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rozprawy na stopieii naukowy doktora nauk medycznych. -V
lek. Eweliny Frejlich pt. ,,Ocena ekspresji kaspazy -3, -8 -9 i surwiwiny oraz jej
wplyw na czynniki kliniczno — patologiczne w raku zotadka i jelita grubego”

Nowotwory ztosliwe 20+qdka i jelita grubego sg nadal czestg przyczyng zgonu
zarébwno w Polsce i na $wiecie, pomimo postepéw w diagnostyce i leczeniu tych
nowotwordw. Skuteczno$é leczenia i wskaznik przezycia zalezg od wielu czynnikow,
w tym w duzym stopniu od zaawansowania nowotworu i wieku pacjenta, ale réwniez
miedzy innymi od wczesnej diagnostyki, odpowiedniej techniki operacyjnej,
chemioterapii, radioterapii oraz immunoterapii. Kompleksowa opieka okotooperacyjna
mieszczgca sie w protokole ERAS (Enhanced Recovery After Surgery) nadal ma
zasadnicze znaczenie dla przebiegu choroby nowotworowej. Przewidywanie czasu
przezycia po operacji i dalszego przebiegu choroby nowotworowej jest bardzo
trudne, a czesto wrecz niemozliwe. Doktorantka podjeta sie préby oceny wptywu
ekspresji enzymow proteplitycznych kaspazy 3, 8 i 9 oraz biatka surwiwiny obecnych
w procesie apoptozy na przezycie odlegte chorych z rakiem zotadka i jelita grubego
oraz wykazanie korelacji pomiedzy ich poziomem, a stopniem zaawansowania,
zréznicowania i typu nowotworu oraz obecnoscig przerzutow do weztéw chtonnych.
Badania mialy réwniez odpowiedzie¢ na pytanie czy kaspazy i surwiwina mogg
stanowi¢ potencjalny czynnik rokowniczy w tych nowotworach i czy rak Zzotadka
i jelita grubego sg niezaleznymi nowotworami o innym przebiegu klinicznym i réznicy
biologicznej. Uwazam, ze podjety przez Doktorantke temat jest istotny, oryginalny
i uzasadniony zaréwno z poznawczego punktu widzenia jak i praktyki klinicznej.

Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska lek. Eweliny Frejlich pt. ,Ocena
ekspresji kaspazy -3, -8, -9 i surwiwiny oraz jej wptyw na czynniki kliniczno-
patologiczne w raku zotadka i jelita grubego” jest starannie zredagowanym
i oprawionym wydrukiem komputerowym. Rozprawa doktorska liczy 90 stron.
Dokumentacje graficzng stanowia 28 tabel i 25 rycin, w tym 10 w formie wykresoéw
umieszczonych w tek$cie. Moim zdaniem zamiast podziatu na wykresy i ryciny
mozna byto w catej pracy uzy¢ okreslenia rycina, rowniez dla wykreséw. Upro$citbym
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réwniez w celu przejrzystosci pracy numeracje rycin i tabel w kolejnosci bez podania
numeru rozdziatu i podrozdziatu. Ponadto ogdinie jest przyjete, ze tytuly tabel
powinny byé umieszczone nad tabela, a nie pod tabelg. Réwniez na osi pionowej
wykresu zaznaczamy, czego dotyczg podane liczby. Rozprawe podzielono na
typowe rozdzialy takie jak: wstep, zatozenia i cele pracy, materiat i metody, wyniki,
dyskusja, podsumowanie, wnioski, streszczenie w jezyku polskim i angielskim oraz
pi$miennictwo. Ze wzgledu na duza Ii;:zbe uzywanych skrétow w tekscie wskazane
bytoby podanie w pracy wykazu skrétéw. Poszczegélne rozdziaty sg kompletne
i logicznie ze sobg powigzane. Tre$¢ przedstawionej do recenzji pracy jak i zakres
prowadzonych badan przez Doktoranta w petni odpowiadajg tematowi okreslonemu
w tytule.

