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Zachowawczej i Endodoncji Kolegium nauk Medycznych Uniwersytetu
Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu pt.: ,,Ocena zdrowia
jamy ustnej pacjentow z hemofilia wrodzona”.

Promotorzy: prof. dr hab. n. med. Anna Surdacka i dr hab. n. med. Joanna
Rupa-Matysek

Jama ustna stanowi pierwszy bezposredni element kontaktu pomigdzy
srodowiskiem zewnetrznym a drogami oddechowymi 1 uktadem pokarmowym.
Jednakze stan zdrowia jamy ustnej jest nierozerwalnie zwigzany z ogélnym
stanem zdrowia, nie tylko z tymi dwoma ukladami. Z jednej strony procesy
chorobowe toczace si¢ w jamie ustnej wplywaja na stan innych organéw
1 uktadow w ludzkim organizmie - do takich zalezno$ci nalezy chociazby
wystepowanie choroby przyzegbia brzeznego 1 zwigkszone ryzyko rozwoju
choroby niedokrwiennej serca. Z drugiej strony wiele schorzen
ogonoustrojowych manifestuje si¢ takze w postaci zmian na blonie §luzowej jamy
ustnej czy w szkielecie czeséci twarzowej czaszki, tym samym stomatolog moze
by¢ pierwszym lekarzem, ktory postawi rozpoznanie wstepne na przyktad
choroby Les$niowskiego-Crohna, tocznia rumieniowatego czy zmian w uktadzie
krwiotworczym. Do tych ostatnich nalezg migdzy innymi skazy krwiotworcze,
niedokrwistos¢ 1 zespoty mieloproliferacyjne. Hemofilia stanowi jedng
z najczesciej spotykanych w Polsce skaz krwotocznych. Ze wzgledu na
wystepujace w przebiegu tej skazy krwawienia samoistne oraz nadmierne
1 opOznione krwawienia pourazowe, w tym po zabiegach chirurgicznych
I stomatologicznych, krwawienia dostawowe skutkujgce artropatig hemofilows,
krwawienia z przewodu pokarmowego, krwawienia wewnatrzczaszkowe, krwiaki
dna jamy ustnej czy tylnej Sciany gardla prowadzace do niedrozno$ci drog
oddechowych, choroba stanowi potencjalne zagrozenie dla zycia. Intensywny
rozwo6j medycyny z wprowadzeniem wielu preparatow leczniczych jak czynniki
krzepnigcia czy przeciwciala monoklonalne sprawil, ze jakos¢ 1 dlugos¢ zycia
0s0b z wrodzong skazg krwotoczng ulegly poprawie. Niemniej jednak aktualnie
nawet wczesnie rozpoczete leczenie nie pozwala na calkowite wyeliminowanie
ryzyka wystapienia powiktan. Z tego wzgledu na powyzsze temat pracy, jakim
jest ocena stanu zdrowia jamy ustnej pacjentow z hemofilia wrodzong, uwazam
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za trafnie dobrany i wazny nie tylko z naukowego punktu widzenia, ale takze,
a moze nawet przede wszystkim, z uwagi na aspekt praktyczny tak istotny
w naukach medycznych. Wydaje mi si¢ jednak, ze w ten sposob sformutowany
tytul rozprawy nie do konca oddaje catosciowy aspekt badan, ktore byty znacznie
szerzej zakrojone.

Przedstawiona do oceny rozprawa pod tytulem jak na wstepie liczy 89 stron
wydruku komputerowego, ktorego podstawg sg trzy artykuly oryginalne,
wszystkie opublikowane w recenzowanych czasopismach z Listy Filadelfijskiej:
1. Czajkowska S., Rupa-Matysek J., Gil L., Surdacka A.. Assessment of Oral
Health and Healthy Habits in Adult Patients with Congenital Hemophilia. Eur. J.
Dent. 2023;17(1):161-172.

2. Czajkowska S., Rupa-Matysek J., Wojtasinska E., Nijakowski K., Surdacka
A., Gil L.: The profile of markers of the bone turnover, inflammation and
extracellular neutrophil traps on bone mass in haemophilia and the development
of haemophilic arthropathy. J. Clin. Med. 2022;11(16):4711.

