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Podstawa opracowania recenzji

Podstawg opracowania recenzji jest uchwala nr 115/2021 Rady Dyscypliny
Naukowej Nauki Biologiczne z dnia 24. czerwca 2021 r. oraz pismo dr hab. Matgorzaty
Janickiej, prof. UWTr, z dnia 20. lipca 2022 r., ktéra powierzyta mi obowigzki recenzenta
rozprawy doktorskiej Pani mgr Malwiny Gozdzik, ubiegajacej sie o stopiert doktora nauk

biologicznych.

Statystyki epidemiologiczne wskazuja, Ze choroby autoimmunologiczne z dekady
na dekadg zwigkszaja swojg czestosc. Autoimmunologiczne zapalenie tarczycy
Hashimoto dotyka nawet 5% catej populagji, gtéwnie kobiet, a szczyt zachorowai
obserwuje sie u 0s6b miedzy 45. a 65. rokiem zycia. Schorzenie to moze sie przez dtugi
okres czasu rozwija¢ bezobjawowo, dodatkowo, w miare postepu choroby, sprzyja
rozwojowi zaburzen hormonalnych, metabolicznych i choréb sercowo-naczyniowych,
stajgc sie dla spoteczeristwa kosztownym problemem zdrowotnym.

Powszechno$¢ schorzen autoimmunologicznych wymusza na badaczach z jednej
strony zwickszanie wiedzy na temat odpowiedzialnych za nie mechanizméw, z drugiej
strony waznym zadaniem jest uSwiadamianie pacjentom i cztonkom ich rodzin skali

zjawiska, przyblizanie czynnikéw sprzyjajacych powstawaniu i zwiekszaniu



intensywnosci objawéw oraz poszukiwania czynnikéw predysponujacych do rozwoju
choroby czy sposobéw ich zapobiegania i fagodzenia dolegliwo$ci. Jednym z takich
zagadnieni, uwzgledniajgcych zréznicowana podatno$é na choroby z autoagresii,
dotyczacych zwigzkéw pomiedzy budowa ciata a objawami autoimmunologicznego
zapalenia tarczycy typu Hashimoto u dorostych kobiet, Pani mgr Malwina Gozdzik
poswiecita ponad trzy lata pracy, z przerwa spowodowang pandemig Covid-19. W tym
czasie organizowala wielowymiarowe badania (kwestionariuszowe, pomiarowe
ilaboratoryjne), sumiennie opracowujgc zgromadzone dane, wykonujac analizy
statystyczne i piszgc sama dysertacje. Podjecie tej tematyki Autorka uzasadnita na
koniec Wprowadzenia piszac, ze ... dane z piSmiennictwa dostarczajq nielicznych oraz
niejednoznacznych informacji na temat powiqzari pomiedzy poziomem morfologicznej
feminizacji a ryzykiem wystqpienia choroby autoimmunologicznej” (str. 23-24). Autorka
postawita sobie wobec tego za gléwny cel pracy ustalenie, czy istnieje zwiazek pomiedzy
stopniem feminizacji, opisanym wskaznikami morfologicznymi catego ciata, twarzy oraz
dtugosci palcéw rgk a zjawiskiem autoagresji. Badaniami objete zostaly kobiety
z autoimmunologicznym zapaleniem tarczycy typu Hashimoto oraz kobiety zdrowe
stanowigce grupe Kontrolna. Na uwage zastuguje bardzo dokladne i szczegétowe
opisanie procedury kwalifikacji do badan, przeprowadzonych badan, kryteriéw
wiaczenia do 1 wylaczenia z uczestnictwa, w ktérych dodatkowym utrudnieniem bylo
prowadzenie badan w stanie zagrozenia epidemicznego zwigzanego z pandemia.

Oprocz glownego celu pracy Autorka sfomutowata dodatkowo pieé celéw
szczegotowych, ktére pozwolily na uporzadkowanie analizy zgromadzonego materiatu,
Skoncentrowata si¢ w nich gléwnie na ocenie stopnia feminizacji kobiet z oraz bez
autoimmunologicznego zapaleniem tarczycy typu Hashimoto oraz poréwnaniu obu tych
grup. Ponadto zabrata glos w kwestii oceny mozliwoéci wykorzystania niektérych
pomiaréw i wskaznikéw somatycznych do rozpoznania podwyzszonego ryzyka rozwoju

choréb autoimmunologicznych.

