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OCENA ROZPRAWY DOKTORSKIEJ
mgr farm. Krystyny Stowiniskiej-Solnicy
pt. ,,Assessment of the possibility of using measurements of inflammatory
mediators in the diagnosis of Lesniowski-Crohn disease” (,,Ocena mozliwosci
wykorzystania oznaczen mediatoréw stanu zapalnego w diagnostyce choroby

Lesniowskiego i Crohna”)

Pomimo dynamicznego rozwoju medycyny, nieswoiste choroby zapalne jelit
(NChzJ) nadal stanowia powazny problem kliniczny. Doktadny mechanizm
powstawania tych chordb jest wciaz nieznany - owiany mgietka tajemnicy. W
konsekwencji, brakuje leczenia przyczynowego, a pacjent skazany jest na nieswoiste
leczenie przeciwzapalne, ktére ma wiele dzialan niepozgdanych i czesto zawodzi.
Zaostrzenia choroby zjawiajg sie czesto nagle i bez wyraznie uchwytnych przyczyn.
Na podstawie dotychczasowej wiedzy, wiele wskazuje na to, ze kluczowag role w
patogenezie NChzZJ odgrywajg zaburzenia funkcji uktadu odpornosciowego. Istnieje
juz znaczna liczba publikacji na temat roli réznych cytokin w patogenezie NChZJ. Na
te] podstawie opracowano kilka nowych metod tzw. terapii biologicznych,
ukierunkowanych na blokowanie aktywnosci poszczegdlnych mediatoréw zapalenia.
Znacznie gorzej przedstawia sie wiedza na temat zastosowania oznaczen stezenia
ré6znych mediatorow zapalenia w diagnostyce NChzJ. W$réd NChZJ szczegdllnym
wyzwaniem klinicznym jest choroba Les$niowskiego i Crohna (ChLC). W praktycznym
monitorowaniu aktywnosci ChLC powszechnie jest stosowana skala CDAI, ktora
ocenia stan chorego w ostatnich 7 dniach, w oparciu o wybrane parametry kliniczne.
Nadal brakuje czutych, swoistych i wiarygodnych parametréw laboratoryjnych

pozwalajgcych na rozpoznanie i monitorowanie przebiegu ChLC.
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Temat pracy doktorskiej mgr farm. Krystyny Stowinskiej-Solnicy jest wiec
bardzo ciekawy i dotyczy zagadnienia istotnego z punktu widzenia teorii i praktyki.
Rozprawa doktorska opiera sie o dwie publikacje anglojezyczne (kazda z nich o
IF=3.707 i 100 punktach MEiIN) w uznanym czasopi$mie o zasiegu miedzynarodowym
- Archives of Medical Science. Prace zostaty opublikowane w 2021 i 2022 (on-line

first) i w obu Doktorantka jest pierwszym autorem.

Publikacje wchodzace w skiad pracy doktorskiej:
1) Stowinska-Solnica K, Pawlica-Gosiewska D, Gawlik K, Owczarek D, Cibor D,
Pocztar H, Mach T, Solnica B. Serum inflammatory markers in the diagnosis and
assessment of Crohn’s disease activity. Arch Med Sci 2021; 17 (1): 252-257.

Impact Factor: 3,707; punktacja MEIN: 100" Index Copernicus: 176,07

2) Stowinska-Solnica K, Pawlica-Gosiewska D, Gawlik K, Owczarek D, Cibor D,
Solnica B, Malczewska-Malec M. Pro-inflammatory and anti-inflammatory cytokines as
candidate markers in the diagnosis and assessment of Crohn’s disease activity. Arch
Med Sci 2022; DOI: https://doi.org/10.5114/aoms/I152645

Impact Factor: 3,707; punktacja MEIN: 100 ' Index Copernicus: 176,07

Obie prace powstaly w oparciu o tg sama grupe badang - 49 pacjentéw z ChLC
i 31 zdrowych ochotnikbw. Oceniano stezenia réznych mediatorow zapalenia -
standardowego juz CRP oraz szerokiego panelu interleukin (IL-6, IL-10, IL-12, IL-17A,
IL-19, IL-23) oraz IFN-y. Uzyskane wyniki korelowano ze stopniem aktywnos$ci CDAI
(33 pacjentéw z aktywng chorobg i wynikiem >150 punktéw oraz 16 pacjentéw z
nieaktywna chorobg i wynikiem <150 punktéw). Poszukujgc optymalnej wartosci
diagnostycznej ocenianych parametrow Autorzy stosowali iloczyny r6znych kombinaciji
badanych markeréw.