3. Czajkowska S., Rupa-Matysek J., Wojtasinska E., Nijakowski K., Gil L.,
Surdacka A., Kulczyk T.: Potential biochemical markers and radiomorphometric
indices as predictors of reduced bone mass in patients with congenital hemophilia.
J. Clin. Med. 2022;11(12):3391.

Laczna punktacja przedstawionego cyklu prac wynosi IF 9,928 i 380
punktow wg wykazu Ministerstwa Edukacji i Nauki (a uwzgledniajac nowy IF
dla European Journal of Dentistry — nawet 10,55). Z zalaczonych oswiadczen
wspotautorow jasno wynika, ze samodzielne 1 mozliwe do wyodrgbnienia czgsci
wyzej wymienionych publikacji wykazuja indywidualny wktad lek. dent. Sylwii
Czajkowskiej ~w  opracowywanie  koncepcji,  wykonywanie  czesSci
eksperymentalnych, opracowanie i interpretacje wynikow czy przegladu
pismiennictwa. Nalez podkresli¢, ze we wszystkich pracach Kandydatka jest
pierwsza autorka.

Poza odbitkami wyzej wymienionych publikacji na dysertacj¢ sktadajg sie
ich wykaz, spis tresci, wykaz skrotow, opis aktywnos$ci naukowej Kandydatki,
omowienie przedmiotu badan (wstgp, zatozenia rozprawy, omoOwienie
3 publikacji), spis piSmiennictwa, streszczenie w jezyku polskim i angielskim,
o$wiadczenia wspdtautoréw oraz orzeczenie lokalnej Komisji Bioetyczne;.

Na uwage =zastuguje Wstep pracy, ktory stanowi logiczng calos¢
zawierajgcg uzupelniajace sie tresci, dobrze wprowadzajace czytelnika
w tematyke publikacji pelnotekstowych sktadajacych si¢ na rozprawe doktorska.
Ta cze$¢ rozprawy wyraznie wskazuje, ze Doktorantka zostala dobrze
przygotowana do prowadzenia badan naukowych. Po rozdziale Zatozenia pracy
nastgpuje wyczerpujace omowienie metodyki 1 wynikéw trzech prac
oryginalnych sktadajacych si¢ na recenzowany cykl.

Przedstawione artykuly przygotowane zostaly w oparciu o typowy uktad
manuskryptéw dla prac oryginalnych.
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Pierwsza z zaprezentowanych prac dotyczy stanu zdrowia jamy ustnej
1 nawykoéw prozdrowotnych pacjentéw z hemofilia w pordwnaniu z grupa
kontrolng ztozong z me¢zczyzn bez wrodzonej skazy krwotocznej. Grupa badana
liczyta 77 pacjentow pozostajacych pod kontrolg Kliniki Hematologii
I Transplantacji Szpiku Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu w wieku od 18 do
70 lat. Grupa kontrolna skladata si¢ z 50 mezczyzn bez wrodzonej skazy
krwotocznej. Sredni wiek pacjentdéw z grupy badanej to 35 lat, a z grupy
kontrolnej 29,5 roku, przy zakresie wieku od 21 do 75 lat. W tym miejscu zabrakto
informacji, dlaczego grupa kontrolna byla mniej liczna niz grupa badana.
Metodologia pracy oparta zostala na badaniu stomatologicznym 1 ankietowym.
Oceniono wskazniki PUW zebowy i1 powierzchniowy, uproszczony wskaznik
higieny jamy ustnej OHI wg Greene’a i Vermilliona oraz aproksymalny wskaznik
ptytki nazebnej (API). Autorski kwestionariusz wywiadu, poza pytaniami
dotyczacymi danych socjodemograficznych, obejmowat pytania dotyczace
subiektywnej oceny stanu zdrowia jamy ustnej i nawykow prozdrowotnych
zwigzanych z zapobieganiem chorobom jamy ustnej. Wedtug opisu metodologii
kwestionariusz mial obejmowac takze zagadnienia odnosnie wystgpowania
objawow hemofilii. Z zalaczonego kwestionariusza (tabela 8) wynika jednak, ze
zawieral on jedynie jedno pytanie dotyczace wystepowania krwawienia z dzigset
podczas szczotkowania zgbow, ktore nie musi by¢ objawem hemofilii, ale m.in.
zapalenia dzigset czy choroby przyzebia brzeznego. Otrzymane wyniki zostaty
poddane szczegdtowym analizom statystycznym i skonfrontowane z rezultatami
otrzymanymi przez innych autoréw. W polskim omoéwieniu publikacji nr 1
znalazty si¢ inne wnioski niz w zalagczonej pracy oryginalnej, bedace raczej
streszczeniem otrzymanych wynikéw niz faktyczng konkluzja. Ponadto wkradta
si¢ tu nieScistos¢ dotyczaca kolokwialnego pojecia zachorowalno$¢ — trudno
o tym méwi¢ na podstawie badania tacznie 127 pacjentow, gdyz zapadalnos¢, to
liczba nowo zarejestrowanych przypadkoéw danej choroby w przedziale czasu
(zwykle roku) na sto tysigecy osob badanej populacji.

