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Ocena rozprawy doktorskiej lek. Joanny Jarosz-Popek :

,Integracja sieci niekodujgcych RNA powigzanych z SGLTZ
oraz krazacymi mikroRNA jako biomarkerow

w zawale migénia sercowego i cukrzycy typu 27

Imponujacy Wrece rozEwoj wspolczesne] diabetologii koncentruje sic na
zapobieganiu przewleklym powikianiom cukrzycy popracz redukcj¢ ryzyka
sercowo-naczyniowo-nerkowego. Jedna 2 moZliwosci terapeulycznych w
redukeii tego ryzyka jest zastosowanie lekow z grupy inhibitorow SGLTZ -
flozyn. Te leki majace wybiorczo blokowad jeden z wymiennikéw sodowo-
glukozowych w  odcinku proksymalnym  petli nefronu wykazaly
niespodziewanie znacznic szersze oddzialywanie pozaglikemiczne 1 staly sig
obecnie lekami picrwszego wyboru w niewydolnogci serca redukujac istolnic
ryzyko sercowo-naczyniowo-nerkowe. Mechanizmy wzbudzane pracz t¢ grupe
lekdw skutkujace ta protekcja stanowia przedmiot  wielu dociekan
badawezych. W ten nurt wpisuje si¢ przedstawiona mi do recenzji dysertacja.
stad z wiclkim zainteresowaniem zapoznalem sic¢ Z rozprawa doktorska lek.
Joanny Jarosz-Popek. Temat rozprawy wybrany pracz Doktorantke 1 Jej

Promotordow uwazam za bardzo aktualny.

Przedstawiona do recenzii rozprawa doktorska ma uklad typowy dla tego
rodzaju dysertacji i sklada sie ze 191 stron wydruku kompulerowego
flustrowanych 12 rycinami i zawiera 8 tabel.



Pragne zaznaczyc, #e strona edytorska pracy jest wzorowa. Dysertacja
zostala przygotowana z wielka starannoscia, jest przejrzysta a tresc ujcta
syntetycznie, co znacznie ulatwia lekturg i skupienie na zasadniczych
elementach projektu badawczego.

Dysertacje rozpoczyna spis tredci oraz wykaz zastosowanych w tlekscie
skrotow, po ktorych nastgpuja streszezenia w jezyku pelskim i angielskim
Nastepnie w rozdziale wstepnym Doktorantka omawia podstawowe
zagadnienia zwiazane z pozawalowym remodelingicm migénia serca, wplywie
wspolistnienia cukrzycy typu 2 oraz potencjale diagnostycznym miRNA oraz
ewentualnych implikacjach klinicznych. Doktorantka uzasadnia wybdr
kierunku badawczego i tematyki pracy.

Glownym celem preedsiawione] rozprawy doktorskiej byla ewaluacja
potencjalu  biomarkerowego wyselekcjonowanych  krazacych miRNA w
kontekscie okreslenia stanu metabolicznego (edefiniowanego obecnoscia
T2DM), zaawansowania remodelingu lewej komory serca oraz ostrych
sespolow  wieficowych.,  Analizy  te  osadzono  w paradygmacie
patofizjologicznym  szlaku SGLT2 oraz w  kontckscie klinicznym 26-
tygodniowe) interwencji terapeutycznej @ zastosowaniem empagliflozyny.
Precyzuje rownies 7 celow szczegdlowych.

Projekt badania, jego schemat oraz przyjeta metodologia zostaly sktupulatnie
przedstawione. Doktorantka przedstawia rowniez 7 hipatez badawczych,
ktare nastepnie weryfikuje.

Siosowne zgody na  badanie wydaly komisje bwoetyezne a  zrodlem
finansowania byl grant naukowy Mlodego Badacza WUM

Badania przeprowadzono wsrod pacjentow # badama klinicznego EMMY
(impact of EMpagliflozin on Cardiac Function and Biomarkers of Heart
Failure in Patients With Acute MYocardial Infarction; NCTO3087773).

Analize uzyskanych danych przeprowadzono uzywajac wlasciwie dobranych
narzedzi statystycznych i bicinformatycznych.



