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RECENZJA
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pt.: ,Ekspresja receptora P2X7 w pierwotnych liniach

ludzkich melanocytéw | komérkach czerniaka”

Powstawanie nowotworow skory u czfowieka zwigzane jest gidwnie z nadmierng
ekspozycjg na promieniowanie UV, zarébwno naturalnego pochodzenia (promieniowanie
sloneczne), jak rowniez sztucznie generowane (np. solaria). Oprécz ww. czynnikéw
niebagateing role odgrywajg rowniez predyspozycje osobnicze (genetyczne), w tym m. in.
jasna karnacja. Wéréd nowotwordw skory najgrozniejszym jest czerniak (melanoma), czesto
o .podstgpnym” rozwoju na bazie znamienia barwnikowego (naevus pigmentosus). Jego
biologia moze byC trudna do przewidzenia, co wigze sie z wczesnym przerzutowaniem
komérek nowotworowych do okolicznych weztéw chionnych oraz odlegtych tkanek oraz
narzadow. Pomimo znaczacego postepu w badaniach nad tym schorzeniem nie opracowano,
jak do tej pory, efektywnych metod leczenia, zapewniajacych pozadane, diugie okresy
przeycia pozbawione incydentéw wznowy choroby.

Majac na uwadze powyzsze oraz fakt stalego wzrostu zachorowan na nowotwory
skory (w tym czerniaka), jednoznacznie moge stwierdzi¢, ze wybor tematyki badawczej
Doktorantki, szczegblnie w aspekcie czerniaka, jest jak najbardziej nowatorski oraz

oryginalny, a uzyskane rezultaty jednoznacznie moga przyczyni¢ sie do lepszego
zrozumienia procesow transformacji nowotworowej oraz biologii tego nowotworu.

Przedstawiona do oceny praca doktorska jest typowym opracowaniem
monograficznym o standardowym uktadzie poszczegoélnych rozdziatéw i speinia tym samym
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wszystkie ustawowe kryteria. Nalezy réwniez podkresli¢, ze badania ujete w dysertacji byly
czesciowo finansowane ze $rodkow grantowych w ramach programu ,Kosciuszko II" —
w latach 2018-2020.

Wstep pracy doktorskiej jest poprzedzony spisem rycin, tabel oraz wykazem
stosowanych skrotow a takze streszczeniem, co jest pomocne w zglebianiu dalszych czesci
monografii. Informacje zawarte w tym rozdziale (Wstep) oraz w poszczegéinych
podrozdziatach sg przedstawione w sposadb przejrzysty i niewatpliwie wprowadzajg czyteinika
w zagadnienia zwigzane z przeprowadzonymi badaniami doktorantki. Na szczeg6lng uwage
zastugujg podrozdziaty dotyczace receptoréw purynergicznych, a w tym oczywiscie receptora
P2X7, ktory jest ,gtownym bohaterem” ocenianej dysertacji. Analizujac ta cze$é pracy
nasuneto mi sie kilka uwag i prositbym o ich wyja$nienie oraz ewentualne skomentowanie:

1. Czy Tabela 1 (str. 31) oraz Tabela 2 (str. 32) sg takie same, pomimo innych
naglowkow?
2. W tekscie zauwazytem brak konsekwencji w stosowanym nazewnictwie oraz uzyciem

skrotow — np. P2X7 i P2X7R 7

3. Str. 45 — Tabela 4 - obecnie, raczej nie uzywa sie okreslenia ,czerniak ziosliwy”,
poniewaz nie ma postaci tagodnej tego nowotworu.

Kolejnym rozdzialem sg ,Materialy | metody”. Ta cze&é dysertacji, w moim odczuciu,
jest przedstawiona bardzo fachowo i wyczerpujaco, co pozwala stwierdzié, ze doktorantka
swobodnie porusza sie w obszarze zastosowanej metodyki badan i w wiekszosci
samodzielnie przeprowadzata zaplanowane eksperymenty. Nie mam uwag do tego rozdziafu,
a zastosowane, zaawansowane metody biologii molekularnej zastuguja na szczegdine
odnotowanie.

Rozdziat 3, to .ZatoZzenia i cel pracy”, w ktorym Doktorantka przedstawia giéwne
zalozenie zaplanowanych badarh oraz plan realizacji, positkujac sie harmonogramem
poszczegdlnych zadan i eksperymentdéw umotzliwiajgcych osiagniecie zasadniczego celu.
Analizujac te czes¢ pracy moge jedynie stwierdzi¢, 2e jest ona klarowna oraz
przekonywujaca.

