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Recenzja rozprawy doktorskiej na stopien
doktora w dziedzinie nauk medycznych i
nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki
medyczne lek. Adama Gedka ,,Markery
zapalne w depresji — zwigzek z leczeniem
I stanem klinicznym?”.

przygotowana na zlecenie Rady Naukowej Instytutu Psychiatrii i Neurologii w
Warszawie

Promotorem pracy doktorskiej jest Prof. dr hab. n. med. Pawet Mierzejewski

Dotychczasowe osiggniecie Doktoranta

Warto odnotowag, ze zadanie zostato sfinansowane przez Fundacje Empiria i Wiedzaw
ramach programu grantowego ,,Talenty Jutra”. Doktorant zostat laureatem programu w
dwustopniowym postepowaniu konkursowym (ocena projektu oraz prezentacja projektu
przed komisja naukowa) i w rezultacie postepowania zostat kierownikiem badania.
Badanie zostato przeprowadzone na podstawie umowy o wspétpracy naukowo-
badawczej pomiedzy Doktorantem a Instytutem Psychiatrii i Neurologii.

Ocena uktadu rozprawy doktorskiej, w tym informacje o jej poszczegélnych
czesciach sktadowych

Doktorant w pierwszej czesci rozprawy dokonuje obszernego i opartego na dogtebnej
wiedzy przegladu zagadnien fotycznych depresiji i jej leczenia, a wiec tematyki ktéra lezy
u podstaw badania prezentowanego w rozprawie doktorskiej. Doktorant dowodzi
zaréwno posiadania odpowiedniej i ugruntowanej wiedzy jak i umiejetnosci jej syntezy i
przejrzystej prezentacji przedstawiajac w kolejnych podrozdziatach takie zagadnienia
jak

e Epidemiologia zaburzen depresyjnych

o Klasyfikacja epizodéw depresyjnych

e Ocena kliniczna epizodu depresyjnego
e Metody leczenia zaburzen depresyjnych



e Psychoterapia
e Leczenie biologiczne

Szczegolnie waznym w kontekscie tematyki pracy watkiem rozprawy jest rozdziat
»Koncepcje rozwoju zaburzen depresyjnych” w ktérym Doktorant przedstawia
szczegoétowo zagadnienia zwigzku pomiedzy stanem zapalnym a depresjg. Doktorant
wykazuje sie odpowiednig znajomoscig tematu, rozumieniem przedstawianych
zagadnien i wtasciwym zakresem wiedzy. Brakujgcym elementem tej czesci je omownie
osi mikrobiom-jelita-mozg w kontekscie powstawania stanu zapalnego i depresji ( patrz
na przyktad pozycja: Medina-Rodriguez EM, Cruz AA, De Abreu JC, Beurel E. Stress,
inflammation, microbiome and depression. Pharmacol Biochem Behav. 2023 Jun;227-
228:173561. doi: 10.1016/j.pbb.2023.173561) , ta uwaga nie zmienia jednak zasadniczej
pozytywnej oceny przegladu zagadnien dokonanych przez Doktoranta. Wiedza na temat
réznych aspektow depresiji jest aktualnie bardzo rozbudowana, takze w kontekscie
powiazan pomiedzy depresjg a stanem zapalnym, a przyjete w pierwszej czesci rozprawy
zatozenia omoéwienia pismiennictwa i sposob jego wykonania nalezy ocenié
jednoznacznie pozytywnie. Caty ten rozdziat porusza wiele aspektéw depresiji, stanu
zapalnego, zmian funkcjonalnych i strukturalnych mézgu oraz dwukierunkowej
zaleznosci chordéb autoimmunologicznych z zaburzeniami depresyjnymi i jego tre$é
dowodzi odpowiedniego przygotowania merytorycznego doktoranta.