Rozdzial 9 prezentuje wyniki badan, w rozbiciu na poszezepdlne zagadnienia
i obgjmuje 30 stron.

W rozdziale 10. Doktorantka konfrontuje uzyskane wyniki z danymi
literaturowymi. Dyskusj¢ przeprowadzila ze $wiadomoscia ograniczen badan
wlasnych riwnoczesnie podaje argumenty podkreslajace  nowatorski
charakter badan . Wskazuje Ona réwnicz dalsze kicrunki badan w tym
zakresie.

Po omowieniu wynikow i dyskusji lek. Joanna Jarosz-Popek slusznic
formuluje 10 wnioskéw koncowych odpowiadajacych zalazonym celom
szczegolowym pracy.

Przedstawiona rozprawa potwierdza, 2e krazace miRNA sa obiccujacymi
markerami integrujacymi informacje o stanie metabolicznym, uszkodzeniu
migdnia sercowego | przebudowie lewe] komory pe ostrych zespolach
wieticowych. Najwicksza wartosc kliniczna translacyina ma nie pojedynca:
oznaczenie miRNA, lecz interpretacja ich zmiennosci w czasie w kontekécie
fenolypu pacjenta oraz klasycznych parametréw kliniczno-laboratoryjnych.
Wyniki pracy wspieraja dalszy rozwoj biomarkerow opartych na ncRNA jako
elementu medycyny precyzyinej w kardiologii, zwlaszeza u pacjentow =z
ostrymi zespolami wiericowymi i wspdlistniejaca cukraycs typu 2.

Jako recenzent chcialbym podczas publicznej obrony rozprawy uzyskaé
opini¢ Doktorantki na temat ewentualnego efektu klasy lekow z grupy
inhibitordw SGLT2 Szczegdlnie odnoénie poréwnania wynikow badan CVOT
dla empagliflozyny (EMPAREG-OUTCOME] i erugliflozyny (VERTIS. Czy
polroczny okres obserwacji wyczerpuje mozliwosc wykrycia zamian w tym
zakresie?

Prace |koficza dolaczone aneksy oraz zestawienie pismiennictwa
obejmujacego 168 dobrze cytowanych pozycji literaturowych., Strona
edytorska 1 metodologiczna przedstawionej rozprawy, jak wspomnialem
wyiej, nie budzi zadnych zastrzezen.



Reasumujac, calosé rozprawy oceniam bardzo dobrze. Temat pracy jest
aktualny 1 interesujacy. Cel pracy =zosial w osiagniety w oparciu o
prawidlowo dobrang bogats i nowoczesng metodyke. Wnioski Kofceace prace
dowodza, ze ccl badania zostal realizowany.

Oceniana praca stanowi wiasny dorobek naukowy Autorki i swiadczy o
umiejetnosci samodzielnego zaprojektowania i przeprowadzenia badan w
oparciu 0 nowoczesne (innowacyjne wrecz) instrumentarium badawcze |
sltanowiac oryginalne rozwigzanie istotnego problemu naukowego i
khimcznego. Warto rowniez podkreslic, ze pracg realizowano we wspolpracy
miedzyuceelniane | miedzynarodowej. Uzyskane wyniki wnosza element
nowosci do wspolczesnego stanu wiedzy oraz istoimy aspekt kliniczny z
perspekiyws zastosowania w praktyce.

Wniosek koricowy:

Rozprawa doktorska lck. Jeanny Jarosz-Popek spelnia warunki
obowigzujacej Ustawy | art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o
szkolnictwie wyzszym i nauce [Dz. U. 2018 poz. 1668 z pdin. zm. ) odnosnie
stopnia doktora w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w
dyscyplinie nauki medyczne , bowiem:

1. Rozprawa stanowi oryginalne rozwiazanie problemu naukowego;
2. Doktorantka wykazaia ogolna wiedzg teoretyczna w dyscyplinie medycyna;

3. Doktorantka wykazala sie umiejetnoscig samodzielnego prowadzenia
pracy naukowc).

Mam zaszczyl i przyjemnosc zwricié sig do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk
Medycenych Warszawskiego Uniwersytetu  Medycznego 2 wnioskiem o

dopuszezenie lek. