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Uzasodnienie wybory tematy

Rdzeniowy zanik migini, becgcy heterogenng fenotypowo, geneb cinie uwarunkowandg
choroby prowadrgcy w wiskszodei przypadkéw o wiresnym  poczgthu do  postgpujice|
nigpelnosprawnodel ruchowe), niewydolnodci oddechowej i zgonu,

W rwigzku w wprowadzenlerm do leczenia skutecznych lekdw, ranobiegajacych progresji
niepelnosprawnodci istotne jest monitorowanie skutecinodel, bexplecredtwa i ograniczen ich
stosowania, Nusinersen jest pierwsrym leklem Opracowanym na iwiecie = celu przyerynowego
leczenia rdzeniowego zaniku migini, ktdry rostal dopusiczony do stosowsnia w 2016r., (w Unii
Europejskiej od 2017r.)., ktérego driatanie polega na podniesieniy w matone -ronach poziomu biatka
SMN, ktdrego niedobor lety u podioia rdzeniowego zaniku migéni. Drzigki zwigk*zeniu lloci biatka SMN
degeneracja motoneurondw zatrzymuje sig | choroba oraz niepelnosprawn=4¢ ruchowa prrestaje
postgpowad. Jedli u chorego nie doszlo do raawansowanego zaniky migdni, 1o .astosowanie leky wraz
7 wielospecjalistycing opieky i kempleksowym postepowaniem rehabilitacyjnym mole proyniedd
chorému znaczacy poprawe, ktdra rachodzi tak dtugo dopdki lek jest stoso ~any. Stad istotne jest
systematyczne lecrenie umodliwiajace mhamowanie, a nawet odwracani niepetnosprawnodc,
Odroczenie otrzymania wialciwej pomocy prowadsi do pogorszenia stanu fnkcjonalnego chorych
oraz upodledrenia ich aktywnodel | uczestnictwa, 7 tego powodu wybdr tematu rozprawy lekarz
Karoliny Aragon Gawinskie] nalety uznaé za wiaiciwy. Preeprowadrona rad ocena skutecrnodc |
oranicred terapii nusinersenen pacienttw z rdzeniowym zanikiem migéni - dane 2 reecrywistej
praktyki klinicznej moie miec istotne znacrenie poznawcee, jak i waine implikacie prakiyczne.



Ocena formelng) strony pocy

Tekst dysertac)i rozpoczyna sig tytulem, stowami kluczowymi, podrigkowaniami oraz wykazem
3 publikech onyginalnych bedacych podstawy oyklu tematycznego pracy doktorskiej oraz
podsumowaniem pozostalego dorobku naukowego.

Cyld prac stahowigoych podstawe pracy doktorskiej obejmuje 3 artykuly oryginaine, w kldnych
Lekarz Karolina Aragon-Gawiriska jest pierwszrym autorem i tostaty opublikowane w latach 2018-2022
w czasopismach z punktacly  inisterstwa Edukacji | Nauki [MEIN), a 2 2 nich takie t wspdlcrynnikiem
wphywu (iImpact factor - IF):

praca oryginaina 1 czasopisma ,Neurclogy” z 2018 roku =0 wipdlcrynniku wplywu IF = 8,689 oraz ¢
punkiaciy ministerialng MEIN 45 pit:

praca oryginalna @ crasopisma _Developmental Medicine and Child Meurclogy”™ o wspdlenynniky
wplywu F 5,449 oraz z punktacjg MEIN 100 pkt;

praca oryginalna z czasopisma , Polski Przeglad Meurologlcrmy” 3 punktacjy MEIN 40 pkt.
tacany wspdlczynnlk wplywu artykuldw stanowigoych dysertacie wynosi 14,138, zad punktacja
ministerialna MEIN 185 pht.

Warto zaznaczyc, ie nie funkcjonuje obeen'e Ministerstwo Mauki | Szkolnictas Wtszego - stad
punkty 53 priyznawane przez MEIN a nie preez MNISW.

W Lej cagici pracy poprzedrajyce| wladciwg credd rorprawy mnajpduje sk takle podsumowanie
porostalego dorobku naukowego.

Oceniana rozprawa ma 56 numerowanych stron wrag pidmiennictwem. Opracowana jest
wedtug wiorca obejmujgoego: wykar stosowanych skritdw, streszczenie w jeryku  polskim,
streszcrenic w jeryku angielskim, wstep, zalofenia | cele pracy, kope opublikewanych prac,
podsumowanie | wnioski, bibliografia orz ofwiadczenia wspdlautordw publikaci okreslajace
indywidualny wkiad (udsial merytoryczny | procentowy) katdego 2 nich w ich powstanie.