Niezwykle ciekawy i nowatorska jest kolejna czes¢ rozprawy doktorskiej zatytutowana:
,»Rozwoj nowych markeréw zapalnych opartych na elementach morfotycznych oraz
parametrach biochemicznych”.

Doktorant porusza w nim mato znany, a jak sie okazuje istotny, temat markeréw
zapalnych opartych na stosunkach elementéw morfotycznych krwi oraz parametrach
biochemicznych. W tych fragmentach pracy dostrzegam zasadnicze i przekonywujace
uzasadnienie znaczenia badania, ktére jest zawarte w rozprawie doktorskiej.
Przytoczone argumenty sa rzeczywisci istotne i majg znaczenie praktyczne. Doktorant
wskazuje na nastepujace uzasadnienie badania nhaukowego bedagcego tematem
rozprawy:

1. rosnie Swiadomos$¢ znaczenia proceséw zapalnych w depresji ale takze w
patogenezie wielu chordb przewlektych, w tym choréb sercowo-naczyniowych,
nowotwordw i zaburzen metabolicznych.

2. Zjawisko to generuje potrzebe poszukiwania prostych, czutych i ekonomicznych
biomarkeréw, ktére umozliwiatyby nie tylko ocene ryzyka, ale takze
monitorowanie przebiegu choroby oraz skutecznosci terapii.

3. Pojedyncze parametry hematologiczne, takie jak liczba neutrofili, limfocytéw czy
ptytek krwi, sa od dawna wykorzystywane w ocenie stanu zapalnego, jednak ich
przydatnos¢ kliniczna pozostaje ograniczona ze wzgledu na duzg zmiennos$é
osobnicza, takze w zakresie wartosci uznawanych za prawidtowe.

4. Wskaznikirelacyjne, oparte na proporcjach pomiedzy elementami
morfotycznymi lub miedzy parametrami hematologicznymi i biochemicznymi,
moga stanowié bardziej wiarygodne narzedzie diagnostyczne.



5. Uwzgledniajgc wiecej niz jeden sktadnik reakcji immunologicznej, markery takie
zmniejszajg wptyw czynnikdéw zewnetrznych, takich jak dieta, stres czy przebyte
infekcje, ktére istotnie oddziatujg na pojedyncze parametry krwi.

6. Co najistotniejsze - ich praktyczng zaletg jest tatwa dostepnos$é —doich
obliczenia wystarczajg standardowe badania laboratoryjne, bez koniecznosci
stosowania kosztownych i wyspecjalizowanych metod, jak ma to miejsce w
przypadku cytokin czy innych zaawansowanych biomarkeréw.

7. Analiza proporcji miedzy komadrkami krwi i wskaznikami biochemicznymi nie tylko
utatwia ocene procesow zapalnych, ale takze pozwala na identyfikacje
przesunie¢ w funkcjonowaniu uktadu odpornosciowego, wskazujacych na
dominacje okreslonych mechanizméw obronnych.

8. Wskazniki relacyjne stanowig obiecujacg alternatywe w poszukiwaniu
praktycznych, tanich i uzytecznych markeréw zapalenia.

9. Wskaznikirelacyjne pierwszej, drugiej i trzeciej generacji:

NLR - neutrofile / limfocyty

dNLR - neutrofile / (leukocyty — neutrofile)

