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Recenzja

Rozprawy doktorskiej lekarz Doroty Toliczenko-Bernatowicz

Ocena st¢ienia C-terminalnej hydrolazy ubikwityny (UCHLI) i proteasomu
w surowicy krwi chlopcow z wnetrostwem.

Zgodnie z uchwatg Senatu Uniwersytetu Medycznego w Bialtymstoku z dnia 25.06.2020 roku,
0 powolfaniu mnie na recenzenta w wyzej wymienionym przewodzie doktorskim, mam zaszczyt

przedstawi¢ ponizszg opinig.

Whnetrostwo, czyli niezstapienie jader, jest to najczgstsza, rozpoznawana przy urodzeniu wada
narzadow plciowych i najczgstsze schorzenie gruczoléw wydzielania wewnetrznego u chlopcow.
Patogeneza wady jest wieloczynnikowa, podkresla si¢ rodzinne wystepowanie wnetrostwa. Ryzyko
wady jest 10 - krotnie czgstsze u blizniaka, 3,5 razy wyzsze u brata, a 2,5 - krotnie pojawi sie
u chiopca, ktorego ojciec miat niezastapione jadro. Identyfikowane sa geny odpowiedzialne za
patologi¢ zstepowania jader, takie jak gen AR (gen receptoréw androgenowych), ktérego mutacja
powoduje nieprawidtowe dziatanie tych receptoréw. Takze nieprawidtowe dziatanie hormonu anty-
mullerowskiego (AMH) moze mie¢ wplyw na zaburzenie zstgpowania jadra.

Konsekwencjg wnetrostwa, ktéra budzi duzy niepokdj rodzicow, jest potencjalnie wyzsze
ryzyko nieptodnosci. Za stan ten odpowiedzialna jest niedostateczna liczba spermatogoni w chorych

gonadach.
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W swietle wyzej przedstawionych informacji wybdr tematu pracy doktorskiej, poszukiwania
substancji biochemicznej, odpowiedzialnej za wigksze ryzyko nieptodnosci, nalezy przyjaé za celowe,
mogace w przysztosci mie¢ znaczenie praktyczne.

Dysertacja oparta jest na trzech artykulach, dwdch oryginalnych i jednym poglagdowym. Prace
opublikowano w recenzowanych czasopismach o lacznym wspélczynniku oddziatywania 5,932
1 punktacji MNiSW 70. We wszystkich publikacjach lekarz Dorota Toliczenko-Bernatowicz jest
pierwszym autorem.

We wstepie Doktorantka przedstawita krotka, zwigzlg notatke na temat wady, o ktérej traktuje
rozprawa. Bardziej szczegolowe informacje mozna znalez¢é w dotgczonych artykutach.

Lekarz Dorota Toliczenko-Bernatowicz jako gléwny cel rozprawy doktorskiej zaplanowata
oceng stezenia hydrolazy CI ubikwityny (UCHLI) i proteosomu 20s, ktére to substancje moga
odpowiada¢ za ryzyko nieptodnosci u chtopcéw leczonych z powodu wnetrostwa.

Okreslony cel badania miat odzwierciedlenie w pracach oryginalnych:

1. Toliczenko-Bernatowicz D., Matuszczak E., Tylicka M., Sankiewicz A., Komarowska M.,
Gorodkiewicz E., Debek W., Hermanowicz A. 20s proteasome in the blood plasma of boys
with cryptorchidism. J Endocrinol Invest. 2018 Sep;41(9):1103-1106.

2. Toliczenko-Bernatowicz D, Matuszczak E, Tylicka M, Szymanska B, Komarowska M,
Gorodkiewicz E, Debek W, Hermanowicz A.

Overexpression of ubiquitin carboxyl-terminal hydrolase (UCHL1) in boys with
cryptorchidism. PLoS One. 2018 Feb 5;13(2):e0191806.

W pracy, obok dolgczonych kopii artykuldéw, Autorka przedstawila grupy badane i
kontrolne,metode badan laboratoryjnych oraz wyniki. Wszystkie prace, bedace podstawa dysertacj,
byly recenzowane przed przyjeciem do publikacji. W obu pracach uzyskano ciekawe wyniki, mogace
by¢ przyczynkiem do doktadnego poznania patofizjologii niezstapionych jader .

Trzecia publikacja jest praca pogladowa, opisujaca w szeroki sposéb epidemiologie,
patofizjologie i patogenez¢ wnetrostwa.

3. Toliczenko-Bernatowicz D., Matuszczyk E., Komarowska M., Hermanowicz A., Debek W.

Epidemiology, pathophysiology and pathogenesis of cryptorchidism. Evaluation

and treatment of undescended testicle. Pediatr Pol 2020; 95(1):1-7.
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Zawarte w publikacji informacje dowodza wysokiej znajomosci tematu oraz przygotowania
teoretycznego Doktorantki do przeprowadzenia badan.

Reasumujac, nalezy stwierdzi¢, ze lekarz Dorota Toliczenko-Bernatowicz, wykazala
prawidlowe rozeznanie w wyborze aktualnego zagadnienia naukowego, dobrata wlasciwa metodyke
pracy i przeprowadzila rzetelng analizg statystyczng uzyskanych, bardzo ciekawych wynikow.
Wykazala si¢ umiejetnoscig opracowania zagadnien naukowych. Wnioski, jakie sformutowala, sa
zgodne z postawionym celem. Jedyna uwaga dotyczy okreslenia w akapicie "cele pracy" oceny
makroskopowej budowy jader i anatomii zewnetrznych narzadow plciowych. W opisanych wynikach
1 wnioskach brak na ten temat informacji, natomiast w dolaczonych publikacjach opisano jedynie
lokalizacj¢ i wymiar podtuzny leczonych jader. Na temat zewnetrznych narzadéw plciowych nie
znalazlem odpowiedniego punktu w formutowanych wnioskach.

Rozprawa doktorska zredagowana jest przejrzyscie, dolaczonych jest 125 pozyciji
piSmiennictwa cytowanych w poszczegélnych publikacjach. Do pracy dolaczone sa zgody
wspolautoréw na wykorzystanie wspolnych publikacji w postepowaniu o nadanie stopnia doktora
nauk medycznych.

Biorge pod uwage wysoka warto$¢ merytoryczng wilaczonych do rozprawy artykutow
oceniam pracg doktorskg pozytywnie. Uwazam, ze rozprawa doktorska spelnia warunki okreslone w
art. 13 ust. I ustawy z dnia 14 marca 2003 roku o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o
stopniach i tytule w zakresie sztuki ( Dz. U. Nr 65, poz. 595, z p6zn. zm.) i mam zaszczyt przedstawié
Senatowi Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku wniosek o dopuszczenie lekarz Doroty

Toliczenko-Bernatowicz do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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