Ogolna charakterystyka pracy
Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska liczy tacznie 148 stron, z czego na
zasadniczy tekst, bez Aneksu i Spisu pi$miennictwa przypada 76 stron. Cato$é sktada sie
z 6 rozdziatéw, utozonych w sposéb tradycyjny, z wyodrebnionym Wprowadzeniem,
Celami pracy z hipotezami badawczymi, opisem Materiatu i Metodyki badan,

opisem uzyskanych Wynikéw, Dyskusji i podsumowania Wynikéw i Wnioskéw.
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Ponadto praca zostata uzupeiniona o Wykaz uzytych skrétéw (zalgczony na poczatku
pracy), Streszczenie wjezyku polskim i angielskim, wykaz wyKkorzystanego

PiSmiennictwa oraz Aneks zawierajacy 13 zatgcznikow.

Rozprawa doktorska Doktorantki zastuguje na wysoka ocene merytoryczna.
Autorka wykazala sie nie tylko, jak juz wspomnialam wcze$niej, sumiennoscia,
dokfadnoscig i cierpliwoscia w przygotowaniu catego przedsiewziecia badawczego, ale
takze odpowiednia wiedzg teoretyczng na temat prawidlowosci i zaburzen
endokrynologicznych, schorzen autoimmunologicznych, a takze kwestii zwigzanych
z budowa morfologiczng cztowieka i dymorfizmu plciowego podatnos$ci na choroby.

W  obszernym Wprowadzeniu Autorka wykazata sie rozlegla wiedzg
przedstawiajac patogeneze omawianego schorzenia (mechanizm immunologiczny
ikomérkowy prowadzacy do choroby) z uwzglednieniem réznic piciowych
wpodatno$ci na choroby autoimmunologiczne. Opisujgc podioze rozwoju
autoimmunologicznego zapalenia tarczycy typu Hashimoto zwrécita uwage na
wspotdziatanie  réznorodnych  czynnikéw  genetycznych i  $rodowiskowych
(zewnetrznych i wewnetrznych). Nie pominela réwniez w tym miejscu ujecia
ewolucyjnego wspominajac o hipotezie kompensacji cigzowej oraz o zwigzkach
zaburzen funkcji tarczycy z mechanizmami pozwalajgcymi na adaptacje do
zmieniajacego si¢ Srodowiska. W kolejnych czesciach Wprowadzenia przedstawita
powigzania pomiedzy poziomem hormonéw piciowych kobiet a cechami
morfologicznymi feminizacji z uwzglednieniem kontekstu zdrowotnego.

W rozdziale Material i metodyka badai mgr Malwina GoZdzik bardzo doktadnie
przedstawita obie analizowane przez siebie grupy kobiet; opis przebiegu catego badania
oraz zastosowane metody statystyczne nie budzg watpliwosci.

Rozdziat Wyniki ma klarowny uktad, pozwalajgcy na $ledzenie postepu pracy
Autorki. W pierwszym podrozdziale scharakteryzowane zostaly badane kobiety
z uwzglednieniem tla socjoekonomicznego. W kolejnych podrozdziatach przedstawiona
zostata charakterystyka stanu zdrowia badanych kobiet, parametréw biochemicznych
krwi, budowy i skladu ciata, poziomu odczuwanego stresu. W odrebnym podrozdziale
4.5 poréwnane zostaty poszczegdlne morfologiczne wskazniki feminizacji badanych
kobiet, co bylo nadrzednym tematem pracy Doktorantki. W dwédch ostatnich

podrozdziatach Autorka skupita si¢ na analizie zwigzkéw badanych parametréw (w tym



wskaznikow feminizacji) z poziomem przeciwcial aTPO (przeciwciata skierowane
przeciwko peroksydazie tarczycowej).