MLR - monocyty / limfocyty

PLR - ptytki krwi / limfocyty

Sl — (neutrofile x platki krwi) / limfocyty

SIRI - (neutrofile xa monocyty) / limfocyty

AISI - (neutrofile x monocyty x ptytki krwi) / limfocyty
NHR - neutrofile / HDL

MHR - monocyty / HDL

PHR - ptytki krwi / HDL

LHR - limfocyty / HDL

Tg czes¢ pracy uwazam za szczegdlnie wartosciowa, zaréwno pod wzgledem
naukowym jak i praktycznym. Rzeczywiscie opracowanie prostych i dostepnych
markeréw umozliwiajacych ocene i monitorowanie stanu zapalnego w oparciu o wyniki
tanich i dostepnych powszechnie badan mogtoby mieé znaczenie przetomowe dla
powigzania wiedzy naukowej co do znaczenia stan zapalnego w depresji (i chorobach
wspotistniejgcych) z codziennag praktyka kliniczng, w ktérej nie miesci sie z réznych
wzgledow wykonywania skomplikowanych oznaczen cytokin/ interleukin. Przytoczona
wyzej argumentacja jest moim zdaniem przekonywujgca i w petni uzasadnia podjecie
badania tych zagadnien. Doktorant w rozprawie przedstawia po kolej markery relacyjne
ze szczegblnym uwzglednieniem ich znaczenia w depresji, co samo w sobie jest
oryginalnym, szerokim i ciekawym opracowaniem naukowym.

Catosc¢ uzasadnienia celéw badan nalezy oceni¢ jako przekonujgca, spdéjna i
oryginalna, co w petni uzasadnia podjecie przez Doktoranta tej tematyki badawczej.

3



W kolej czesci rozprawy doktorant prezentuje badanie naukowe.

Badanie miato charakter prospektywnego badania obserwacyjnego w trakcie rutynowej
farmakoterapii 0s6b z rozpoznaniem depresji. W eksploracyjnym badaniu Doktorant
przeprowadzit ocene jedenastu relacyjnych markeréw zapalnych (NLR, MLR, PLR, dNLR,
Slll, SIRI, AISI, NHR, PHR, LHR). Celem badania byto poréwnanie wybranych markeréw
zapalnych w krwi obwodowej pomiedzy pacjentami z rozpoznaniem depresji i osobami
zdrowymi

Celami dodatkowymi byty

e Ocena korelacji pomiedzy wybranymi markerami zapalnymi a stanem klinicznym
W epizodzie depresyjnym oraz po 8 tygodniach od wtagczenia modyfikacji leczenia

e Poréwnanie wartosci wybranych markeréw zapalnych w epizodzie depresyjnym
oraz po 8 tygodniach od wtgczenia modyfikacji leczenia

e Ocena korelacji pomiedzy zmiang wartosci wybranych markeréw zapalnych oraz
zmiang stanu klinicznego w czasie 8 tygodni od wtgczenia / modyfikacji leczenia

e Poréwnanie wybranych markeréw zapalnych pomiedzy pacjentami stosujgcymi
leki przeciwdepresyjne o réznych mechanizmach dziatania w epizodzie
depresyjnym i powtdrna ocena po 8 tygodniach od wtaczenia / modyfikacji
leczenia

Sformutowane przez Doktoranta pytania badawcze

1. Czyistnieja statystyczne rdéznice w poziomach wybranych markeréw zapalnych
(NLR, MLR, PLR, dNLR, SllI, SIRI, AISI, NHR, PHR, LHR) we krwi obwodowej
pomiedzy pacjentami z rozpoznanym epizodem depresyjnym a osobami
zdrowymi z grupy kontrolnej?

2. Czy poziomy wybranych markeréw zapalnych we krwi obwodowej (NLR, MLR,
PLR, dNLR, SllI, SIRI, AISI, NHR, PHR, LHR) korelujg ze stanem klinicznym
pacjentow z depresja, obejmujgcym nasilenie objawow depresyjnych. Ocene
stanu psychicznego, poziom funkcjonowania psychospotecznego oraz obecnosc¢
i nasilenie objawéw bezsennosci?

3. Czy w okresie 8 tygodni od wtaczenia lub modyfikacji leczenia
przeciwdepresyjnego obseruje sie zmiany pozioméw wybranych markerdéw
zapalnych (NLR, MLR, PLR, dNLR, Slil, SIRI, AlSI, NHR, PHR, LHR) we krwi
obwodowej wzgledem wartosci wyjsciowych?

