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RECENZJA

Rozprawy doktorskiej mgr inz. Joanny Pauliny Banach pt. “Zréznicowanie profilu ekspresji
mikroRNA w osoczu i wybranych tkankach w przerzutujacym i nieprzerzutujacym raku
gruczolu sutkowego”, wykonanej pod kierunkiem prof. dr hab. Joanny Wietrzyk (promotor),
prof. dr hab. n. med. Rafata Matkowskiego (drugi promotor) i dr inz. Dagmary Klopotowskiej
(promotor pomocniczy) w Zaktadzie Onkologii Doswiadczalnej, Laboratorium Doswiadczalnej
Terapii Przeciwnowotworowej Instytut Immunologii i Terapii Doswiadczalnej im. Ludwika
Hirszfelda Polskiej Akademiu Nauk.

Podstawa formalna recenzji
Podstawe formalng opracowania recenzji stanowi uchwata Rady Naukowej Instytut Immunologii

1 Terapii Do$wiadczalnej im. Ludwika Hirszfelda podjeta w dniu 12 pazdziernika 2020 roku.

Oryginalnesé, aktualno$é i przydatnosc podjetego problemu naukowego
Nowotwory sa istotna przyczyna hospitalizacji 1 $mierci w krajach wysokorozwinietych.
Przyczyny takiego stanu rzeczy upatruje sie w zmianie stylu Zycia, starzeniu sie populacji i
globalnych zmianach socjoekonomicznych. Nie bez znaczenia pozostaje roOwniez
zanieczyszczenie srodowiska, zte nawyki zywieniowe czy tez uzywki. Szacuje sig, Ze nowotwory
sa przyczyng prawie 10 min zgondéw w skali catego $wiata a ponad 19 min 0s6b jest nimi

dotkmigtych. Rowniez w  Polsce choroba nowotworowa jest istotnym problemem
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spotecznoekonomicznym. Nowotwor zlosliwy gruczotu sutkowego stanowi 1/5 wszystkich
przypadkéw nowotwordw u kobiet w Polsce a do tego jest druga na po raku ptuc najczestsza
przyczyna ich $mierci. W skali $wiata tylko w 2020 roku byl on przyczyng 684 tysigcy zgonow.
Z uwagi na wystepowanie wielu podtypéw molekularnych nowotworu gruczotu sutkowego
stosuje sie obecnie roézne strategie terapeutyczne. Efektywnos¢ podejmowanych dziatan —
zaréwno tych leczniczych jak i diagnostycznych ma ogromny wplyw na powodzenie prowadzonej
terapii — co jednak wymaga stalego poszerzania naszej wiedzy na temat biologii nowotwordow.
Prowadzone przez doktorantke badania mialy na celu wytypowanie mikroRNA jako
potencjalnych markerébw pozwalajagcych na rozpoznanie przerzutujacego raka gruczotu
sutkowego. Tym samym podjeta sie ona trudnego zadania, ktdrego celem byta odpowiedz na
pytanie czy jestesmy w stanie wytypowa¢ mikroRNA, ktore bedzie wiarygodnym narzedziem w

walce z przerzutujgcym rakiem piersi.

Ogoélna charakterystyka i ocena przedstawionej do recenzji rozprawy doktorskiej
Rozprawa doktorska przedstawiona do recenzji jest praca o typowym uktadzie monografii. Liczy
145 stron wydruku komputerowego przy czym sama praca bez zalacznikow 1 dokumentéw
dodatkowych obejmuje 95 stron. Struktura pracy jest czytelna, podzial na poszczegdlne czgsci
prawidlowy 1 logiczny. Zrozumienie przedstawionych tresci utatwiaja staranne ryciny 1i
przejrzyste tabele. Praca rozpoczyna sie od obszernego wstepu, w ktorego kolejnych
podrozdziatach doktorantka omawia aktualny stan wiedzy dotyczacy zardéwno nowotworow jak i
mikroRNA. Cel pracy zostal sformulowany jednoznacznie 1 nie budzi watpliwosci. Rozdziat
,Materialy 1 Metody” obejmuje szczegblowe opisy wykorzystanych narzgdzi badawczych.
Rozdziat ,,Wyniki” podzielono na podrozdziaty dzi¢ki czemu uzyskane wyniki sa prezentowane
w bardzo przejrzysty sposob. Sposob przeprowadzanie dyskusji jak 1 przedstawione wnioski
$wiadcza o duzej dojrzatosci naukowej doktorantki. Zasadnicza czg$¢ pracy wienczy spis tresci,
obejmujacy 262 pozycje stanowigce glownie artykuly anglojezyczne. Ponadto, w pracy
zamieszczono streszczenie w jezykach polskim 1 angielskim, oraz spisy: tresci, tabel, rycin,
stosowanych skrotow oraz suplement. Jako Zrodto finansowania badan wskazano projekt ,,
Farmakoterapia srodblonka naczyniowego i aktywacji plytek krwi zalezna od prostacykliny,
tlenku azotu i tlenku wegla — nowa strategia w zapobieganiu przerzutowosci nowoiworowej”
finansowanego w ramach STRATEGMEDI/233226/11/NCBIR/2015. Konstrukcja pracy jest