Wykonane analizy materiatu umozliwily realizacje postawionych celéw pracy, choé
uzyskane wyniki nie do korica pozwolity na potwierdzenie hipotez badawczych. Mgr
Malwina Gozdzik wykazala, Ze kobiety w wieku rozrodczym z autoimmunologicznym
zapaleniem tarczycy typu Hashimoto nie réznily sie istotnie od kobiet zdrowych pod
wzgledem budowy i sktadu ciata. Podobnie proporcje catego ciata oraz twarzy opisujace
stopien feminizacji nie réznicowatly badanych kobiet. Sposréd wskaznikéw
morfologicznej feminizacji zwraca natomiast uwage istotny wynik odnoszacy sie do
wskaznika palcowego 2D:4D. Mianowicie kobiety z choroba Hashimoto
charakteryzowaly si¢ wartoiciami wskaznika wskazujagcymi na wyzszy stopiefi
feminizacji w poréwnaniu z kobietami zdrowymi, ksztattujacy sie juz w okresie
prenatalnym. Oprdcz wskazania wazno$ci diagnostycznej proporcji dtugosci 11 i IV palca
reki w rozpoznaniu podwyzszonego ryzyka rozwoju choréb autoimmunologicznych
Autorka wykazata, ze kobiety z najwyzszym poziomem aTPO (a wiec wiekszym
zaawansowaniem choroby) cechowaly sie istotnie wyzszym poziomem morfologicznej
feminizacji w obrebie twarzy. Wynik ten uwazam za niezmiernie istotny, bo mimo braku
oczekiwanych réznic w wigkszosci analizowanych wskaznikéw feminizacji pomiedzy
kobietami z chorobg Hashimoto i kobietami zdrowymi, wskazuje na istnienie realnego
zwigzku pomiedzy poziomem feminizacji a ryzykiem rozwoju choréb z autoagresji.

DysKusja zajmuje 12 stron i stanowi logiczne i systematyczne oméwienie wynikow
wiasnych na tle wynikéw innych autoréw. Autorka wykazata sie doskonatym
oczytaniem, siggneta do najnowszej literatury (az 34% z 350 zacytowanych publikacji
stanowia prace powstate w ciggu 4 i pét roku przed ukoriczeniem dysertacji). Na uwage
ponadto zastuguje umiejetne uzasadnienie przez Autorke niektérych rozbieznosci
wynikéw wiasnych z wynikami przedstawionymi w literaturze.

Zasadnicza czg$¢ dysertacji konicza Wyniki i wnioski ujete w jeden rozdziat,
w kt6rym krétko i tresciwie zostaly podsumowane uzyskane wyniki,

Recenzja przedstawionej pracy doktorskiej prowadzi do sformutowania kilku uwag,
ktore jednakze nie wptywajg zasadniczo na pozytywna ocene tej rozprawy:

- Wg mojej opinii, bez straty dla calego watku rozprawy, mozna byto poming¢
wyodrebniony podrozdziat: 4.6. dotyczacy Charakterystyki poziomu odczuwanego stresu
kobiet z chorobq Hashimoto oraz kobiet stanowigcych grupe kontrolng. Badanie poziomu

stresu nie byto celem pracy doktorskiej a wykonana analiza nie uwzglednia kwestii
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morfologicznych  wskaznikéw feminizacji. Ponadto Autorka nie dokonata
przeksztatcenia ogélnego wskaznika stresu na jednostki standaryzowane - skale
stenowa. Takie przeksztatcenie pozwolitoby na okreslenie intensywnoéci
do$wiadczanego stresu (niskie, $rednie, wysokie). Wg standaryzacji dla populacji
polskiej wyniki w granicach 1-4 stena (0-13 punktéw) traktuje sie jako stres niski, za$
w granicach 7-10 stena (20-40 punktéw) jako stres wysoki. Wyniki w granicach 51 6
stena traktuje si¢ jako przecietny stres (14-19 punktéw). Zwykle przypisanie stenom
uzyskanych $rednich wartos$ci testu PSS 10 umieszczonych w tabeli 8 (str. 53) wskazuje,
ze kobiety z choroba Hashimoto doswiadczaty stresu wysokiego, a kobiety zdrowe -
umiarkowanego. Oczywiscie jest to tylko moje zgrubne odniesienie, a nie analiza
wykonana na danych surowych. Wykorzystanie stenéw, umozliwitloby réwniez
okres$lenie czgstosci kobiet z wysokim poziomem stresu w obu grupach kobiet.