4. Czyzmiany poziomoéw wybranych markeréw zapalnych we krwi obwodowej (NLR,
MLR, PLR, dNLR, SlllI, SIRI, AlSI, NHR, PHR, LHR) po 8 tygodniach leczenia
przeciwdepresyjnego sa zwigzane ze zianami w stanie klinicznym pacjentéw , w
tym z nasileniem objawéw depresyjnych , stanem psychicznym, poziomem
funkcjonowania psychospotecznego oraz objawami bezsennosci?

5. Czy poziomy wybranych wskaznikow zapalnych we krwi obwodowej (NLR, MLR,
PLR, dNLR, Slil, SIRI, AlSI, NHR, PHR, LHR) rdznig sie pomiedzy pacjentami
przyjmujacymi leki przeciwdepresyjne o odmiennych mechanizmach dziatania
neurobiologicznego?



Hipotezy

e Wartosci wskazanych wyzej markeréw zapalnych we krwi obwodowej sg istotnie
wyzsze u 0sOb z rozpoznanym epizodem depresyjnym w poréwnaniu z osobami
zdrowymi z grupy kontrolnej

e Wartosci wskazanych markeréw zapalnych we krwi obwodowej korelujg istotnie
ze stanem klinicznym osob z depresjg, zaréwno na poczatku badania, jak i po 8
tygodniach od wtgczenia/ modyfikacji farmakoterapii przeciwdepresyjnej

e Wartosci wskazanych markeréw zapalnych we krwi obwodowej u ulegaja
istotnemu statystycznie obnizeniu u oséb leczonych z powodu depresji po 8
tygodniach leczenia przeciwdepresyjnego

e Zmiany wartosci wskazanych markeréw zapalnych we krwi obwodowej w ciggu 8
tygodni leczenia farmakologicznego korelujg ze zmiang stanu klinicznego
pacjentéw

e Wartosci wskazanych markeréw zapalnych we krwi obwodowej réznig sie istotnie
pomiedzy osobami stosujgcymi leki przeciwdepresyjne o odmiennych
mechanizmach dziatania, zaréwno na poczatku terapii jak i po 8 tygodniach
leczenia

Nalezy ocenié ze konstrukcja badania jest odpowiednia do przyjetych zatozen i celu
badania, sformutowanie pytan badawczych i hipotez jest wtasciwe. Doktorant dowodzi
tym samym dojrzatosci do prowadzenia badan naukowych i wtasciwego konstruowania
badania, co warunkuje pozytywna ocene jego umiejetnosci.

Samo badanie, bedace realizacjg ocenionego wyzej sposobu myslenia Doktoranta,
zostato przeprowadzone zgodnie z przyjetymi zatozeniami i jest szczegotowo opisane w
tresci rozprawy. W opracowaniu wynikow zastosowano wtasciwe metody statystyczne.
Dokonano szczegoétowych analiz poszczegélnych wskaznikéw relacyjnych w odniesieniu
do uczestnikéw badania (30 osdb z epizodem depresyjnym oraz 30 zdrowych oséb
stanowiagcych grupe kontrolng, z zastosowaniem dopasowania pod wzgledem wieku i
ptci) w poszczegdlnych przyjetych punktach czasowych.

Wyniki tych pracochtonnych obliczenh zostaty jasno zaprezentowane w tabelach, a
nastepnie doktorant dokonat wtasciwego opisu i interpretacji wynikéw.

Nalezy wskaza¢ ze Doktorant

e Sformutowat intersujacy, oryginalny, wazny naukowo i praktycznie cel badania

e Zaplanowat w sposéb wtasciwy badanie i sformutowat jasne i weryfikowalne
hipotezy

e Przeprowadzit badanie w sposéb zgodny z ztozeniami i pozwalajacy na
zweryfikowanie hipotez badawczych

e Dokonat skrupulatnych obliczen i przedstawita ich wyniki w czytelny sposéb. Ta
czesc¢ badania wymagata duzej pracowitosci, uwaznosci, rzetelnosci naukowej
Doktoranta



e Dokonat syntezy uzyskanych wynikdw, zinterpretowat je i przedyskutowat w
sposob odpowiadajacy rzetelnosci naukowej i wspotczesnej wiedzy

Pozwala to na zdecydowang pozytywng ocene zardwno czesci teoretycznej przewodu
doktorskiego jak i jego czesci badawcze;.

