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Recenzja rozprawy doktorskiej ,Ocena zawartosci biatka p27%°* w komérké';:"ﬁib-l;z\ewlekiej
biataczki limfocytowej oraz jej zwigzek z przebiegiem choroby” lekarza Marka //
Dudzinskiego Ry /

Oror 4 7
Przewlekta biataczka limfocytowa jest nowotworem limfoproliferacyjnym o po(\)/\[/%gxm o

przebiegu. Przebieg kliniczny moze by¢ rézny, szacuje sie, ze okoto 1/3 chorych nie bé’%’zﬁ%
wymagata leczenia, w 1/3 przypadkéw dochodzi do powolnej progresji i koniecznosci H%/i
rozpoczecia leczenia, u 1/3 postep choroby jest szybki, co zmusza do szybkiego rozpoczecia
terapii. Jest to najczesciej rozpoznawany rodzaj biataczki. Doktorant w obszernym wstepie
przedstawia wiedze o etiopatogenezie i epidemiologii choroby, przebiegu klinicznym,
metodach diagnostycznych, czynnikach rokowniczych, procesach biologicznych
zachodzacych w komdrkach nowotworowych oraz mikrosrodowiska. Szeroko omawia wiedze
o inhibitorze kinaz cyklinozaleznych, biatku p27"**,

Dotychczas nie wyjasniono ostatecznie , ktore procesy prowadzg do wydtuzenia przezycia
komorek biataczkowych. Celem pracy lekarza Marka Dudziriskiego byto zbadanie czy

zawartos¢ biatka p27'P*
wptyw na przebieg kliniczny PBL; ,czy zawartosé tego biatka w komdrkach biataczkowych jest

w komorkach biataczkowych ma znaczenie rokownicze i jaki ma

zwigzana z aktywacja i procesem proliferacyjnym komérek oraz czy ma zwigzek z wczesng
apoptozq ex vivo komorek biataczkowych. Autor uwzglednit parametry biochemiczne i
hematologiczne o uznanym znaczeniu dla przebiegu pbl.

Na przeprowadzenie badania doktorant uzyskat zgode Komisji Bioetycznej przy Okregowej
Izbie Lekarskiej w Rzeszowie. Do oceny wynikéw uzyt odpowiednich metod statystycznych.

Badaniem objeto 36 chorych , K-39%, M-61%. Mediana wieku wyniosta 68,5 roku(zakres 34-
79 lat). Wyniki badan przedstawit w sposéb przejrzysty w 18 tabelach i na 22 rycinach.
Doktorant wykazat, ze wewnatrzkomérkowa zawarto$cé biatka p27* '™ jest istotnie wyzsza u
chorych z progresjg PBL, wigze sie ze zwiekszeniem stopnia zaawansowania niezaleznie od
wystapienia wskazar do rozpoczecia leczenia lub przy ich braku. Przezycie wolne od progres;ji
byto krétsze u chorych z wysokga zawartoscig biatka p27"°* . Czestoé¢ wystepowania
wczesnoapoptotycznych komorek biataczkowych nie wigzata sie z progresjg choroby ani z
czasem przezycia wolnego od progresji.

Praca liczy 102 strony, ma typowy uktad dla tego rodzaju rozprawy. Literatura liczy 241
pozycji, z uwzglednieniem pozycji z ostatnich lat, autor cytuje dos¢ liczne prace autoréw
polskich. Praca napisana jest bardzo poprawnym jezykiem polskim.

Na podstawie przeprowadzonych badan lekarz Marek Dudzinski wyciggnat nastepujace
wnioski: 1). Nie wykazano zwigzku miedzy zawartoscig biatka p27" "' w komérkach
biataczkowych a badanymi parametrami laboratoryjnymi zwigzanymi z zaawansowaniem
choroby iz jej rokowaniem. Stwierdzono natomiast , ze ma niekorzystny wptyw na przebieg
PBL we wczesnych i posrednich stadiach zaawansowania klinicznego, co wigzato sie ze
skroceniem czasu przezycia wolnego od progresji oraz czasu do rozpoczecia leczenia.
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2). Nie wykazano zwigzku pomiedzy wczesng apoptozg komérek biataczkowych a
wewnatrzkomorkowa zawartoscig badanego biatka, ani z badanymi parametrami
laboratoryjnymi. Nie wykazano jego wptywu na czas przezycia wolnego od progresji.

3). Wysoka aktywnos¢ LDH oraz ekspresja ZAP-70 w limfocytach biataczkowych zwigzane )
ze skroceniem czasu wolnego od progresji. Ekspresja markeréw aktywacji i proliferacji
limfocytow: CD69 i CD71 na komérkach biataczkowych nie miata wptywu na przebieg
choroby.

Doktorant na podstawie przeprowadzonych badan osiggnat odpowied? na stawiane pytania,
osiggnat cele pracy. Na podkreslenie zastuguje opanowanie warsztatu badawczego oraz
wybitna znajomos¢ tematu. Praca stanowi przyczynek do poszerzenia wiedzy o wptywie
biatka p27""** na przebieg kliniczny PBL. Jest to jeszcze jeden czynnik, ktéry moze przyczyni¢
sie do wyodrebnienia grupy chorych z wysokim ryzykiem progresji, co ma znaczenie
kliniczne.

Uwag merytorycznych nie mam. Uwaga redakcyjna dotyczy tabeli 2, w ktérej w ostatnim
wierszu powinno by¢: wysoka ekspresja CD71 a nie CD69.

Catos¢ pracy oceniam wysoko. Zwracam sie do Wysokiej Rady Uniwersytetu Medycznego im.
Piastow Slgskich we Wroctawiu o dopuszczenie lekarza Marka Dabrowskiego do dalszych
etapow przewodu doktorskiego. Rozprawa doktorska spetnia warunki okreélone 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. Nr 65, poz. 595 z pézn. zm.)
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