prawidlowa i spelnia wszystkie wymagania merytoryczne i redakcyjne stawiane tego typu
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dysertacjom. Prawidtowy jest rowniez wzajemny stosunek czesci pracy dotyczacych zagadnien
teoretycznych 1 praktycznych.
Czes¢ literaturows — rozdziat I, Wstgp” podzielono na 12 podrozdziatow z ktdrych pied obejmuje
wiedzg z zakresu epidemiologii, diagnostyki 1 klasyfikacji nowotwordw piersi. Pozostale
poswigcono mikroRNA — ich biogenezie, roli w nowotworach 1 mozliwos$ciach ich wykorzystania
jako wskaznikow diagnostycznych. Przedstawiona analiza literaturowa dowodzi dobrego
przy gotowania teoretycznego Doktorantki do realizowania zatozonych prac badawczych.
Cze$¢ badawczg otwiera rozdziat 11, uzasadniajacy podjecie tematu pracy oraz opisujacy cele —
glowny 1 posrednie.
W czgsei ,,Materialy 1 Metody” podzielono na dwie czesci. W pierwszej Doktorantka bardzo
doktadanie scharakteryzowal wykorzystywane modele in vitro, in vivo jak réwniez material
biologiczny uzyskany od pacjentek. Czes¢ druga to bardzo skrupulatny opis metod badawczych
wykorzystanych w trakcie realizacji badan. Przy tak precyzyjnych i skrupulatnych opisach
zaskakujacy jest brak sekcji opisujacej zastosowane metody statystyczne i wykorzystywane w
tym celu oprogramowanie, ktore z jakiej$ przyczyny umieszczono w rozdziale IV — Wyniki.
Zdaniem Recenzenta najistotniejsza czescig kazdej rozprawy jest jej cze$¢ badawcza, a ta jest
mocna strong przedstawionej do oceny rozprawy. W rozdziale IV Autorka w przejrzysty sposob
przedstawia wyniki a staranne ryciny ufatwiajg interpretacje 1 pozytywnie wplywaja na warto$é
edytorskg pracy. Rezultaty usystematyzowano w podrozdziaty co utatwia ich analize a sam opis
nie budzi zastrzezen.
W rozdziale V — Dyskusja dokonano interpretacji wynikéw i oméwiono je na tle ogblnej wiedzy
z zakresu mozliwosci wykorzystania mikroRNA jako markeréw pozwalajacych na
rozpoznawanie przerzutujgcego raka gruczotu krokowego.
Przedstawione w rozdziale VI wnioski sg adekwatne do otrzymanych wynikéw.

Podsumowanie

Przedstawiona do recenzji prace oceniam bardzo wysoko, jest to solidnie i starannie
przeprowadzone zmudne i czasochtonne badanie taczace badani in vitro, in vivo oraz analize
materiatu biologicznego uzyskanego od pacjentdw. Jego zakres i metodyka pozwalaja na
wyclggnigcie bardzo waznych, praktycznych 1 aktualnych w obecnej dobie wiedzy o
nowotworach wnioskow. Jest ona napisana w sposéb czytelny a koncepcja i sposob
zaprojektowania badan, oraz ocena uzyskanych wynikow nie budza watpliwosci. Bardzo wysoko

oceniam sposéb przedyskutowania uzyskanych wynikéw na tle szeroko przytaczanego
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pismiennictwa. Doktorantka jasno pokazuje w Dyskusji elementy nowatorskiego podejscia do
rozwigzywanego problemu naukowego jak rowniez wskazuje dalsze kierunki badan.

Przedstawione wnioski sa dobrze skonstruowane i oparte o uzyskane wyniki badaf.

Whioski koncowe
Przedstawiona do recenzji rozprawa stoi na bardzo wysokim poziomie naukowym. Uzyskane
wyniki stanowia cenny wklad do dotychczasowej wiedzy na temat mozliwosci wykorzystani
mikroRNA jak czasteczek umozliwiajacych wczesng diagnostyke przerzutujacych nowotworow
gruczotu sutkowego. Doktorantka wykazata bardzo dobre opanowanie warsztatu badawczego,
duza sprawno$¢ w nterpretacji rzetelnie udokumentowanych wynikéw. Zastosowane metody
badawcze odpowiadajg standardom w tego typu badaniach 1 nie budzg zastrzezen.

Stwierdzam, ze rozprawa spetnia wymogi stawiane rozprawom doktorskim okreslone w
art. 13 ust. 1 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 p6zniejszymi zmianami), jak rowniez w §6
ust. 3 Rozporzadzenia Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego z dnia 19 stycznia 2018 roku (Dz.
U. z 2017 r. poz. 1789). W zwiazku z powyzszym mam zaszczyt przedlozy¢ wniosek o
dopuszczenie Pani Joanny Pauliny Banach do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
Jednoczesnie wskazujac na wysoka warto$¢ merytoryczng uzyskanych wynikéw skladam

wniosek 0 wyrdznienie rozprawy.
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