Ocena zastosowanego pismiennictwa w ramach rozprawy doktorskiej

Praca liczy 352 pozycji piSmiennictwa, a wiec Doktorant dokonat szczegétowej i
dogtebnej analizy dostepnych zrédet. Dobor pismiennictwa nalezy oceni¢ jako wtasciwy
co do celdw omowienia teoretycznego oraz czesci badawczej rozprawy.

PiSmiennictwo dotyczgce wielorakich obszaréw zwigzkéw pomiedzy depresjg a stanem
zapalnym jest bardzo szerokie, nie sposdb uwzgledni¢ wiec catosci publikaciji
dostepnych w obiegu swiatowym. Mégtbym wskazac na elementy ktérych
uwzglednienie wzbogacitoby rozprawe doktorska

Po pierwsze wskazane wyzej uwzglednienie publikacji dotyczgcych osi mikrobom,-
jelita-mozg w kontekscie stanu zapalnego i depresji. Po drugie publikacje taczace
warunki zycia, dtugotrwaty cywilizacyjny stres ze stanem zapalnym i depresjg (Slavich,
G. M., &Irwin, M. R. (2014). From stress to inflammation and major depressive disorder:
A social signal transduction theory of depression. Psychological Bulletin, 140(3), 774~
815. https://doi.org/10.1037/a0035302)

Po trzecie mozna bytoby wprowadzi¢ do rozwazanh teorie dotyczaca depres;ji
sformutowanag na wyzszym poziomie uogélnienia, porzadkujgca dane szczegotowe. Taka
teorig jest na przyktad neurorozwojowa teoria depresji (Gatecki P, Talarowska M.
Neurodevelopmental theory of depression. Prog Neuropsychopharmacol Biol
Psychiatry. 2018 Jan 3;80(Pt C):267-272. doi: 10.1016/j.pnpbp.2017.05.023.

Uwagi te nie zmieniajg zasadniczo pozytywnej oceny dobranego przez Doktoranta
piSmiennictwa.

Wskazanie oraz ocena celu pracy

Cele pracy doktorskiej nalezy ocenié¢ zdecydowanie pozytywnie. Doktorant podejmuje
mato znany, ale jednoczesnie istotny i nowatorski temat dotyczacy markerdw zapalnych
opartych nawzajemnych relacjach pomiedzy elementami morfotycznymi krwi i ich
relacji z parametrami biochemicznymi. W przedstawionych powyzej szczegotowo
fragmentach rozprawy wida¢ jasno sformutowane i przekonujgce uzasadnienie
podjetych badan, oparte na zaréwno naukowych, jak i praktycznych przestankach.

Doktorant wskazuje, ze rosngca wiedza na temat roli proceséw zapalnych w patogenezie
depres;ji i choréb przewlektych stwarza potrzebe opracowania prostych, tanich itatwo
dostepnych biomarkeréw, ktére umozliwig ocene ryzyka, monitorowanie przebiegu oraz
odpowiedzi na leczenie. Argumentacja ta jest spdjna, logiczna i dobrze osadzona w
aktualnym stanie wiedzy oraz realiach ekonomicznych. Na szczegdlne podkreslenie


https://doi.org/10.1037/a0035302

zastuguje nowatorskie w polskim pismiennictwie wskazanie przewagi wskaznikéw
relacyjnych nad pojedynczymi parametrami hematologicznymi, oraz na ich wzgledna
niezaleznos¢ od wptywu czynnikéw zewnetrznych. Praktyczny wymiar ma wskazanie na
szerokg dostepnosci badan takich jak morfologia krwi obwodowej niezbednych do ich
obliczenia w zwyktej praktyce klinicznej.