Kolejna z prac sktadajacych si¢ na oceniany cykl dotyczy oceny stezen
wybranych biomarkeréw obrotu kostnego, zewnatrzkomoérkowej pulapki
neutrofilowej 1 stanu zapalnego w osoczu pacjentow z hemofilig A 1 B oraz analiza
zwigzku miedzy stezeniami tych markerow a przebiegiem klinicznym hemofilii,
wystepowaniem powiktan oraz sposobem leczenia. Praca ta uwidacznia wysoki
poziom warsztatu naukowego Doktorantki. Badanie zostalo starannie
zaplanowane i przeprowadzone, otrzymane wyniki szczegotowo przedstawione,
natomiast na szczegdlng uwage zastuguje dyskusja do tej pracy — rozbudowana,
stanowigca logiczne rozwinigcie wynikdw w konfrontacji z bardzo licznymi
publikacjami autorow krajowych i zagranicznych (pozycje 12, 15, 19 oraz od 31
do 53). Na podstawie przeprowadzonych badan i analizy wynikow Autorzy
wyciagneli wnioski wazne dla praktyki klinicznej odnos$nie stezenia w osoczu
cytrulinowanego histonu H3, markera zewngtrzkomorkowej putapki
neutrofilowej 1 osteokalcyny (wyzsze u pacjentow z hemofilig w poréwnaniu do
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pacjentéw bez wrodzonej skazy krwotocznej). Stwierdzono réwniez, ze rodzaj
stosowanej terapii przeciwkrwotocznej | wystapienie artropatii hemofilowej
wplywaja na stezenia wybranych biomarkerow w osoczu krwi pacjentéw
z hemofilig A 1 B. Wyjasnienia wymaga okreslenie ,,status wirusologiczny”, gdyz
termin ten nie wystepuje w jezyku polskiej epidemiologii, a w pracy oryginalnej
zawarto jedynie w nawiasie trzy skroty nazw wirusow: HIV, HBV i HCV.

Wprawdzie tematyka wrodzonych skaz krwotocznych jest mi bliska z racji
otrzymanego wyksztatcenia (lekarz medycyny), to ze wzgledu na specjalizacje
w dziedzinie radiologii i diagnostyki obrazowej oraz wieloletnie doswiadczenie
w zakresie radiologii stomatologicznej i1 szczgkowo-twarzowej sprawily, ze
z najwigksza przyjemnos$cig zapoznatam si¢ z ostatnig z prac sktadajacych si¢ na
oceniany cykl. Jest to publikacja dotyczaca zastosowania wskaznikow
radiomorfometrycznych  ocenianych na  zdjeciach  pantomograficznych
u pacjentow z hemofilia w zestawieniu ze st¢zeniami osteokalcyny
1 cytrulinowanego histonu H3 w osoczu. Taka metodologia taczaca narzedzia
analizy radiologicznej z badaniami laboratoryjnymi jest nowatorska 1 szczegolnie
godna podkreslenia. Wnioski bedgce podsumowaniem tej publikacji przemawiajg
za mozliwoscig identyfikacji pacjentow zagrozonych wystgpieniem niskiej masa
kostnej na podstawie zdje¢ pantomograficznych w korelacji z oceng stgzen
cytrulinowanego histonu H3 i osteokalcyny. Tym samym otrzymane wyniki sg
niezwykle istotne z klinicznego punktu widzenia, gdyz zastosowanie w praktyce
przeanalizowanej metodologii pozwoli na identyfikacje 0sob zagrozonych niska
masg kostng 1 kierowanie ich na badania densytometryczne, CO ma ogromne
znaczenie w profilaktyce osteoporozy.

