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Promotor: Prof. dr hab. n. med. Dorota Zarebska-Michaluk

Promotor pomocniczy: Dr n. med. Krystyna Dobrowolska

Watroba, najwiekszy narzad migzszowy cztowieka, w warunkach
fizjologicznych jest producentem licznych biatek, makromolekut i wielkiej liczby
zwigzkdw chemicznych. Jednakie, w réznorodnych stanach chorobowych
watroby, w jej komérkach gromadzg sie rézne substancje, bedgce produktami
przemiany materii, majgce szkodliwy wptyw na omawiany narzad. Do
najczestszych nalezg zwigzki gospodarki lipidowej. Moga sie one gromadzi¢ w
hepatocytach, np. w przebiegu choroby otytosciowej, cukrzycy, ale czesciej sg
nastepstwem patologii watroby, takich jak zapalenia, zaburzenia w uktadzie
sercowo-naczyniowym, deficyty genetyczne i inne.

Termin: sttuszczeniowa choroba watroby (ang. steatotic liver disease —
SLD) jest pojeciem szerokim obejmujgcym rézne przyczyny. Wsrdd zapalen
szczegdlne miejsce zajmujg wirusowe zapalenia watroby. Brak jest jednak

blizszych danych o czynnikach sprzyjajgcych wspdtistniejacej chorobie



sttuszczeniowej na przebieg kliniczny oraz skuteczno$¢ leczenia przewlektych
wirusowych zapalen watroby typu B i C (PZWB i PZWC).

Doktorant podjat trudne wyzwanie znalezienia odpowiedzi na te
problemy w warunkach codziennej praktyki klinicznej w oparciu o bogaty
materiat obejmujgcy duzg liczbe chorych. Wyniki tych badan zawarte sg w
dwéch  oryginalnych  publikacjach oraz jednej pracy pogladowej,

opublikowanych w czasopismach naukowych o uznanej renomie.

Publikacja 1

Jest to praca zbiorowa, w ktérej Student Jakub Janczura jest pierwszym
autorem, opublikowana w jezyku angielskim w Archives of Internal Medicine
(IF=4,7; MNiSW=200).

Autorzy oceniali rézne parametry kliniczne i laboratoryjne u 273 chorych
z PZWB z trzech osrodkéw klinicznych, u ktérych w 86 przypadkach rozpoznano
SLD. W podgrupie z SLD w poroéwnaniu z podgrupg bez obecnosci SLD,
wystepowaly czesciej choroby metaboliczne, jak otyto$¢ czy cukrzyca, byty
wyzsze wartosci enzymow watrobowych ALT, AST oraz nizsze wartosci ptytek
krwi. Poziom wiremii HBV DNA byt podobny w obu podgrupach, a po roku
leczenia NA (analogami nukleozydéw/nukleotydéw) ulegt catkowitemu

spadkowi. Wéréd pacjentéw z SLD dominowali chorzy pfci meskiej.

Publikacja 2

W tej publikacji umieszczonej w World Journal of Hepatology (IF=2,5;
MNiSW=100), badaniem objeto 688 chorych z PZWC, z ktérych u 290
zdiagnozowano chorobe sttuszczeniowg watroby. W tej grupie przewazali
mezczyzni, co stanowito 62,8% oraz genotyp 3 wirusa - w przeciwienstwie do

grupy SLD, gdzie przewazali chorzy ptci zenskiej. Pacjenci ze wspotistniejacy



chorobg sttuszczeniowa watroby byli istotnie starsi, mieli rézne zaburzenia
metaboliczne, wyzszy BMI oraz bardziej zaawansowane widknienie watroby.
Czynniki te wigzaty sie istotnie z nizszg skutecznoscig leczenia DAA (leki o
bezposrednim dziataniu przeciwwirusowym).

Jednakze autorzy doszli do wniosku, ze gorsze rokowanie u oséb w grupie
SLD+ jest raczej zwigzane z innymi towarzyszagcymi chorobami metabolicznymi,

a nie ze sttuszczeniem watroby.

Publikacja 3

Jest to artykut przeglagdowy opublikowany w polskim czasopismie Clinical
and Experimental Hepatology, w ktorym Doktorant jest pierwszym autorem.
Tematem przewodnim sg wzajemne wspotzaleznosci pomigdzy sttuszczeniowg
choroba watroby a PZWB i PZWC. Autorzy przytoczyli najnowsze dane
dotyczgce mechanizmdw sttuszczenia watroby, jak rola genotypu GT3 wirusa,
wadliwa sekrecja lipoprotein o niskiej gestosci (VLDL), wysoka aktywnosé
kwasow ttuszczowych i inne. Wiekszos¢ badan dotyczy PZWC.

Tekst jest ilustrowany pieknymi, kolorowymi wykresami o duzej wartosci
merytorycznej i wizualnej i na koricu zawiera 57 aktualnych, dobrze dobranych
pozycji piSmiennictwa.

Kolejng cze$¢ rozprawy stanowi obszerne (6-stronnicowe)
Podsumowanie i Wnioski. Jest to, w mojej opinii, najbardziej wartosciowa czes¢
dysertacji. Przedstawiono w niej nie tylko szczegétowe wyniki badan obu prac
oryginalnych, ale takie ich interpretacje i znaczenie w procesie terapeutycznym

Natomiast, na cenng uwage zastuguje fakt, ze w pracy przegladowe;
poréwnano wyniki wtasnych badari z danymi z Swiatowego pismiennictwa, ale
w sposéb pozwalajgcy na wykorzystanie tych obserwacji w leczeniu i rokowaniu

PZWB i PZWC.



Pozwolito to na sformutowanie trzech obszernych wnioskéw,
dotyczgcych przyczyn i znaczenia wystepowania sttuszczeniowej choroby
watroby w przewlektym wirusowym zapaleniu watroby na tle zakazenia
wirusami hepatotropowymi typu B i C. Rdwnoczesnie uzyskane konkretne dane
mogg stanowi¢ bardzo cenng wskazéwke do aktualizacji zalecen klinicznych i
terapeutycznych dla lekarzy zajmujgcych sie leczeniem chorych z wirusowymi

zapaleniami watroby i wspdtistniejgcg SLD.

Ocena metodologiczna prac

Uktad i wyniki podane sg jasno i logicznie. llustracje z formie wykreséw
utatwiaja czytelnikowi zrozumienie tekstu. Pewnym minusem, z punktu
widzenia recenzenta, jest zbyt drobna wielkos¢ czcionek druku, ktéra w

pewnych przypadkach, np. w opisie rycin, uniemozliwia odczyt.

Dorobek naukowy Doktoranta

Doktorant jest autorem czterech prac oryginalnych z Impact Factor
(IF=12,9) oraz 15 prac przeglagdowych (IF=36,9). taczna punktacja prac z IF
wynosi wiec 49,8, co w przypadku punktacji Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa
Wyzszego - stanowi 1415 punktéw. Ponadto, liczba cytowan (bez wiasnych) —
32, a index Hirscha — 4.

Ogdlnie, dorobek naukowy Studenta Jakuba Janczury jest znakomity!

Podsumowanie oceny i wniosek koricowy

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska jest wybitnym,
wartoéciowym, ukierunkowanym zestawem badan, majacym na celu okreslenie
wplywu obecnoéci sttuszczeniowej choroby watroby na przebieg kliniczny,

rokowanie i leczenie PZWB i PZWC. Wyniki oparte na bardzo duzej liczbie



badanych chorych i poréwnanie z grupg kontrolng, obejmujg wszechstronne
badania kliniczne, sg przedstawione rzetelnie, przekonujgco, z duzym akcentem
pragmatycznym. Umiejetnos¢ poréwnywania wynikéw wiasnych z danymi z
piémiennictwa $wiatowego, $wiadczy — pomimo tak mfodego wieku Kandydata
- 0 jego duzej dojrzatosci naukowej. Potwierdzajg to takze dane bibliograficzne

Doktoranta.

Na podstawie powyzszych danych stwierdzam, ze przedstawiona mi do
recenzji rozprawa doktorska Studenta Jakuba Janczury pt. ,Sttuszczeniowa
choroba watroby u chorych z przewlektym wirusowym zapaleniem watroby”
spetnia warunki okreslone w art. 187 ust. 1-4 ustawy z dnia 20 lipca 2018r. -
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (t.j. Dz.U. 2024 poz. 1571 ze zmianami).

Wnosze do Wysokiej Rady Naukowej Instytutu Nauk Medycznych
Wydziatu Lekarskiego Collegium Medicum Uniwersytetu Jana Kochanowskiego
w Kielcach o dopuszczenie Studenta Jakuba Janczury do dalszych etapow
przewodu doktorskiego.

Ponadto, ze wzgledu na wysokg warto$¢ naukowa i praktyczng prac,
wnosze do Wysokiej Rady Naukowej Instytutu Nauk Medycznych postulat o

wyréznienie omawianej rozprawy

Prof. dr hab. n. med. Iwona Mozer-Lisewska



