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Rozprawa doktorska na stopien doktora nauk medycznych mgr Aleksandry Izabeli
Partyniskiej porusza merytorycznie ciekawy temat potencjalnego wykorzystania biatka
zyksyny (ZYX) w diagnostyce NSCLC. Zyksyna bierze udzial w organizacji i remodelingu
cytoszkieletu, nalezy do rodziny biatek z domeng LIM (ang. LIM domain proteins) i znane
jest jako komponent ognisk adhezyjnych. Dotychczas przeprowadzone badania wskazujg na
udzial zyksyny w onkogenezie. Onkogenng role biatka ZYX wykazano miedzy innymi w
raku gruczohu piersiowego oraz jelita grubego. Stwierdzono, ze biatko to moze petni¢ funkcje
promujacg, jak 1 supresorowg w procesie nowotworzenia. Zatem badania podjete przez
Doktorantke, przedstawione do recenzji w postaci cyklu dwdch publikacji jako dysertacja,
majg istotne znaczenie, zwlaszcza w obliczu obserwowanego stalego trendu wzrastajace;j
zachorowalnosci na nowotwory, w tym przypadku raka phluca. Prezentowane badania
stanowig bardzo ciekawe studium, dotyczace poszukiwania markeréw nowotworowych.
Doktorantka podjeta si¢ proby odpowiedzi na pytanie ,,Czy poziom ekspresji biatka ZYX

moze mie¢ zwigzek z rozwojem NSCLC?”.

W skfad ocenianej rozprawy doktorskiej wchodza dwie publikacje przegladowa i
oryginalna o charakterze wspotautorskim. Odnoszac si¢ do autorstwa prac, w obu z nich
Doktorantka jest pierwszym autorem, co wskazuje na Jej istotng role w powstaniu
przedstawionego do oceny cyklu publikacji. Ponadto, prace poddane ocenie zostaly juz

zrecenzowane 1 opublikowane w czasopismach naukowych o zasiegu miedzynarodowym



posiadajacych wspolczynnik oddziatywania Impact Factor. Pierwsza z nich opublikowana
zostala w czasopismie Anticancer Research, 2020, Vol. 40, no. 11, s. 5981-5988, DOI:
10.21873/anticanres. 14618, druga natomiast w Biomolecules, 2022, Vol. 12, no. 6, art.
827,DOI:10.3390/biom12060827. Laczna punktacja tych publikacji wynosi 170 pkt. wg
MEIN, a warto$¢ wspotczynnika oddzialywania IF= 8,544.

Doktorantka w publikacjach stanowigcych podstawe pracy doktorskiej skupita sie na
badaniach okreslenia poziomu ekspresji biatka ZYX, w przypadkach niedrobnokomérkowego
raka pluca, pozyskanych od pacjentéw leczonych operacyjnie i skorelowaniu otrzymanych
wynikéw z danymi kliniczno-patologicznymi.

Z cyklu dwoch prac wchodzacych w sktad dysertacji, w pierwszej z nich pogladowe;j,
opublikowane;] w Anticancer Res., 2020, Vol. 40, no. I, s. 59815988, (DOI:
10.21873/anticanres.14618) pt: ,,The role of zyxin in carcinogenesis” celem Doktorantki byto
usystematyzowanie wiedzy odnosnie biatka zyksyny. Praca ta stanowi udang prébe zebrania
aktualnej wiedzy oraz dostgpnych danych na temat roli tego biatka w powstawaniu, a takze
progresji rdznego typu nowotworow.

Druga praca pt.: ,,Expression of zyxin in non-small cell lung cancer - a preliminary
study”, wilaczona do oceny jako rozprawa doktorska jest pracg oryginalng i zostata
opublikowana w czasopismie Biomolecules, 2022, Vol. 12, no. 6, art. 827, (DOI:
10.3390/biom12060827). Dotyczy ona badan na materiale klinicznym jak i na modelu in
vitro na liniach komérkowych NSCLC (linia ptaskonablonkowego raka ptuca - NCI-HI703,
linia gruczolakoraka ptuca - NCI-H522) oraz linii kontrolnej prawidlowych fibroblastow
plucnych IMR-90. Do badan na materiale klinicznym wykorzystano nastgpujace metody
badawcze: immunohistochemi¢ (IHC), Western Blot, Real-Time PCR oraz RT-qPCR
wykonany na mRNA pochodzacym z komdrek wyizolowanych za pomocg mikrodysekcji
laserowej. W badaniach in vitro wykorzystano techniki badawcze: immunofluorescencije,
immunocytochemi¢, Western Blot oraz Real-Time PCR. Podsumowujac wyniki badan, ktore
byly podstawa do napisania drugiej publikacji przedstawionej jako cykl prac w ramach
rozprawy doktorskiej, mozna uzna¢, ze maja one wyrazny charakter poznawczy i wpisujg sie
w aktualny nurt badan nad rakiem ptuca.

