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Tytut rozprawy:

~Zwigzek wybranych parametréw przemiany nabtonkowo-mezenchymalnej z parametrami kli-
niczno-morfologicznymi, klasyfikacjg molekularng i rokowaniem u pacjentek z naciekajgcym

rakiem piersi”

Promotor pracy: dr hab. n.med. Marek Masiuk

Celem badan bedgcych przedmiotem rozprawy doktorskiej lek. Bernadety Chajnowskiej byta

ocena markerdw przemiany nabtonkowo-mezenchymalnej w pacjentek z rakiem piersi.

Tematyka pracy w dobie rosnacej ilosci zachorowan na nowotwory ztosliwe jest niezmiernie
istotna. Regres stopnia zréznicowania zawsze byt brany jako czynnik pogarszajacy rokowanie
i majacy wptyw na ryzyko przerzutéw do regionalnych weztéw chtonnych oraz dla przerzutéw
odlegtych. Ostanie dwie dekady s3 czasem stopniowo wyjasniajgcym mechanizm utraty kohe-
zji komorkowej, zmiany morfologii komoérek rakowych teraz opisywanych jako EMT, jak réw-
niez zdolnos¢ do swobodnego przemieszczania w przestrzeni pozakomaérkowej (ECM) z mozli-

woscig wptywu na ECM szczegdlnie angiogeneze.

Przedstawiona do oceny rozprawa na tytut doktora nauk medycznych ma konstrukcje i uktad

prawidtowy, sktada sie z dwunastu rozdziatéw i tematycznych podrozdziatéw, streszczenia (w
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jezyku polskim i angielskim), bibliografii (113 pozycji, w wigkszosci anglojezyczne, ale uwzgled-

nione sg rowniez publikacje polskich autoréw).
Catosc¢ dysertacji obejmuje 76 stron.
Spis tresci oraz wykaz skrétéw znaczgco ufatwiajg czytanie rozprawy.

We Wstepie, sktadajagcym sie z o$miu podrozdziatéw, na 13 stronach, Doktorantka ze znaw-
stwem omowita epidemiologie raka piersi, czynniki zwiekszonego, czynniki rokownicze oraz
klasyfikacje nowotwordw piersi. Ponadto Autorka przejrzystym jezykiem wprowadza czytel-
nika w aspekty EMT, jej znaczenie w klinice oraz zaleznosci z profilem molekularnym raka. Na
tym etapie pracy warto podkresli¢ szeroka wiedze i umiejgtnosc analizy duzej liczby aktualnych

doniesien naukowych.
Doktorantka przedstawita jeden cel gtéwny ktéry Scisle koresponduje z tytutem pracy.

Warto podkresli¢, ze cel, ktére postawita przed sobg Doktorantka jest ambitny i wymagajacy

duzo mréwcze] pracy z analizg danych oraz oceng materiatu po obrdbce cyfrowe;j.

W rozdziale zatytutowanym , Materiat i metody” Autorka jasno opisata grupe badawczg zto-
zong z 65 pacjentek z rakiem piersi. W mojej opinii udziat 7 pacjentek z przebytym leczeniem
neoadjuwantowym jest niewtasciwe, gdyz moze wprowadzac fatszywie dodatnie/ujemne wy-

niki na skutek chemioterapii.

Metodyka reakcji immunohistochemicznej zostata przekazana rzetelnie i doktadnie, jednakze

brak wzmianki czy proces byt wykonywany automatycznie, czy recznie.

Aby uniknac oceny subiektywnej metodyka oceny reakcji immunohistochemicznej zostata za-

projektowana prawidtowo, co swiadczy o zawodowym krytycyzmie Autorki.

Podsumowujgc, dobdr narzedzi badawczych jest prawidiowy i $wiadczy o profesjonalizmie
Doktorantki. Wyszczegdlnienie w osobnym podrozdziale zastosowanych narzedzi badawczych
oraz przejrzyste zdefiniowanie zmiennych zaleznych i niezaleznych znaczaco utatwia czytanie

dysertacji i Swiadczy o profesjonalizmie i pracowitoéci Doktorantki.
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Analiza statystyczna zostata poprawnie zaplanowana. Zastosowane testy statystyczne
zostaty prawidtowo wybrane.

