstep pracy swiadezy o duzej
wiedzy patofizjologicznej doktoranta, pokazuje obszary wymagajace dalszych badan i

jednoczesnie dobrze uzasadnia wybér tematu rozprawy.

Cele pracy

Zalozenia teoretyczne i cele pracy jasno wyplywaja z przedstawionego wstepu, choé
moglyby by¢ okreslone bardziej precyzyjnie, chociazby w postaci hipotez badawczych
(hipotez zerowych). Gléwnym celem pracy byta ocena zmian stezen FeNO w trakcie 14
dniowej obserwacji po jednorazowej dooskrzelowej prowokacji alergenem (DPA)
uczulajgcym chorego. Jak stusznie zaznacza autor badania, brak jest w literaturze przedmiotu
doniesien, ktére by jednoznacznie odpowiadaty na pytanie o dynamik¢ zmian poziomu FeNO
w takim modelu badawczym (DPA). Dodatkowe cele postawione przez doktoranta, to:

1. ocena zwigzku migdzy poziomem swoistych IgE w surowicy przeciwko alergenowi
uzytemu do prowokacji a odpowiedzig ze strony oskrzeli opartej na parametrach
spirometrycznych na prowokujacy alergen;

2. ocena zwigzku migdzy poziomem swoistych IgE w surowicy przeciwko alergenowi
uzytemu do prowokacji a warto$ciami FeNO mierzonymi w ciagu 14 dni po DPA;

3. sprawdzenie, czy DPA wywoluje takie same reakcje ze strony oskrzeli i podobnie

wplywa na FeNO u mezczyzn i kobiet.

Materia i metody

Ten rozdziat budzi najwigcej watpliwosci i jest w nim kilka niescistosci. Doktorant
przeprowadzit badanie w grupie 32 0séb, jak pisze »uczulonych na pospolite alergeny z
otoczenia” (str.30). Jednakze z danych umieszczonych w Tabeli IV wynika, ze 6 badanych
(nr 1, 4,8, 14,29 i 31) nie mialo podwyzszonych pozioméw zadnego z kilku przeciwciat IgE
przeciwko pytkowi zycicy trwalej, Der. pteronyssinus/Der. Farinae lub/i pylkowi brzozy.
Wymaga to szczegétowe wyjasnienia, co do celowosci kwalifikacji takich chorych. Ponadto
w tabeli IV brak jest opisu, dla ,,m06” u badanego nr 3, 5, 12 i 15. Mankamentem pracy jest
brak charakterystyki klinicznej badanych. Z pracy nie wynika bowiem, na jaka chorobe
chorowali badani, a to moze mie¢ istotne znaczenia dla interpretacji wynikow. Brak tez
danych, jakimi alergenami byli prowokowani poszczeg6lni badani (pacjenci) ? Te dane

powinny by¢ uzupetnione przy przygotowaniu pracy do druku. Uzyte przez doktoranta



metody badawcze: system Polycheck, procedura DPA (doskonale opisana i przeprowadzona)
1 urzadzenie do pomiaru FeNO spelniajg wszelkie kryteria konieczne do realizacji projektu
badawczego i s3 powszechnie akceptowane. Zastosowane testy statystyczne sg typowe dla

tego typu opracowan.
Wyniki

Wyniki zostaty bardzo szczegdtowo przedstawione w postaci bardzo dobrze czytelnych 40
rycin oraz 30 tabel stanowiac najwicksza objetosciowo czgsS¢ pracy doktorskiej.
Najwazniejsze wyniki oméwiono krétko, w sposéb umozliwiajacy wyciagniecie wnioskow.
W pierwszych trzech czesciach tego rozdziahu autor dokonat analizy zmian w FEV1 w 1
dobie po prowokacji alergenowej, a kolejnych trzech analizy zmian stezenia FeNO w okresie
14 dni po inhalacji alergenu. W dalszej czesci pracy autor przedstawil wyniki badan nad
korelacjg migedzy zachowaniem si¢ FEV1 lub FeNO a picig badanych, typami odpowiedzi
oskrzelowej i st¢zeniami asIgE w surowicy. Autor powinien wyjasni¢, dlaczego jedynie 20
chorych miato wykonang analiz¢ poréwnawcza danych z 14 dnia vs 1 dzien ( patrz tabela 21),

podczas gdy w pozostatych dniach bylo to 28-32 chorych.
Dyskusja

Dyskusja obejmuje kolejno wszystkie wyniki badan doktoranta, choé nie jest zbyt bogata —
zajmuje jedynie 12 stron ze 115 calej pracy. Czesciowo mozna to wytlumaczy¢ brakiem
podobnych prac w literaturze przedmiotu. Wydaje sie, ze ostatni fragment dyskusji - od 18
akapitu na stronie 87 powinien znalezé sie we wstepie. Nie zgadzam si¢ ze stwierdzeniem, iz
»Unikanie narazenia na ekspozycje alergenowa nadal jest logicznym postepowaniem w
leczeniu cigzkiej astmy u dzieci”, gdyz takie postgpowanie powinno by¢ podstawa
postgpowania w kazdym typie astmy u dzieci i dorostych (cho¢ nie zawsze jest to mozliwe).
Doktorant z duzg ostroznoscig i krytycyzmem analizuje wyniki badan wlasnych w $wietle

danych z pismiennictwa, konkludujac stusznie, iz obszar ten wymaga jeszcze dalszych badan .

Whioski

Doktorant przedstawil 4 wnioski, wynikajace $cisle z zatozonych uprzednio celéw pracy. Sa

one dobrze i logicznie sformutowane. W mojej opinii pierwsze dwa wnioski sg oryginalnym



osiggnigciem lek. Piotra Siergiejki i stanowig istotny wktad w wiedzg o patofizjologii

odpowiedzi zapalnej oskrzeli po aplikacji uczulajacego alergenu.
Pismiennictwo

Pismiennictwo sktada sie z 140 pozycji (w tym tylko 2 polskojezyczne), dobrze dobranych i
wlasciwie cytowanych. Zwraca uwage bardzo wysoki odsetek prac najnowszych,
pochodzacych z najlepszych osrodkéw badawczych i publikowanych w czasopismach z

wysokim IF. Nalezaloby jednak ujednoli¢ zapis cytowanych artykulow.

Podsumowujgc swoje spostrzezenia, uwazam praceg lekarza Piotra Siergiejki za wybitnie
warto$ciowa i wzbogacajaca naszg wiedze o mechanizmach zapalenia alergicznego dolnych
drég oddechowych w odpowiedzi na uczulajacy alergen.

W mojej ocenie recenzowana praca spelnia kryteria stawiane tego typu opracowaniom.
Whioskuje zatem do Wysokiej Rady Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w

Biatymstoku dopuszczenie lek Piotra Siergiejki do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Prof. zw. dr hab. n. med. Andrzej Emeryk