Badania IHC, wykazaly obnizony poziom bialka ZYX w cytoplazmie w komérkach
NSCLC w stosunku do prawidlowych komorek plucnych, natomiast poziom biatka ZYX w
jadrze byl podwyzszony w komdrkach NSCLC w poréwnaniu do tkanki kontrolne;.
Zaleznosci te odnotowano zaréwno, gdy analizowano cata gupe NSCLC, jak i jego podtypy

(ptaskonablonkowy i gruczotowy osobno). Badania metodg Western Blot wykazaly obnizony



poziom biatka ZYX w guzach NSCLC w stosunku do tkanki kontrolnej. Obnizony byl
rowniez poziom mRNA ZYX w guzach NSCLC w poréwnaniu do tkanki prawidlowe;.
Zmniejszona ekspresje ZYX w komoérkach NSCLC potwierdzity reakcje RT-qPCR wykonane
na mRNA pochodzgcym z wyizolowanych metodg mikrodysekeji laserowej komoérek NSCLC
i komorek tkanki ptuc niezmienionej nowotworowo. Ponadto wykazano istotnie nizszy
poziom jadrowej ZYX w komorkach AC niz w SCC, a w komérkach NSCLC oraz SCC
istotnie nizszy poziom cytoplazmatycznej ZYX stwierdzono w przypadkach guzow PT3-4 niz
w PTIL Nizszy poziom cytoplazmatycznej ZYX odnotowano w stadium zaawansowania
klinicznego choroby III-IV w poréwnaniu do stadium I, w przypadku komoérek NSCLC i
SCC. Badania na modelu in vifro takze prezentuja obnizony poziom biatka ZYX w
komérkach NSCLC w pordwnaniu do linii kontrolnej prawidtowych fibroblastéw ptucnych.

Pod wzgledem formalnym rozprawa doktorska nie budzi zastrzezen i przygotowana jest
w sposob przejrzysty. Obejmuje spis tresci, w ktérym zamieszczone sg nastgpujgce rozdziaty:
,Wykaz publikacji stanowigcych podstawg Pracy Doktorskiej”, ,,Streszczenie w jezyku
polskim”, ,,Streszczenie w jezyku angielskim”, ,,Wstep”, ,,Zatozenia i cel pracy”, ,,Cykl
publikacji stanowigcych podstawe Pracy Doktorskiej”, ,,Podsumowanie i wnioski”,
,,Zataczniki”. Praca doktorska stanowi przemyslang i udang probg usystematyzowania wzorca
rozpraw doktorskich opartych w catosci na wlasnych publikacjach.

Z cyklu prac sktadajacych si¢ na rozprawg doktorska wynika, ze Doktorantka potrafi
sformutowaé i rozwigza¢ problem naukowy, dobrze dobra¢ techniki badawcze, a takze
umiejetnie przeprowadzi¢ dyskusje swoich wynikéow z wynikami innych grup badawczych.
Udowodnita Ona, ze posiada zdolno$¢ do prowadzenia samodzielnych badan naukowych, a
takze, ze potrafi pracowa¢ w zespole naukowym.

Prezentowana rozprawa doktorska w pelni 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. Nr 65, poz. 595, z pdzn. zm.). W zwigzku z powyzszym
zwracam si¢ do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego im.
Piastow Slaskich we Wroclawiu o dopuszczenie mgr Aleksandry Izabeli Partynskiej do
dalszych etapow przewodu doktorskiego. Z uwagi na wysoki poziom obu publikacji,
wykorzystanie wielu technik laboratoryjnych weryfikujacych hipoteze badawcza na poziomie
zarowno tkankowym, jak i in vitro wnioskuje o wyréznienie rozprawy doktorskiej mgr
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