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Biatkomocz jest objawem chor6b uktadu moczowego oraz wielu nieprawidtowosci o
charakterze ogdlnoustrojowym. Metody wykorzystywane do rutynowego oznaczania biatek w
moczu charakteryzuja si¢ niskga czuloscig analityczng i CO wigcej, nie pozwalaja na
identyfikacje pojedynczych biatek, mogacych wskazywaé na bezposrednig przyczyng
biatkomoczu i zaawansowanie choroby. Diagnostyka laboratoryjna chordb nerek, najczestszej
przyczyny biatkomoczu, opiera si¢ na oznaczeniach biatka catkowitego i albuminy, ktorych
wyniki odnosi si¢ do stezenia kreatyniny w pojedynczej probce moczu. Analiza jako$ciowa
biatkomoczu pozwalajaca na rozrdznienie jego bezposredniego zrodta i/lub przyczyny opiera
si¢ na metodach elektroforetycznych. Ich uzupelieniem sg metody immunochemiczne i
chromatograficzne umozliwiajace identyfikacj¢ poszczegdlnych biatek.

Problem badawczy podjety przez paniag Mgr Pauling Mazur, czyli opisanie metody,
ktora moglaby by¢ wykorzystywana w rutynowym laboratorium diagnostycznym do
jakosciowej i iloSciowej analizy biatkomoczu, jest bardzo wazny i aktualny.

Praca zostata prawidlowo zaplanowana i zrealizowana. Rozprawa ma typowy uktad,
na ktory skladajg sig: wstep, cel pracy, material i metody, wyniki, dyskusja, wnioski,
streszczenie w jezyku polskim i angielskim oraz pi$miennictwo. Rozprawa zostata
przedstawiona na 159 stronach, zawiera 69 rycin i 5 tabeli. Pomi¢dzy poszczegdlnymi
czeg$ciami pracy zostaty zachowane wtasciwe proporcje. Rozprawa zostata napisana bardzo
starannie. Spisy tresci, tabel i rycin umozliwiaja jej szybkie przegladanie i powrdt do
najbardziej interesujacych fragmentow.

Wstep zostal po§wiecony omowieniu zagadnien zwigzanych z tematem pracy oraz

uzasadnieniu celowosci podjetych badan. Autorka bardzo szczegétowo opisata wszystkie
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rodzaje i przyczyny biatkomoczu, a takze metody ich diagnostyki — poétilosciowe badania
przesiewowe, metody iloSciowe oznaczania st¢zenia biatka calkowitego 1 bialtek
pojedynczych oraz metody stuzace do rozdzielania mieszanin biatek i ich identyfikacji.
Doktorantka w pierwszej cz¢séci swojej pracy przedstawita takze najwaznicjsze biatka, ktore
moga si¢ pojawi¢ w moczu, wskazata i scharakteryzowata markery uszkodzenia nerek.

Wstep zostat wzbogacony rycinami i tabelami. Wydaje sie, ze do ryciny 4 obrazujacej
powstawanie biatkomoczu nadmiarowego wkradt si¢ btad (w przesaczu kiebuszkowym sg 2
mg/24 godz., z czego 10 mg/24 godz. ulega wchtonigciu i 390 mg/24 godz. znajduje sie w
moczu ostatecznym)? Na stronie 44 w czeSci poswieconej podjednostkom hemoglobiny
przedostajacym si¢ do moczu, wsrdod przyczyn wymienione zostalty hemoliza
wewnatrznaczyniowa, odczyny poprzetoczeniowe oraz zesp6l zmiazdzenia. Ten ostatni jest
przyczyng pojawienia si¢ w moczu mioglobiny.

Celem rozprawy byla ocena mozliwosci wykorzystania SDS elektroforezy jako
narzedzia do jakosciowej oraz iloSciowej charakterystyki biatkomoczu w rutynowym
laboratorium diagnostycznym. Doktorantka zaplanowata badania wplywu usieciowania zeli
poliakrylamidowych na mozliwosci analizy biatek moczu, oznaczenie czutosci analitycznej
metody w zestawieniu z warto$ciami referencyjnymi wybranych biatkowych markeréw
proteinurii, oceng uzyteczno$ci SDS elektroforezy jako narzgdzia do poéhlosciowego
oznaczania wybranych biatek, przeprowadzenie identyfikacji lokalizacji wybranych
markeréw uszkodzenia nerki w profilach elektroforetycznych typowych proteinurii oraz
oceng SDS elektroforezy jako narzedzia diagnostycznego stuzacego do analizy typu
biatkomoczu 1 wykrywania uszkodzen réznych struktur nerki.

Rozdziat ,Material i metody” zawiera opis materialu badanego, ktory stanowity
probki moczu od dorostych pacjentow Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie. Miedzy
innymi do badan wykorzystano ,,10 probek z nieprawidlowosciami w badaniu ogdlnym
moczu” — brakuje opisu rodzaju nieprawidtowosci. Procedury badawcze, z ktorych korzystata
Doktorantka zostaly opisane bardzo szczegdétowo co pozwoli przysztym badaczom
powtorzenie i/lub kontynuowanie badan zrealizowanych przez Autorke.

Poszczegdlne etapy pracy zaplanowane i zrealizowane przez paniag Mgr Mazur
wymagaty bardzo dobrej znajomosci warsztatu badawczego. Pewien niedosyt budzi jednak
brak informacji czy kolejne etapy badan byly realizowane jednorazowo czy byly powtorzone
—ile razy?