We wstepie liczacym 18 stron Doktorantka w oparciu o aktualne
piémiennictwie opisuje epidemiologie, klasyfikacje i leczenie raka jelita grubego oraz
raka zotadka. W rozdziale tym Autorka réwniez szczegétowo opisuje role kaspaz,
surwiwiny oraz innych markeréw nowotworowych w procesie apoptozy i proliferacii.
Bogato cytowane aktualne piSmiennictwo gtéwnie anglojezyczne, jest utozone
w kolejnosci cytowarn i obejmuje 90 pozycji, zwigzane tematycznie z rozprawg.

Cele pracy w liczbie pieciu sg przedstawione jasno i precyzyjnie, aczkolwiek moim
zdaniem sg opisane zbyt obszernie, co wplywa na ich przejrzysto$¢ podczas
czytania.

W rozdziale ,Materiat i metody” w celu oceny ekspresji kaspaz i ich ihibitora
surwiwiny uzyto do badania bloczki parafinowe z guzéw nowotworowych
107 pacjentow operowanych na raka zotadka i jelita grubego w latach 2011 — 2015
w Il Katedrze i Klinice Chirurgii Ogoélnej i Chirurgii Onkologicznej Uniwersytetu
Medycznego we Wroctawiu. Analize statystyczng wynikéw badan przeprowadzono
przy uzyciu odpowiednio dobranych testéw, pozwalajgcych na ocene zaleznosci
pomiedzy uzyskanymi wynikami badan. Doktorantka prace doktadnie zaplanowata
i konsekwentnie realizowata. Dobor metod i narzedzi badawczych nie budzi
zastrzezen merytorycznych i pozwalajg osiagna¢ zamierzone cele.

Wyniki badan zostaty szczeg6towo opisane, a takze zilustrowane licznymi
tabelami i wykresami, przez co praca jest przejrzysta, a wyniki przekonujgce.
Doktorantka miedzy innymi wykazata, ze poziom ekspresji kaspazy 3, 8 i 9 jest
istotnie wyzszy w przypadku raka jelita grubego niz raka zotgdka. Natomiast nie

wykazano zwiazku ekspresji kaspaz z cechami klinicznymi nowotworéw i dtugoécia
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przezycia, wiec nie moze byé czynnikiem prognostycznym. Prawidiowo
przeprowadzona, dobrze udokumentowana analiza statystyczna wynikow badar nie
budzi zastrzezen i sktania do przyjecia wynikéw badan za wiarygodne.

Rozdziat ,Dyskusja” zastuguje na wysokg oceneg, poniewaz Doktorantka
szeroko i trafnie omawia wyniki przeprowadzonych badarn na tle opracowan innych
autoréw, co niewatpliwie $wiadczy o szerokiej Jej wiedzy w tym zakresie,
swobodnym poruszaniu sie¢ w temacie: i umiejetnosci prowadzenia wnikliwej analizy
badanego materiatu.

Koricowe wnioski w liczbie siedmiu sg wywazone | wynikajg
z przeprowadzonych badan oraz odpowiadajg na postawione cele pracy.

Doktorantka w pracy nie unikneta pojedynczych btedéw stylistycznych,
a nieliczne uwagi o charakterze redakcyjnym w niczym nie umniejszajg wartosci
merytorycznej pracy, ktérg oceniam bardzo wysoko, a wynikajg jedynie
z obowigzkdw recenzenta.

Podsumowujgc uwazam, ze rozprawa doktorska lek. Eweliny Frejlich jest
prawidiowo zaplanowana, wprowadza elementy nowatorskie i praktyczne.
W przyszto$ci moze sie przyczyni¢ do bardziej skutecznego leczenia raka Zotgdka
i jelita grubego. Jednak wymaga to dalszych badan w tym zakresie. Merytoryczna
strona pracy i ihterpretacja wynikéw jest prawidtowa i w petni zastuguje na uznanie.
Lek. Ewelina Frejlich wykazata tym samym, Ze jest osobg dojrzata naukowo.
Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska spetnia warunki okre$lone 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). W
zwigzku z powyzszym mam zaszczyt wystgpi¢ do Rady Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu z wnioskiem o dopuszczenie lek. Eweliny
Frejlich do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Jednoczes$nie zwracam sie z wnioskiem do Wysokiej Rady o wyréznienie rozprawy
doktorskiej.