Szczegblnie wartosciowe jest takze zestawienie (lista) wskaznikéw relacyjnych
pierwszej, drugiej i trzeciej generacji opisanych w literaturze, a nastepnie ich oméwienie
oraz wskazanie ich potencjalnego znaczenia w depresji. Opracowanie to stanowi cenne
potaczenie wiedzy podstawowej z perspektywa praktycznego zastosowania w
diagnostyce i monitorowaniu stanu zapalnego w depresji i procesie leczenia. Ujecie to
moze miec¢ potencjalnie catkiem realne znaczenie dla przeniesienia wynikéw badan
naukowych do codziennej praktyki klinicznej, ze wzgledu na mozliwos¢ rutynowego
wykonywania badania morfologii krwi obwodowe;.

Wskazanie oraz ocena zastosowanych metod badawczych

Doktorant zastosowat odpowiednie metody badawcze zgodne z celami pracy. W grupie
badawczej przeprowadzono dwie wizyty. Podczas pierwszej wizyty zebrano dane
demograficzne i historie medyczng, wykonano badanie podmiotowe i przedmiotowe
oraz pomiary somatyczne (waga, wzrost, BMI, cisnienie tetnicze, tetno). Nastepnie
dokonano oceny klinicznej z zastosowaniem nastepujacych narzedzi: HAMD-17 (Skala
Depresji Hamiltona, 17 pozycji), CGI-S (Skala Ogélnego Wrazenia Klinicznego — nasilenie
objawéw), GAF (Globalna Ocena Funkcjonowania) oraz AlS (Atenska Skala
Bezsennosci). Od kazdego uczestnika pobrano rowniez 15 ml krwi obwodowe;.

Druga wizyta grupy badawczej odbyta sie po 8 tygodniach od wtgczenia lub modyfikacji
leczenia przeciwdepresyjnego. Powtérzono badanie podmiotowe i przedmiotowe, a
takze ocene kliniczng. Nasilenie objawdw i funkcjonowanie pacjentéw ponownie
oceniono przy uzyciu skal HAMD-17, CGlI-I (Skala Ogolnego Wrazenia Klinicznego -
poprawa), GAF oraz AIS. Réwnoczesnie pobrano kolejng prébke krwi obwodowej (15 ml).

W grupie kontrolnej, podczas pierwszej wizyty, przeprowadzono zebranie danych
demograficznych, wywiad medyczny, badanie podmiotowe i przedmiotowe oraz ocene
podstawowych parametréw somatycznych (waga, wzrost, BMI, ciSnienie tetnicze,
tetno). Pobranie krwi obwodowej (15 ml) uzupetniato zestaw procedur.

Prébki krwi pobierano w godzinach porannych, do godziny 12:00, od uczestnikéw
pozostajacych na czczo co najmniej 12 godzin. Materiat pobierat wykwalifikowany
personel pielegniarski do probdwek z EDTA oraz z aktywatorem krzepniecia.

Analizy laboratoryjne obejmowaty standardowe parametry hematologiczne (liczbe
erytrocytow, leukocytéw —w tym neutrofili, bazofili, eozynofili, imfocytéw i monocytow —
oraz ptytek krwi), a takze oznaczenia CRP, IL-6 i cholesterolu HDL. Na podstawie tych
wynikéw obliczono wartosci markerow zapalnych zgodnie z metodologig opisana w
literaturze. Markery wyznaczono indywidualnie dla kazdego uczestnika badania.

7



Ocena czesci rozprawy doktorskiej dotyczgca omoéwienia wynikéw badan

Omoéwienie wynikdw badan zostato przeprowadzone w sposob prawidtowy. Tok
rozumowania Doktoranta jest konsekwentny, logiczny i tworzy spdjna catosé, taczaca
rézne aspekty analizowanego zagadnienia. Argumentacja zostata wtasciwie osadzonaw
literaturze przedmiotu i nalezycie wsparta cytowanymi zrodtami.