Na podstawie wynikdw obu publikacji Doktorantka sformutowata nastepujace
whnioski:
1) Stezenie CRP i wszystkich badanych cytokin prozapalnych i przeciwzapalnych w
surowicy byto wieksze u pacjentéw z ChLC niz u os6b zdrowych.
2) Stezenie CRP i czesci badanych cytokin (IFN-y, IL-6, I1L-10, IL-12i IL-19) w
surowicy byto wieksze u pacjentéw z aktywng ChLC niz nieaktywng postacig choroby

oraz os6b zdrowych.
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3) Na podstawie stwierdzonej charakterystyki diagnostycznejjako markery-
kandydatow w diagnostyce ChLC mozna wskazac¢ IL-23 i IL-19, a w oceniejej
aktywnosci - CRP i IFN-y.

4) W rozpoznawaniu / wykluczaniu aktywnej ChLC korzystng charakterystyka
diagnostyczng cechowaly sie iloczyny stezenn (markery ztozone): [CRP]x[IL-10],
[CRPjX[IL-19], [CRP]IX[IFN-y], [CRP]x[IL-12] i [IEN-yjx[IL-19j.

5) Potwierdzenie tych wynikéw w dalszych badaniach moze stworzy¢ podstawe do
rozszerzenia panelu markeréw zapalnych stosowanych w rozpoznawaniu ChLC o IL-
2311 1L-19, a w ocenie aktywnosci choroby— o CRP i IFN-y. Niezbedna wtedy bedzie

standaryzacja i automatyzacja oznaczen IL-19, IL-23 i IFN-y.

Zastosowane przez Doktorantke metody sg nowoczesne, spektrum badanych
cytokin szerokie, a uzyskane wyniki bardzo ciekawe. Opublikowanie tych badan w
uznanym czasopiSmie Swiadczy o ich duzej wartosci oraz akceptacji przez
recenzentow, bedacych najczesciej ekspertami w danej dziedzinie.

Uzyskane wyniki stanowig ciekawg platforme do dalszych badan. Interesujace
bytoby wykonanie tych pomiaréw nie w jednym, a w kilku punktach czasowych (skala
CDAI ocenia samopoczucie w siedmiu kolejnych dniach). Ciekawe bytoby poréwnanie
do wrzodziejgcego zapalenia jelita grubego i innych choréb zapalnych. Badane
markery nie sg bowiem swoiste dla ChLC. ,Dobre rady” i r6zne ciekawe pomysty
mozna by mnozy¢ bez konca, lecz nalezy zna¢ umiar i pokornie pamieta¢, ze uktad
odpornosciowy to bardzo skomplikowana maszyna ztozona z setek elementow, ktore
tworzg tajemnicza ukitadanke.

Uzyskane przez Doktorantke wyniki majg w duzej mierze charakter pionierski i
znacznie pogtebiajg wiedze natemat ChLC. Sposéb wykonania badan i opublikowania
jej wynikow swiadczy, ze mgr farm. Krystyna Stowinska-Solnica posiada umiejetnos¢
postugiwania sie nowoczesnymi metodami badawczymi. Zwarty i przejrzysty sposéb
przedstawienia wszystkich niezbednych w rozprawie informacji, Swiadczy o dojrzatosci
naukowej Doktorantki w planowaniu i realizowaniu badan. Opiniowang przeze mnie
rozprawe doktorskg oceniam wysoko. Wedlug rekomendacji Rady Dyscypliny Nauk
Medycznych Uniwersytetu Jagiellonskiego rozprawa doktorska spetnia kryteria
kwalifikujace ja do wyrdznienia. Proponuje wiec jej wyrdznienie przez Rade

Dyscypliny.



Reasumujac stwierdzam, ze przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska
mgr farm. Krystyny Stowinskiej-Solnicy spetnia kryteria i warunki stawiane rozprawom
doktorskim. Dlatego tez, przedktadam Panu Przewodniczacemu oraz Radzie
Dyscypliny Nauk medycznych UJ wniosek o dopuszczenie mgr farm. Krystyny

Stowinskiej-Solnicy do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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