Zawarty w pracy spis tredcl zamlessczony jest pomigdzy wykazem publikacjl wehadzgoych w
cykl, @ wykazem stosowanych skrdtdw | nie zawiera odnoinikdw do numerdw stron, na ktdrych
ramiestone 53 poszczegdlne czesci pracy. Takie zamieszczenie Spisu tresci nie ulatwia czytelnikowi
odnajdywania fragmentdw pracy.

Urema merylorycing pocy

Wiadiciwa czedd pracy 1. ta cze$é, ktdra zostata zamieszcrona I3 spiser tredci rozpociyna sig
wykazem stosowanych skrotdw — srkoda, ze Autorka nie priedstawite polskich tlumaczed



praytoczonych skrdtow oraz streszcreniami w igtyku polskim | angielskim kdre sformulowane 9
prawidtowo.

Wsigp rostal napisany wigilym | prostym jerykiem oraz zawiers niezbedne daoe
wprowadzajgce czytelnika rozprawy w analizowane ragadnienie oraz wyjadnia, dliaczego Doktorantks
padjcts sig cpracowania wiadnie tego tematu badawczepo,

W tej credci znalazly sig takie kolejno omdwione wyniki | osiggniecia badawcee przedstawione
w kolejrych publikacjach, a wiadciwie priedstawione skricone wersje werystkich 3 artykuidw
stanowiycych cykl. Informacje te 53 preedstawione reeczowe i poprawnie pod wiglgdem stylistycroym,
jednak jest dla mnie nieco niezrozumiate, diaczego omdwienie uzyskanych i opublikowamych wynikdw
majduje sig preed prredstawieniem 2atoied | celdw pracy. kidre Doxtorantka presdstawia
W nastgpnym rozdziale.

Cele pracy, ktdrymi byt

= analiza danych na temat bezpieczenstwa | skutecrnadci kliniczne| stosowania nusinerseny u
pacientow 1z SMA typu 1 powyiej 7 miesigea rycia,

- okreslenie crynnikdw wphywajacych na osiggnigeie pozycl siedzgcej u pacjentdéw z SMA typu
1 lecronych nusinersenem,

- analiza wplywu pandemii COVID-19 na leczenle nusinersenem Pacjentdw z rdznymi typami
SMA - dodwiadczenia Kiniki Neurologii WUM,

zostaly wskazane jednoznacinie i precyzyjnie.

Dobrze byloby podac takie hipotezy badawcze, co obecnie jest jut standardem w pracach
doktorskich z dziedziny nauk medycznwch i nauk o 2drowiu.

W dalsze] czgicl zamieszczone s3 kopie opublikowanych prac. Zalgerone publikacje stanowig
spdjny tematycznie cykl, rostaly opublikowane w crasopismach recenzowanych | byly poddane
siczegdlowe] ocenie merytoryczne] pried dopuszczemiem do publikacji. Wysoko oceniam
merytoryczng tawartost riofonych w dysertaci artykubdw. Wszystkie prace 4 napisane w sposdb
lasny, poprawnym jerykiem, ilustrowane dobrze opisanymi rycinami i tabelami oraz starannie
opfacowane pod weglgdem edytorskim. Dobdr pimiennictwa zawartego w kaddej z prac wskazuje na
bardzo dobry najomodt eagadnienia | merylorycine prrygotowanie Doktorantkl do badar. Nie
majduje jednak wythumacrenia discrego Autorka nie miedcila ostatecinej wersji pracy plerwsze|
ktdra przeciez byta opublikowana jui w 2018 roku.

Podsumowanie rawarte w prredioione] rozprawie jest rredagowang poprawnie, natomiass
whioski stanowiq wladciwie cigg dalsry podsumowanla. Warto byloby w spostb precyzyjmy wyodrebnid
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wnioski, tak aby stanowily one wylgcznie odpowiedr na alolone cele pracy, a nie rawieraly
odnodnikbw do weredniej opublikowanego piémiennictwa, Uwatam, be wystarcrajgce byloby
sformulowanie np.
1. Lecenie nusinersenem pacientdw z SMA typu 1 powyie| 7 miesigca fycia jest skuteczne
i berpieczne, a obserwowane] u pacjentow poprawy funkcjonalnej nie mokna byloby
osigengé ber rastosowanego leczenda,
2. Lepszy wyjéchowo status ruchowy oraz lepsza odpowiedi na lecrenie po 6 miesigcach s
dobrymi czynnikami prognostycznymi uzyskania pozyc)l siedzacej
3. Wprowadzenie odpowiednich dzistai organizacyjnych oraz mobilizacia $rodowiska
medycznego | priorytetowodé nadawana leczeniv SMA  umotliwia Lapewnienie
optymalnego lecrenia chorych takie w warunkach pandemii.