Dyskusja wynikéw odpowiada standardom prac naukowych — opiera sie na wskazaniu
dotychczasowych publikacji dotyczacych badanej problematyki oraz zestawieniu
wynikéw wtasnych z rezultatami uzyskanymi przez innych autoréw. Warsztat
interpretacyjny oraz sposob prowadzenia analizy Swiadczg o samodzielnosci myslenia
Doktoranta i spetniajg wymagania stawiane rozprawom naukowym.

Informacje dotyczace praktycznego zastosowania uzyskanych wynikéw badan

Uzyskane wyniki majg znaczng wartos¢ praktyczna. Kluczowe znaczenie ma fakt, ze
opieraja sie na analizie parametréw dostepnych w rutynowych badaniach
laboratoryjnych. Wskazniki relacyjne, obliczane na podstawie standardowej morfologii
krwi i prostych oznaczen biochemicznych, nie wymagajg skomplikowanej aparatury ani
wysokich kosztéw, oznaczania cytokin/ interleukin czy innych wysokospecjalistycznych
badan laboratoryjnych, co sprzyja ich zastosowaniu w codziennej praktyce medyczne;.

Takie rozwigzanie praktyczne stwarza mozliwos¢ tatwego i szerokiego wykorzystania tych
markeréw w diagnostyce, monitorowaniu efektéw terapii oraz ocenie ryzyka choréb
wspotistniejgcych. Prostota i niski koszt oznaczen sprawiajg, ze moga one stanowic
istotne uzupetnienie obecnych narzedzi klinicznych, a niekiedy praktyczna alternatywe
dla drogich i mniej dostepnych biomarkerdw zapalnych, takich jak cytokiny.

Dzieki temu omawiane badania moga realnie przetozy¢ sie na poprawe praktyki
klinicznej, utatwiajac bardziej efektywng, dostepna i powszechng ocene procesow
zapalnych w depresji i innych chorobach przewlektych. Jesli bytyby wdrozone do praktyki
mogtyby przyczyni¢ sie do poprawy standarddw opieki klinicznej, umozliwiajgc szybsza,
tansza i bardziej powszechng ocene proceséw zapalnych w depresji oraz chorobach
wspotistniejgcych.

Informacja o ograniczeniach rozprawy doktorskiej

Ograniczenia czesci teoretycznej i badawczej rozprawy wynikaja przede wszystkim z
samej natury podejmowanego problemu. Po pierwsze, tematyka relacji miedzy
procesami zapalnymi a depresjg ma bardzo szeroki wymiar naukowy i wzbudza rosnace
zainteresowanie badaczy na catym Swiecie. Jest tez intensywnie omawiana w literaturze
przedmiotu, co sprawia, ze w ramach jednej rozprawy doktorskiej nie sposdb w petni
wyczerpacé wszystkich jej aspektow.

Po drugie, nalezy podkresli¢ heterogeniczny charakter depresiji. Zaburzenie to moze
rozwija¢ sie w oparciu o rézne patomechanizmy, a osoby diagnozowane klinicznie réznig
sie zaréwno pod wzgledem biologicznego podtoza epizodu depresyjnego, jak i obecnosci
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czy nasilenia procesdéw zapalnych. Wtgczenie do badania uczestnikéw o zréznicowanym
profilu wystepowania lub nie proceséw zapalnych prowadzi do powstania grupy
wewnetrznie niejednorodnej, co moze skutkowaé¢ maskowaniem zmian zapalnych
obserwowanych u czesci 0séb przez brak takich zmian u innych. W konsekwencji
optymalnym rozwigzaniem bytoby stratyfikowanie pacjentow wedtug patomechanizmoéw
depresji oraz ocena parametréw zapalnych w wyodrebnionych podgrupach (biotypach
depres;ji).