W podsumowaniu tej czesci recenzji pragne pokresli¢, ze bardzo wysoko
oceniam prace skladajace si¢ na dzieto zgloszone jako rozprawa doktorska.
Spetniajg one warunki cyklu, bedac zwigzane tematycznie, uzupelniajg si¢
wzajemnie, od pracy dotyczacej oceny zdrowia jamy ustnej (subiektywnej
w badaniu ankietowym i obiektywnej w badaniu stomatologicznym), przez
publikacje oparta na badaniach laboratoryjnych po polaczenie nowoczesnej
diagnostyki obrazowej z badaniami laboratoryjnymi. Nalezy zwroci¢ uwage na
bardzo wysoka punktacj¢ tych publikacji, srednio IF 3,3 1 126,7 punktow z listy
Ministerstwa Edukacji i Nauki (MNiSW).

Z obowiazku Recenzenta musz¢ nadmienié, iz niektore drobne uchybienia
napotkane w manuskrypcie sg poktosiem zauwazalnego w ostatnich latach trendu
do publikowania wytacznie w jezyku angielskim, co jest nieodtgcznie zwigzane
z wymogami roéznych ewaluacji i parametryzacji pracownikow naukowych
1 doktorantow. Niestety w efekcie coraz czgsciej recenzenci obserwuja, ze mtodzi
pracownicy nauki z mniejsza biegtoécig postuguja si¢ jezykiem ojczystym niz
jezykiem obcym, a w tekstach w jezyku polskim pojawiajg si¢ m.in. kalki z jezyka
angielskiego. Nie ustrzegla si¢ ich Doktorantka uzywajac sformutowan typu
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literatura, a nie piSmiennictwo naukowe, ortopantomogram, a nie zdjgcie
pantomograficzne czy pantomogram czy ,,brak stanu zdrowia jamy ustnej”.

Na pochwale zastuguje natomiast ogromna staranno$¢ w redagowaniu
manuskryptu, zarowno pod wzgledem interpunkcji, jak 1 szaty graficznej oraz
uktadu tekstu do wydruku.

Wymienione uwagi, ktore nasunety mi si¢ W trakcie czytania rozprawy
majg charakter edytorski i nie wptywaja zupehie na jej warto§¢ merytoryczna.
Sama prac¢ oceniam bardzo pozytywnie, co uczynili takze recenzenci 3 publikacji
sktadajacych sie na cykl budujacy rozprawe doktorska, dopuszczajac je do druku
na tamach tak prestizowych czasopism jak Journal of Clinical Medicine
I European Journal of Dentistry.

Reasumujgc, w moim przekonaniu lek. dent. Sylwia Czajkowska
osiggneta zamierzony cel pracy, a otrzymane przez nig wyniki sa cenne zaroOwno
z punktu widzenia naukowego, jak i praktycznego.

Uwazam, ze przedstawiona rozprawa, pod tytulem jak na wstegpie, spelnia
wszelkie wymagania stawiane rozprawom doktorskim w $wietle Ustawy Prawo
0 szkolnictwie wyzszym i nauce (t.j. Dz. U. z 2021 r. poz. 478 ze zm.) i na tej
podstawie sktadam do Kapituty Kolegium Nauk Medycznych Uniwersytetu
Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu wniosek o dopuszczenie
lek. dent. Sylwii Czajkowskiej do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Réwnoczesnie oceniajgc bardzo wysoko przedstawiong dysertacj¢ 1 biorgc
pod uwage:

- nowatorski charakter rozprawy w przedstawionej dziedzinie wiedzy
stomatologicznej w naszym kraju,

- opracowang metodologie,

- wnikliwg analize statystyczng otrzymanych wynikow,

- bardzo istotne wyniki dla praktyki klinicznej,

- opracowanie na wysokim poziomie naukowym,

- bardzo wysokie wskazniki bibliometryczne publikacji pelnotekstowych
sktadajacych si¢ na cykl zgloszony jako rozprawa doktorska,

pragng rowniez przedstawi¢ Kapitule wniosek o jej wyrdznienie.
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