W rozdziale 3.2.4. Autorka informuje o tym, ze wykorzystata wzéor MDRD do
obliczenia wskaznika przesaczania kilebuszkowego. Aby obliczy¢ GFR konieczne jest



oznaczenie stezenia Kreatyniny w surowicy oraz dane o wieku, pfci i rasie osoby badanej. Czy
to oznacza, ze oprocz moczu materialem badanym wykorzystywanym podczas badan byta
takze surowica? Pozyskiwane byly takze niektore dane o pacjentach? Informacje te powinny
by¢ umieszczone w pierwszej czesci rozdziatu ,,Materiat i metody”.

W kolejnym rozdziale Doktorantka szczegdétowo przedstawia wyniki swoich badan.
Ta czg$¢ rozprawy zawiera wiele bardzo dobrze opisanych rycin. Niestety nie wszystkie sg
wyrazne. Podczas opracowywania wynikow do publikacji koniecznym bedzie uzyskanie
lepszej jakosci obrazu w przypadku rycin 35, 36, 37, przedstawiajacych membrany po reakcji
z przeciwciatami wykorzystanymi do identyfikacji biatek na zelu. Bardzo interesujaca jest
czg$¢ opisujaca rozdziaty elektroforetyczne dla poszczegoélnych typdéw biatkomoczu, z
podzialem biatkomoczu kiebuszkowego na stopnie 1, 2 i 3 oraz biatkomoczu cewkowego na
typy ,.upper” i ,,lower”. SDS elektroforeza moze by¢ rowniez wykorzystana w diagnostyce
gammapatii monoklonalnych zwigzanych z obecno$cig wolnych tancuchéw lekkich
immunoglobulin w moczu, do wykrywania innych biatek drobnoczasteczkowych, a takze do
wykrywania obecno$ci bialek zanieczyszczajacych probke, takich jak na przyktad
owoalbumina. Problemy dotyczace jakosciowej i potilosciowej analizy biatek moczu
wskazane przez Autorke w ostatniej czeSci rozdziatu ,,Wyniki” sg bardzo wazne dla
prawidtowej interpretacji uzyskanych wynikéw badan.

Kolejny rozdziat — ,,Dyskusja” dowodzi bardzo dobrej znajomosci tematu, znakomitej
orientacji w bardzo obszernym pismiennictwie dotyczacym analizowanych przez Doktorantke
tematow badawczych, a takze $wiadczy o doskonalych zdolnos$ciach analitycznych i
interpretacyjnych Autorki.

Przedstawione wnioski stanowig odpowiedz na zatozone cele. Pani Mgr Mazur
stwierdzilta, ze poliakrylamidowe Zele gradientowe umozliwiaja rozdzial wielu biatkowych
markeré6w uszkodzenia nerek i sg optymalnym narzedziem do wykrywania przyczyn
proteinurii. Czuto$¢ analityczna SDS elektroforezy jest wystarczajgca do wykrywania biatek
wskaznikowych uszkodzenia nerek. SDS elektroforeza umozliwia wizualng oceng
bialkomoczu i identyfikacje moczy prawidtowych oraz patologicznych. Zastosowana metoda
pozwala ponadto na identyfikacje frakcji biatkowych zawierajacych markery proteinurii i
powiazanie ich z kliniczng klasyfikacja biatkomoczy. SDS elektroforeza jest czulg metoda do
wstepnej analizy przyczyn proteinurii. Jej zastosowanie umozliwia ukierunkowanie i
skrocenie procesu diagnostycznego.

Pi$miennictwo cytowane w rozprawie obejmuje 189 pozycji anglojezycznych i

polskojezycznych. W znacznej czgsci sg to prace z ostatnich 10 lat, ale sa to takze artykuty z



lat 1951-1999. W pozycji 67 Autorka cytuje strone: wikipedia.pl, czego nie zaleca si¢ W
pracach o charakterze naukowym. Sugeruj¢ aby podczas przygotowywania publikacji zwrécic¢
na te kwestie uwage.

Rozprawa pani Mgr Pauliny Mazur zostata po§wigcona niezmiernie waznej tematyce i
stanowi samodzielny dorobek naukowy. Uwagi zawarte w niniejszej recenzji w zadnej mierze
nie zmniejszaja bardzo duzej wartosci pracy. Realizacja badan wymagata ogromnego naktadu

pracy i wielu umiejetnosci.

Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska spelnia warunki okreslone w art.
13 Ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o
stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. nr 65, poz. 595 z pézn. zm.).

Wnosze do Wysokiej Rady Wydzialu Nauk o Zdrowiu Collegium Medicum
Uniwersytetu Jagiellonskiego 0 dopuszczenie pani Mgr Pauliny Mazur do dalszych
etapow przewodu doktorskiego.

Jednoczesnie wnosze o wyroznienie ocenianej dysertacji, ktora znacznie przekracza
przecietny poziom rozpraw doktorskich z obszaru nauk medycznych i nauk o zdrowiu oraz
nauk o kulturze fizycznej. Praca zostata zrealizowana z wykorzystaniem nowoczesnych
metod i narzedzi badawczych, stanowi istotny wktad w rozwo6j metod diagnostycznych

wykorzystywanych we wspotczesnej medycynie oraz posiada duzy potencjat wdrozeniowy.

Z wyrazami szacunku,

Prof. dr hab. Barbara Dotegowska