W pracy zawarta jest informacja o istotnym wiladzie Doktorantki w powstan'e poszcregdingch
publikacii, jak | dostarczone wraz z dysertacia ofwiadcrenia czgici wipdlauton'w wskazug na rnacrgcy
indywidualny wiiad Doktorantki w przeprowadzenie badan, zbieranie danych, preygotowanie analiry
wynikw oraz przygolowanie manuskryptdw. Wprawdzie, w kazdej z prac Dokiorantka jest pierwszym
autorem, ale watpliwodci moje budzi fakt, ke nie majduje oéwiaderen wiarystkich wipdlautordw
opublikowanych prac. W pracy pierwseej 2 cyklu jest 18 wspélautordw, a odwiadczenia tholylo tylko 6,
w pracy drugie] jest 9 wspélautordw — ramieszcrono odwiadczenia tylko 4 ¢ nich. Tylko w preypadku
ostatnie, treeciej pracy zamleszczono oéwiadczenia wsrystkich 5 wipiiautorie,

Piémiennictwo obejmuje tylke 9 porycfl anglojgeycznych,  whadciwie dobranych |
wykorzystanych,  ktdrych 4 to prace opublikowane w ostatnich § latach. Spis pidmiennictwa jest nieco
12 skapy w stosunku postawionego problemu badawcrego.

Dysertacja jest poprawna pod wzgledem jgzykowo stylistycznym orar ma nienaganng szate
graficzang. 7 obow yzku recenzenta dodam raz jeszcze, de zawsze pomocne jest ramiesiczenie pelnej
nUMErac stron , ktora porwoll caytajgcemu na siybkie odnalezienie whaiciwego fragmentu pracy,
ktdry cheemy poddad ocenie.

Podsymowanie

Reasumujac pragneg stwierdzic, te prrediotona do recenzji rozprawa doktorska lekarz Earoluvy
Aragon-Gawinskie] rostata prrygotowana w formie spdjnego tematycznie cykhy 3 artykulow | dotycry
wainego tematu zardwno z punktu widzenia badawczego, jak i kfinicznego tj. oceny skutecmodc |
ograniczen terapii nusinersenem pacjentdw z rdzeniowym ranikiem rrigdni.



Przedstawiona do recenzji praca doktorska wskazuje, ie lekarz Karolina Aragon-Gawinska byta
bardzo dobrze prrygotowana merytorycenie i praktycznie do podjecia badan naukowych w obramym
temacie. 2 dutym uznaniem nalety priyjgé, te Doktorantka podjela prace badawczg w tym obszarze,
rastosowala poprawng metodologie badan | uzyskata interesujgce wyniki

Priedstawione wczesniej drobne uwagi majg charakter marginalny i nie wplywajy na mojg
wysokq ocene merytoryczng dysertacji, ani nie umniejszajg rnaczgcej wartoici prredstawionej mi do
recenzji pracy doktorskiej.

Przygotowana przez lekarz Karoling Aragon-Gawinskg rozprawa doktorska zdradza gotowosc
do kontynuacji dalsze| samodrielnej pracy naukowe].

Celem rozprawy doktorskie) j@st m.in. wykazanie sig; posiadang wied g teoretyceng kandydata
w danej dyscyplinie naukowej orat tdolnoiciy do prreprowadzenia pracy naukowej pod kierunkiem,
w szczegolnodci umiejetnodcia zaplanowania i realizacji badanmia oraz wyciggnigcia wnioshow

7 uzyskanych wynilow.

W moje] ocenie, recenzowana praca doktorska, przygotowana preez Panig bekarz Karoling
Aragon-Gawinsky pt. . Ocena skutecrnodcl | ogranicren feropi nusingriendm poacjentdw 1 radreniowym
zanikiem migini — dane 1 rreczywistej praktyki kiinicznej (real-world experience)” speinia wsaystkie
wymogi stawiane rozprawom doktorskim i spefnia kryteria okredlone w art. 187 Ustawy 7 dnia 20 lipca
2018 r. Prawo o stholnictwie wyiszym i nauce (Dz. U, 2018 poz. 1668).

Zwracam sie do wysokie] Rady Dyscypling Nauk Medycanych Warszawskiege Uniwersytetu
Medycrnego w Warszawie o privjecie rozprawy | dopuszcrenie lekary Karoling Aragon-Gawinskyg do
dalszych etapdw przewodu doktorskiego.