Rozdziat ,,Wyniki” liczy 19 stron. Na podkreslenie zastuguje doktadnosé i wszechstronnosé, a
takze przejrzystosc przedstawienia wynikdw, ktére zostaty zaprezentowane zaréwno w tabe-
lach oraz na wykresach. Umieszczenie dokumentacji fotograficznej z aplikacji Aperio podnio-

stoby jakos¢ prezentowanych wynikow.

W pierwszej kolejnosci Autorka przedstawita analize czynnikéw zwigzanych z celem pracy jak
zwigzek EMT z danymi klinicznymi, parametrami guza, stanem regionalnych weztéw chton-

nych, profilem molekularnym raka, parametrami badanymi z uzyciem immunohistochemii.

W podsumowaniu Autorka wykazata silny zwigzek utraty ekspresji E-kaderyny z przerzutami
do wiecej niz 10 weztéw chtonnych (p=0,04). W tym miejscu wydaje sie celowe korelowanie
ze stopniem réznicowana raka i moze morfologicznymi wyktadnikami EMT. Ciekawy jest rezul-
tat nizszej ekspresji Snail z rakiem PR+. Mysle, ze gdyby inaczej zdefiniowaé zmienng (jako rak
luminalny) zaleznos¢ objetaby réwniez raki ER+. Ocena wartosci prognostycznej Snail to moze

by¢ dobry temat na kolejne badania naukowe Doktorantki.

Dyskusja obejmuje 8 stron i konfrontuje wyniki innych badaczy z wynikami Doktorantki. Kon-

strukcja rozdziatu jest prawidtowa zas$ jezyk i styl narracji profesjonalny.

Streszczenia zaréowno w jezyku polskim jak i angielskim maja poprawng konstrukcje. Wnioski
zawarte w tym rozdziale, w odniesieniu do hipotez, przedstawione s3 jednoznacznie i rze-
czowo. Nalezy podkresli¢, ze wnioski odpowiadajg na pytania postawione w celach pracy ba-

dawczej.

Bibliografia sktada sie z trafnie wybranych 113. pozycji. Autorka opierata sig¢ na aktualnych
pracach oryginalnych, pracach przegladowych oraz podrecznikach akademickich. Styl prezen-

tacji piSmiennictwa oraz forma cytacji jest prawidtowa
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Podsumowanie recenzji pracy lek. Bernadety Chajnowskiej p.t. ,Zwigzek wybranych parame-
trow przemiany nabtonkowo-mezenchymalnej z parametrami kliniczno-morfologicznymi, kla-

syfikacjg molekularng i rokowaniem u pacjentek z naciekajgcym rakiem piersi”

Przedstawione wyniki, moim zdaniem, budzg nadzieje na publikacje w renomowanym czaso-

piémie naukowym, do czego Autorke gorgco zachecam.

W mojej opinii rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art. 187 Ustawy z dnia 20
lipca 2018 r. o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2021 poz. 478), dlatego w oparciu o przed-
tozong rozprawe doktorska pt. ,Zwigzek wybranych parametréw przemiany nabfonkowo-me-
zenchymalnej z parametrami kliniczno-morfologicznymi, klasyfikacjag molekularng i rokowa-
niem u pacjentek z naciekajacym rakiem piersi” zwracam sie do Rady Naukowej Dyscypliny
Nauki Medyczne Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie o dopuszczenie lek.

Bernadety Chajnowskiej do dalszych etapdw przewodu doktorskiego.

Badania bedace przedmiotem rozprawy doktorskiej dotyczg bardzo aktualnej tematyki, zo-
staty przeprowadzone w oparciu o nowoczesny warsztat badawczy. Mogg by¢ podstawa do
dyskusji nad metodami poprawy selekcji pacjentek z rakiem piersi do alternatywnej metody

leczenia.

Doktorantka zaprezentowata szeroka wiedze oraz umiejetnos¢ krytycznej analizy
danych naukowych. Przedstawiona rozprawa jest dowodem na pracowitosc i
doktadnos¢ Doktorantki. Umiejetnos¢ wnioskowania i krytycznej analizy literatury

$wiadczy o bardzo dobrym uksztattowaniu naukowym lek. Bernadety Chajnowskie;.

Kielce, 08 maja 2022 .

dr hab. n. med. Piotr Lewitowicz, prof. UJK



