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OCENA ROZPRAWY DOKTORSKIEJ KAMILI DUS-SZACHNIEWICZ

»ANALIZA PROTEOMU GRUCZOLAKA I GRUCZOLAKORAKA JELITA

GRUBEGO METODA SPEKTROMETRII MAS Z WYKORZYSTANIEM

ARCHIWALNYCH TKANEK ZATOPIONYCH W PARAFINIE”

Poszukiwania skutecznych ~metod diagnozowania zmian nowotworowych,
szczegolnie w poczatkowej fazie rozwoju nowotworu, jest jednym z najwazniejszych
wyzwan w $wiecie medycyny. Przedstawiona rozprawa doktorska dotyczy wigc bardzo
waznego problemu, jest dobrze pomyslana i bardzo dobrze wykonana.

Autorka niniejszej rozprawy doktorskiej zlozyta 5 prac opublikowanych w dobrych
1 bardzo dobrych czasopismach naukowych, dodata wprowadzenie 1 cel projektu
badawczego, zakonczyta podsumowaniem i wnioskami i przedstawita cato$¢ jako rozpraweg
doktorska. Praca zostala wykonana w Katedrze i Zakladzie Patomorfologii UM we
Wroctawiu i Departamencie Proteomiki Instytutu Biochemii Maxa Plancka w Martinsried.

Rozpraweg czyta si¢ tatwo. Calo$¢ ulozona jest logicznie, po wprowadzeniu
I celach rozprawy mamy zbioér publikacji, poczynajac od przegladu o zastosowaniu MS
w proteomice i1 wykorzystaniu hodowli komoérkowych, tkanek i plynow ustrojowych

w badaniach nad nowotworami.



Starsze badania nad markerami opieraty si¢ na poszukiwaniu pojedynczych biatek
bedacych markerami choréb nowotworowych. Czgsto byly to jednak markery mato swoiste
dla danej choroby nowotworowej i rzadko byly stosowane w praktyce klinicznej. Rozwdj
metod badawczych stosowanych w proteomice pozwala obecnie na petna analize¢ profilu
biatkowego pacjenta. Pozwala to na doktadna analize profilu pacjenta zdrowego i chorego
na chorobg nowotworowa i identyfikacje specyficznych dla danej choroby biomarkerow.
Precyzyjne poznanie proteomiki pozwala rowniez na mozliwos¢ opracowania skutecznych
terapii dla konkretnego pacjenta z choroba nowotworowa.

Zastosowania metody spektrometrii mas w proteomice oraz przygotowanie probek
do badan zostaty opisane w przystepny sposob w pracy opublikowanej w Postepach Hig.
Med. Dosw.

Pozostate 4 publikacje zawieraja wyniki oryginalne. Znakomita wspotpraca grupy
wroclawskiej z Instytutem Maxa Plancka pozwolila na osiagnigcie bardzo interesujacych,
wynikéw w duzej mierze nowatorskich, ktore umozliwiaja nie tylko utworzenie listy biatek
1 okreslenie biomarkeréw, ale co wazniejsze pozwalaja na szczegotowa analiz¢ zmian
zachodzacych w czasie zmian nowotworowych. Duze wrazenie robi wykazanie zlozonej
natury zmian nowotworowych i zmiennej ekspresji wielu tysigcy biatek. Istnieje wigc spora
szansa na us$cislenie poszukiwan biatek grajacych kluczowa role¢ w procesie rozwoju
nowotworu. Dzigki zastosowaniu ulepszonych metod instrumentalnych
1 bioinformatycznych doktorantka byla w stanie zidentyfikowa¢ ponad 10 000 bialek
w jednej probee klinicznej. To rzeczywiscie znakomite osiagnigcie biorac pod uwage fakt,
ze we wczesniejszych pracach dotyczacych raka jelita grubego ilo$¢ oznaczanych bialek
w proteomie si¢gaty okoto 3000 czyli okoto 20-25 % biatek komorki 1 to biatek o duzej

zawartosci w komorce.



Niezwykle istotnym osiagniegciem w prowadzonych pracach jest rowniez
odpowiednie przygotowywanie probek do pomiardw 1 odpowiednia analiza danych
z wykorzystaniem m.in. metod bioinformatycznych. Znakomita metodologia, odpowiednie
przygotowanie probek, dobrze opracowane metody analizy danych spowodowaty,
ze doktorantka wspoétpracujac z bardzo dobra grupa byta w stanie opublikowaé serig prac
o bardzo wysokim poziomie naukowym, ktore zostalty wykorzystane w przygotowaniu
rozprawy doktorskiej. Udziat doktorantki w przedstawionych pracach jest dobrze
udokumentowany, co potwierdzaja przedstawione o$§wiadczenia wspotautordéw prac.

Uwazam, ze rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art. 13 ust. 1 ustawy
z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz stopniach i tytule
w zakresie sztuki (Dz. U. Nr 65, poz. 595, z p6zn. zm.) i stawiam wniosek o dopuszczenie
do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Bardzo ciekawe wyniki, wysoki poziom prowadzonych badan i bogaty dorobek
publikacyjny (13 publikacji, 26 wystapien konferencyjnych) sktania mnie do postawienia

wniosku o wyr6znienie pracy.



