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Czerwienica prawdziwa, choroba Vaqueza, polycythemia vera jest to
pierwotna choroba mieloproliferacyjna, przebiegajaca ze zwigkszeniem liczby
erytrocytow, granulocytow i ptytek krwi, z przewaga erytropoezy. Wystepuje z
czestoscig 2:100 000, czesciej u mezczyzn po S0 roku zycia. Etiopatogeneza nie
jest do konca poznana. Czasem moze przechodzi¢ w przewlekla biataczke
szpikowa.

Najczestszymi objawami sa dretwienie rak i ndg, krwioplucie, zylaki

odbytu, bole i zawroty glowy, szum w uszach, zmeczenie, dusznos¢ wysitkowa,




krwawienie z nosa, zaburzenia widzenia, erytromelalgia, nadcisnienie tetnicze,
sinoczerwone zabarwienie nosa, uszu, warg 1 spojowek (plethora
polycythaemica), powiekszenie $ledziony i/lub watroby, zastoinowe naczynia
zylne w badaniu dna oka, objawy dny moczanowej. Charakterystycznym
objawem, czesto sugerujacym rozpoznanie czerwienicy prawdziwej jest swiad
skory nasilajacy sie po goracej kapieli. Ma to najprawdopodobniej zwigzek z
degranulacja mastocytow.

Powiklania, jakie mogg wystapi¢ w przebiegu czerwienicy prawdziwej to
najczesciej zakrzepy zylne lub tetnicze manifestujgce si¢ udarem modzgu,
zawatem miesnia sercowego, zakrzepica zyt powierzchownych, zakrzepica zyt
glebokich i zatorowoscia ptucng lub odwrotnie skaza krwotoczna, zwldknieniem
szpiku i w konsekwencji jego niewydolnos¢, rozwdj ostrej biataczki, choroba
wrzodowa zotadka i dwunastnicy.

Kryteria rozpoznania czerwienicy prawdziwej wedtug WHO to kryteria
glowne takie jak: Al — wzrost masy krazacych erytrocytow >25% normy dla
plei i wieku lub Hb> 18,5 g/dl u mezczyzn, 16,5 g/dl u kobiet, lub zwiekszenie
Ht > 60% u mezezyzn i > 56% u kobiet,

A2 — wykluczenie czerwienicy wtdrnej i czerwienicy rzekomej,
A3 — splenomegalia,
A4 — brak transkryptu genu fuzyjnego BCR/ABL,
A5 — samoistny wzrost kolonii erytroidalnych przez komorki prekursorowe linii
erytropoetycznej,
oraz kryteria mniejsze takie jak: B1 — PLT > 400 000/ul,
B2 — WBC >10 000/ul (12 500 u palaczy),
B3 — bogatokomérkowy szpik z przewaga rozrostu linii erytropoetycznej i
megakariopoetycznej,
B4 — zmniejszone lub prawidtowe stezenie EPO w surowicy.
Do rozpoznania czerwienicy prawdziwej niezbedne jest stwierdzenie

pierwszych dwéch gléwnych kryteriow i innego dowolnego giéwnego lub




pierwszych dwoch gtownych kryteriow i dwéch dowolnych kryteriow
mniejszych.

Sredni czas przezycia chorego nieleczonego wynosi 2 lata. U chorego
leczonego wydhuza sie do $rednio 15 lat. Bardzo charakterystycznym objawem

czesto pierwszym jest $wiagd wodny.

Stad tez przygotowanie przez lek. Edyte Lelonek pod kierunkiem
promotora prof. dr hab. med. Jacka Szepietowskiego cyklu publikacji
dotyczacych $wiadu wodnego u pacjentow chorujacych na czerwienicg, uwazam
za bardzo cenny pomyst. Wyniki tych badan moga okaza¢ si¢ bardzo
wartosciowe w wyjasnieniu pewnych mechanizmow etiopatogenetycznych, tym
bardziej, ze w tak kompleksowym ujeciu temat ten nie byt do tej pory
przeanalizowany.

Do recenzji zostaty przedstawione 3 prace o tacznej punktacji IF 10,655,
oraz MNiSW/KBN 90. Prace te przed dopuszczeniem do druku byty oczywiscie
recenzowane, sa napisane W jezyku angielskim i oprocz dorobku
poprzedzajacego cykl publikacji na stopien doktora stanowig doskonate studium
wymienionych probleméw pod wspélnym tytutem ,,Aspekty kliniczne oraz
psychospoleczne §wiadu w czerwienicy prawdziwej”. Na ten cykl sktadaja sie 3
prace, w ktorych Edyta Lelonek jest pierwszym autorem, a Jej promotor prof.
Jacek Szepietowski ostatnim.