- Druga uwaga dotyczy wskaznika twarzy szerokos$ciowo-wysoko$ciowego (fWHR,
ang. facial width to height ratio). Na stronie 35 zostal opisany spos6b wykonywania
pomiaréw oraz umieszczony zostal wzdér matematyczny do jego wyliczenia. Podczas,
gdy opis jest prawidtowy i odnosi sie do twarzy, to podany wzér zawiera punkty
mieszczace sig na czaszce i niewidoczne na zdjeciu (nasion to punkt lezacy na przecieciu
szwu nosowo-szczekowego z plaszczyzng posrodkows; prosthion to punkt na dolnej
krawedzi wyrostka zebodotowego szczeki).

- W Kkilku miejscach Autorka uzywa pojecia populacja kaukaska na okre$lenie
odmiany biatej. Wiem, Ze jest to pojecie uzywane w literaturze amerykanskiej, ale jest
coraz czgSciej krytykowane. Mnie nieco razi i osobiscie uzytabym jednak stéw odmiana
biata, ale zdaje sobie sprawe, Ze jest to cytowanie pochodzace z prac innych autoréw.

- Na poczatku podrozdziatu 4.7 Doktorantka umiescita fragment, ktéry dotyczy
utworzenia trzech grup kobiet w oparciu w wartosci tercylowe parametru. Opis ten
powinien znalez¢ si¢ w Opisie zastosowanych metod. Tu drobna uwaga: powinni$émy
unika¢ sformutowai o dzieleniu ludzi na grupy, a raczej o utworzeniu grup i wtaczeniu
do nich poszczegdélnych osib.

- W ostatnim podrozdziale, analiza objeta warto$ci standaryzowane parametréw na
warto$¢ Srednig i odchylenie standardowe dla catej grupy. Jesli badane parametry sa
zmienne zwiekiem, to moze lepiej byloby wykonaé standaryzacje na wiek? lub
zastosowac standaryzacje¢ na warto$¢ $rednia i SD tylko oséb zdrowych? Jest to kwestia

do dalszych analiz, dyskusji i przemyslen.



Pozostate uwagi maja raczej charakter edytorski i s3 uwagami mniej istotnymi,
jednakze z obowigzku je wymienie:

- w Wykazie skrétéw zamieszczono pozycje: ,aTPO - ang. anti-thyroid peroxidase
antibodies,  przeciwciala  skierowane przeciwko peroksydazie tarczycowej
tyreoglobulinie” - zbedne jest stowo tyreoglobulinie;

- na Rycinie 1. mozna byloby wyrézni¢ czynniki $rodowiskowe zewnetrzne
i wewnetrzne;

- po liczebnikach porzadkowych powinna pojawi¢ sie kropka, np. str. 19;

- w Tabelach 1. i 3, Tabeli I w Aneksie oraz na Ryc. 4 brakuje podanych jednostek
wieku;

- stadium eutyreozy zostato pierwszy raz wspomniane na stronie 42. przy opisie
wynikéw, pojecie to powinno by¢ opisane wczesniej, np. we Wprowadzeniu;

- w Streszczeniu Autorka uzyla okre$lenia palce doni, co nie jest precyzyjne —
powinno by¢ palce reki;

- pod wzglgdem jezykowym praca nie budzi zastrzezen, napisana jest tadna

polszczyzna. Jedynie rzucajg sie w oczy tzw. wiszace literki na koricach linijek.

Stwierdzam, ze przedlozona mi do oceny praca Pani mgr Malwiny Gozdzik jest
samodzielnym rozwigzaniem problemu badawczego i stanowi istotny wktad w postep
wiedzy. Uwazam, ze Doktorantka wykazata sie wiedza i umiejetno$ciami wymaganymi
do uzyskania stopnia doktora nauk biologicznych. Rozprawa doktorska spetnia warunki
okreslone w art. 13 ust. 1 ustawy z dnia 14. marca 2003 r. o stopniach naukowych
i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. z 2003 r. Nr 65, poz.
595, z pézn. zm.). W zwigzku z tym, wnioskuje do Rady Dyscypliny Naukowej Nauki
Biologiczne Uniwersytetu Wroctawskiego o dopuszczenie Kandydatki do dalszych
etapoéw przewodu doktorskiego.

Jednoczesnie, biorac pod uwage bardzo wysoki poziom recenzowanej rozprawy,
wartos¢ naukowg oraz wktad pracy Autorki na kazdym etapie badan wnioskuje do Rady
Dyscypliny Naukowej Nauki Biologiczne Uniwersytetu Wroctawskiego o wyréznienie

rozprawy doktorskiej mgr Malwiny Gozdzik.