Kolejnym ograniczeniem jest zréznicowany wptyw poszczegoélnych lekéw
przeciwdepresyjnych na markery zapalne. Kazda substancja charakteryzuje sie
indywidualnym profilem dziatania w tym zakresie. Cho¢ Doktorant podjat prébe analizy
tego zagadnienia, to jednak dla uzyskania petniejszego obrazu niezbedne bytyby wieksze
grupy badawcze, pozwalajgce na przeprowadzenie poréwnan z odpowiednig moca
statystyczng dla poszczegdlnych lekéw.

Uwzgledniajac powyzsze, mozna stwierdzi¢, ze ograniczenia te sg w duzej mierze
nieuniknione przy tego rodzaju badaniach, a ich przezwyciezenie wymagatoby dalszych,
pogtebionych analiz w ramach szerzej zakrojonych i niezwykle kosztownych projektéw
badawczych.

Ocena czy rozprawa doktorska stanowi oryginalne rozwigzanie problemu
naukowego

Rozprawa doktorska stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego, podejmujac
nowatorska analize markeréw zapalnych opartych na prostych i dostepnych
parametrach laboratoryjnych w kontekscie depresji. Wnosi tym samym istotny wktad w
rozwoj wiedzy oraz otwiera nowe perspektywy praktycznego zastosowania w
diagnostyce i monitorowaniu leczenia.

Ocena czy rozprawa doktorska stanowi oryginalne rozwigzanie problemu
naukowego oraz umiejetnosci samodzielnego prowadzenia pracy naukowej.

Jak wielokrotnie podkreslono w trakcie omawiania sposobu myslenia Doktoranta,
konstrukcji rozprawy oraz jakosci przeprowadzonej dyskusji, praca doktorska stanowi
oryginalne rozwigzanie podjetego problemu naukowego. Jej tres¢ swiadczy nie tylko o
wysokim poziomie merytorycznym, lecz takze o zdolnosci do krytycznej analizy
literatury, formutowania wtasnych wnioskéw oraz twérczego integrowania wiedzy z
réznych obszaréw. Wszystko to dowodzi, ze Doktorant posiada umiejetnosci
samodzielnego prowadzenia badan naukowych oraz rozwijania nowatorskich kierunkéw
pracy badawczejbb.

Whiosek

Podsumowujac rozprawe doktorska dr Adama Gedka zatytutowana: ,,Markery zapalne w
depresji - zwigzek z leczeniem i stanem klinicznym” oceniam jednoznacznie pozytywnie i
stwierdzam ze spetnia wszystkie warunki okreslone w art. 187 ustawy z dnia 20 lipca



2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 22023 r. poz. 742). Wnioskuje o
dopuszczenie Dr Adama Gedka do dalszych etapéw w sprawie nadania stopnia doktora
w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, dyscyplinie nauki medyczne.

Uzasadnienie

Uzasadnieniem pozytywnej oceny recenzowanej rozprawy doktorskiej jest jej wysoki
poziom merytoryczny pracy, oryginalnos¢ podjetego problemu naukowego oraz
spojnoscé i logiczna konstrukcja catej rozprawy. Tres¢ rozprawy wykazuje na:
samodzielno$¢ badawczg Doktoranta, wtasciwe stosowanie metod naukowych,
rzetelne opracowanie wynikow, jego duzg doktadnosé, pracowitosc irzetelnosé, oraz na
umiejetnosc¢ prawidtowej interpretacji uzyskanych danych w kontekscie literatury
przedmiotu. Wszystko to potwierdza, ze rozprawa spetnia wymogi Ustawy, uzasadniajgc
wniosek o dopuszczenie Doktoranta do dalszych etapéw procedury nadania stopnia
doktora w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, w dyscyplinie nauki medyczne.
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