W pierwszym artykule p.t ,, Aquqagenic Pruritus : First Manifestation of
Polycythemia vera” opublikowanym w Dermatology Open Journal 2016, 1, 3-5
autorzy opisali przypadek 55-letniego mezczyzny i na jego osnowie krotki
przegladowy artykut, z ktérego wynika, ze $wigd wodny moze by¢ pierwszym
objawem choroby uktadowej. Opisuje si¢ szczegélnie silng korelacje z
chorobami mieloproliferacyjnymi. W czerwienicy prawdziwej pacjenci cierpia
na $wiad wodny w odsetku od 31% do 69%, co moze wyzwala¢ unikanie kgpieli

lub nawet aquafobie. W prawie potowie przypadkéw swiadu wodnego




rozpoznaje sie czerwienice prawdziwa, co ma znamienny wptyw na jakos¢
zycia. Poniewaz patogeneza $wiadu wodnego do tej pory nie jest wyjasniona
leczenie jest gtéwnie eksperymentalne. Inhibitory JAK1/2 daja obiecujace
wyniki w postepowaniu u pacjentow chorych na czerwienice prawdziwg z
objawami $wiadu wodnego.

Druga praca ,,Aquagenic pruritus in polycythemia vera: a cros-sectional
study” jest przyjeta do druku po pozytywnej recenzji do JAAD, doi
10.1016/j.jaad 2017.10.021, dlatego tez mogg jedynie potwierdzi¢ i podtrzyma¢
pozytywna opini¢ recenzentow dopuszczajacych artykut do druku. Grupe
badana stanowito 102 pacjentéw z potwierdzona molekularnie czerwienicg
prawdziwa. U wszystkich chorych brano pod uwage dane demograficzne,
wywiad dotyczacy choroby, stan choroby, i rodzaj leczenia. Swiad wodny
Doktorantka obserwowata u 41,2% badanych pacjentéw. Autorzy udowodnili
znamiennie negatywna korelacje pomiedzy stezeniem hemoglobiny i
hematokrytem w stosunku do nasilenia $wigdu. Jedng z gtownych zalecanych
metod zmniejszenia objawdw ogdlnoustrojowych zwiazanych z policytemia, w
tym $wiadu jest poprawa parametréw hematologicznych. Z drugiej strony
Autorzy obserwowali czesto, ze obnizenie hematokrytu i poziomu hemoglobiny
moze nasilaé $wiad u tych pacjentéw. Uwazam te wyniki za bardzo wazng
obserwacje wnoszaca do zrozumienia choroby, ale nadal nie wyjasniaja
patofizjologii $wiadu wodnego ani mozliwosci postepowania.

W trzecim artykule wydrukowanym w Acta Dermato-Venerologica
2016,96,1-6 p.t. ,Burden of Aquagenic Pruritus in Polycythaemia Vera”
Doktorantka wraz ze wspotautorami badata wptyw $wigdu wodnego na jakos¢
zycia w czerwienicy prawdziwej. Poniewaz praca ukazata si¢ w IF czasopismie
przeszla przez pozytywna recenzje, to moja recenzja moze tylko potwierdzi¢
wysoka jakos$¢ badan i wartos¢ naukowa pracy. Badaniami objeto 102
pacjentéw (65 kobiet i 37 mezczyzn). Kontrole stanowili pacjenci bez swiadu

wodnego. Metodyka jest dobrana prawidtowo.




We wszystkich analizach przyjety zostat jednakowy 95% przedziat
ufnosci dla réznic istotnych statystycznie (wspotczynnik p < 0,05). Analiza
statystyczna zostata wykonana przy uzyciu programu STATISTICA 12.

Wyniki badaf przedstawiono w tekscie, opracowano i udokumentowano
w 3 tabelach i 3 rycinach, ktére dobrze ilustrujg prezentowane problemy.