W Rozdziale 4 — Wyniki", czytelnik ma mozliwo$¢ zapoznania sie 2 uzyskanymi przez
Doktorantke rezultatami badar. Przedstawione oraz udokumentowane sa one
z wykorzystaniem licznych, kolorowych fotografii analiz immunoflucrescencyjnych,
pokazujgcych wystepowanie i lokalizacje receptora P2X7, zardwno w preparatach ludzkiej
skory, jak réowniez w badanych, na poszczegélnych liniach komérkowych (in vitro). Ponadto,
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przejrzyste oraz czytelne wykresy zdecydowanie pomagaja przyswoié uzyskane przez
doktorantke wyniki badarn. Jednakze, w trakcie czytania tego fragmentu pracy doktorskiej
zauwazylem pewne niescistosci, ktdre z pomoca Kandydatki chciatbym wyjasnié:

1. Na stronie nr 52 pada stwierdzenie: ,W otrzymanych wynikach zaobserwowano, iz
ludzkie pierwotne melanocyty wykazujg statystycznie istotnie wyzszy poziom
ekspresji genu P2X7 w poréwnaniu do ludzkich pierwotnych fibroblastow
i keratynocytéw...”. Z kolei na Rycinie 11 istotnos¢ statystyczna dotyczy tylko
melanocytow vs. Keratynocyty? Chociaz kolejne zdanie w opisie to potwierdza?

2. Na stronie 57 nie podano stezenia antagonisty receptorow P2X77?

Na stronie 58 w pierwszym zdaniu - powinno byé: ...z agonistg receptora..."?

4. Na stronie 59 powinno byé¢: ....na rycinie 17 wykazala znaczacy wzrost poziomu

ekspresji genéw cytokin..."?

Rozdziat 5, to oczywiscie ,Dyskusja’, a wiec krytyczne oméwienie uzyskanych
rezultatow wiasnych badan w konfrontacji z wynikami innych autoréw, ktérzy przeprowadzili
podobne eksperymenty i zaproponowali je w swoich publikacjach. W mojej ocenie
Doktorantka wywiazata sie z tego zadania bardzo dobrze, choé jest to chyba zawsze
najtrudniejsza do zredagowania czes¢ dysertacji doktorskiej. Jedyna moja uwaga dotyczy,
araczej sugestia, sformufowania zdania zawartego na stronie 70 ,Majac na uwadze
obserwowang w niniejszej pracy zwigkszong ekspresje receptora P2X7, reagujgcego wiasnie
na zewngtrzkomérkowy ATP, moiZna przypuszcza¢ rowniez, e komoérki te odgrywajg
niezwykle isfoing role w odpowiedzi na uszkodzenie, kfére sa sygnalizowane poprzez
DAMPs.” Moze nalezatoby nieznacznie przeredagowac¢ ww. zdanie, tak aby nie sugerowalo
faktu wykonania analiz potwierdzajacych reakcje P2X7 z ATP?

el

Zwienczeniem przedstawionej do oceny pracy doktorskiej jest Rozdziat 7
.Podsumowanie wynikow | wnioski”. Jak czesto bywa, wysnute wnioski powtarzajg uzyskane
rezultaty badan, co raczej nie powinno mie¢ miejsca. Nie zawsze, oczywiscie udaje sie
uniknat takiej sytuaciji, ale wnioski powinny by¢ stwierdzeniami wynikajgcymi z otrzymanych
wynikow badan. W zwiazku z powyZzszym Doktorantka podjeta prébe .pogodzenia” tych
zasad, co w duzej mierze jest akceptowalne. Jednakze, wniosek nr 1 i 5 jest raczej
powtérzeniem osiggnietych rezultatow.

Calo$¢ dysertacji koriczy spis publikacji, bardzo dobrze dobrany i korelujacy
z tematyka badan oraz aneks z wymaganymi opiniami wtasciwych Komisji Bioetycznych.
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Biorgc pod uwage powyzej zawarty tekst recenzji oraz bedac przekonanym, ze mgr
Marta Soszyniska, na podstawie oceniane] pracy doktorskiej oraz pozostatych wymaganych
ustawowo kryteribw, speinia wymogi do nadania stopnia doktora nauk medycznych
w dyscyplinie nauki medyczne, zawarte w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo
o0 szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2018 poz. 1668), wnioskuje do Wysokiej Rady
Dyscypliny Nauk Medycznych Uniwersytetu Medycznego w Warszawie o nadanie Jej Osobie
stopnia doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne.

Ponadto, majac na uwadze nowatorstwo tematyki badar, wykorzystanie réznorodnych
metod badawczych oraz bardzo dobre przedstawienie i zredagowanie monografii doktorskiej,
wnioskuje o wyréznienie pracy doktorskiej.

Wroctaw, 11.01.2026 r. Prof. dr hab. Piotr Dziegie
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