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Recenzja rozprawy doktorskiej mgra Konrada Podsiadlo
zatytulowanej
»Analiza zwigzku mutacji nonsensownych

z wybranymi fenotypami w populacji polskiej”

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska napisana jest w jezyku angielskim.
Zawiera ona rozdziaty, takie jak wprowadzenie, cele i zadania, metodologia, wyniki
i dyskusja. We wprowadzeniu zostaty omowione zagadnienia zwigzane z wystepowanie
mutacji nonsensownych, w tym migdzy innymi wplyw mutacji nonsensownych na choroby
oraz na proces translacji. Przedstawiono réwniez zasady dotyczace wykonywania badan
zwiazku pomiedzy wariantami genetycznymi a cechami fenotypowymi. Dzieki postepowi
techniki stalo si¢ mozliwe wykonywanie genotypowania bardzo duzej iloéci polimorfizméw
pojedynczego nukleotydu (SNP).

Celem wykonanej pracy byto zbadanie zwigzku pomigdzy wystepowaniem mutacji
nonsensownej a cechami fenotypowymi, takimi jak wiek, ilo§¢ posiadanych dzieci
czy wskaznik masy ciata (BMI), co miato odpowiadaé¢ dtugosci zycia, ptodnosci

oraz sktonnosci do nadwagi i otytosci.
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Poddane w pracy wyniki genotypowania p(‘)chodzily z Laboratorium Biobanku
W Zakladzie Biofizyki Molekularnej Uniwersytetu L.6dzkiego. Do analizy wybrano
141 polimorfizméw pojedynczego nukleotydu, w ktérych jeden z alleli powodowat mutacje
nonsensowng. Analizowano wyniki genotypowania od 5095 oséb. Wykazano, ze BMI
koreluje z wiekiem badanych os6b, zaréwno u kobiet jak i u mgzczyzn. Na rycinach
przedstawiono lokalizacje badanych polimorfizméw na chromosomach. Przedstawiono
rozktad genotypéw dla kazdego z badanych polimorfizméw w calej badanej grupie,
a nastepnie analizowano zwigzek pomigdzy badanymi polimorfizmami a wiekiem w réznych
modelach dziedziczenia. Stwierdzono zwigzek pomigdzy genotypem a wiekiem
dla polimorfizmow znajdujacych sie w 5 genach. Nastgpnie analizowano zwigzek
pomigdzy genotypem a ilodcig posiadanych dzieci. Dodatkowo wykonano analizg dla kobiet
w wieku >45 lat i mgzezyzn w wieku >55 lat, zaktadajgc ze sg to osoby, ktére zakoniczyly
swo] okres rozrodczy. Znaleziono zwiazek pomigdzy genotypami a plodnoscia
dla polimorfizméw znajdujacych sie w 9 genach. W kolejnym kroku zbadano zwiazek
pomigdzy 141 polimorfizmami a BMI. Wykonano réwniez analize zwiazku pomigdzy
polimorfizmami a poszczegélnymi kategoriami zaleznymi od BM], takimi jak niedowaga,
prawidiowa masa ciata, nadwaga i otytos¢. Dla polimorfizmow znajdujacych si¢ w 6 genach
wykazano zwigzek pomigdzy genotypami a BMI lub kategoriami masy ciata wynikajacymi
z BML

W dyskusji przedstawiono wiedzge na temat genow zawierajacych badane mutacje
nonsensowne, ktore miaty zwiazek z dhugosdcia zycia, ptodnoscig i otyloscig. Za kazdym
razem w sposéb dojrzaty i krytyczny odniesiono sig do uzyskanych wynikéw. Wytypowano
polimorfizm rs67047829 w genie ERV3-1, ktéry wydaje si¢ najbardziej obiecujacy

do dalszych badan nad jego zwiazkiem z BML.
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Na koricu rozprawy doktorskiej w sposéb rzeczowy przedstawiono ograniczenia
wykonanego badania. W rozprawie doktorskiej zaéytowano prawidtowo 129 pozycji
pi$miennictwa.

Na wyré6znienie zashugujg zastosowane zaawansowane metody analizy wynikow
oraz sposéb ich przedstawienia. W pracy podjeto si¢ trudnego zadania, ktdre wykonano
prawidtowo.

Przedstawiona mi do oceny rozprawg doktorska oceniam pozytywnie.

Uwazam, ze spetnia ona warunki okreslone w ustawie o stopniach naukowych i tytule
naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki.

Na podstawie mojej pozytywnej oceny rozprawy doktorskiej wnosz¢ do Rady
Naukowej Dyscypliny Nauki Medyczne Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego
w Szczecinie o dopuszczenie mgra Konrada Podsiadto do dalszych etapdw przewodu
doktorskiego.

Poniewaz przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska Jjest jedna z najlepszych
spoéréd ponad 30 recenzowanych przeze mnie rozpraw doktorskich, wnioskuje

0 jej wyrdznienie,
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