Na podstawie przeprowadzonych badan okazato sig, ze $wiad utrzymywat
sie $rednio od 6,6+8,6 lat, a intensywno$¢ w wizualnej skali analogowej 4,8+1,9
punktéw. Czestos¢ wystepowania depresji 1 leku wsrdd pacjentow ze $wiadem
wodnym wynosita odpowiednio 23,8% i 9,5%. Depresja czesciej byta
obserwowana u pacjentéw cierpigcych na $wigd wodny niz nie majacych tego
objawu. Pacjenci ze $wiadem wodnym mieli wyzsza szpitalng skale leku 1
depresji (HADS) anizeli pozbawieni $wigdu. Autorzy stwierdzili negatywna
korelacje pomiedzy czasem trwania $wigdu i EQ-5D-VAS. Wynik Swiadowego
Qol 37,3 + 12,3 punkty zalezat od rozlegtosci i czasu trwania epizodow $wiadu.

Dyskusja poprowadzona jest prawidiowo, merytorycznie na bardzo
dobrym poziomie i $wiadczy o doskonatej orientacji w temacie oraz dobrej
znajomosci i wyczuciu zagadnienia. Doktorantka umiejetnie omawia 1
interpretuje wyniki wiasne poréwnujac z wynikami innych autorow, Dyskusja
prowadzona jest bardzo dojrzale i w sposéb niezwykle wywazony. Zalety te]
dyskusji jest umiejetno$¢ wyjasnienia swoich wynikéw badan danymi z
literatury.

Prace konczy  wniosek logicznie — wynikajacy z = wynikow
przeprowadzonych badan, ze ,.$wiad wodny stanowi dodatkowe obcigzenie
pacjentéw chorujacych na czerwienice prawdziwg, negatywnie wplywajac na
ich jako$¢ zycia” i sugeruje mozliwos¢ wykorzystania tych badan do celow
klinicznych.

Cytowane pismiennictwo, we wszystkich 3 pracach zawiera odpowiednio
i whasciwie dobrane pozycje, w zdecydowanej wigkszosci z ostatnich kilku lat,

co $wiadezy o nowoczesnosci podjetego zagadnienia i jego aktualnosci.




Doktoranta wykazata sie dobra umiejetnoscia korzystania z bogatej literatury
przedmiotu, zrgcznie cytujac wiasciwe pozycje pismiennictwa, a dane z
pi$miennictwa autorka wykorzystata umiejetnie we wszystkich 3 artykutach.
Nie mam najmniejszych zastrzezen merytorycznych, dotyczacych doboru metod
badawczych ani interpretacji wynikéw. Z reszty bytoby to nietaktem wobec
recenzentOw czasopism, w ktorych Doktorantka opublikowala te 3 prace
uzyskujac ich pozytywna recenzje.

Og6lnie oceniam cykl publikacji Edyty Lelonek bardzo wysoko. Sposob
opracowania, wykonanie badaf, prowadzone dyskusje i podsumowania
wynikéw badan $wiadczg o umiejetnosci prawidlowego zaplanowania badan i
ich samodzielnego wykonania. Prace stanowia wartosciowe studium badawcze
dotyczace trudnego problemu dermatologicznego, jakim jest swiad, a przede
wszystkim zwracaja uwage na obcigzenie psychiczne chorego i jakos$¢ zycia
tych pacjentow.

Przedtozony do recenzji cykl publikacji speinia ustawowe warunki
okreslone dla rozpraw doktorskich. Uzyskane wyniki $wiadcza o mozliwosci
wykorzystania tych badan w praktyce. Dorobek naukowy sprzed cyklu
publikacji do rozprawy doktorskiej jest rowniez bogaty (IF 7,331, MNiSW/KBN
133 p). Cykl przedstawionych prac spetnia kryteria wymienione w art. 13 ust.1
Ustawy z dnia 14 marca 2003 roku o stopniach naukowych i tytule naukowym
oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki i § 6.3 Rozporzadzenia Ministra
Nauki i Szkolnictwa Wyzszego z dnia 30 pazdziernika 2015 roku w sprawie
szczegbtowego trybu i warunkoéw przeprowadzania czynnosci w przewodzie
doktorskim w postepowaniu habilitacyjnym, a takze postgpowaniu o nadanie
tytutu profesora. W zwigzku z powyzszym mam zaszczyt przedtozy¢ Wysokiej
Radzie Wydzialu Lekarskiego Ksztatlcenia Podyplomowego Uniwersytetu
Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu wniosek o przyjecie
ocenionego dorobku jako rozprawy na stopiefi doktora nauk medycznych 1

dopuszczenie lek. Edyte Lelonek do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.




Chciatbym zaznaczy¢, ze cykl prac ocenianych jako dorobek na tytut doktora

zastuguje na wyrdznienie, co zostato uzasadnione w recenzji.
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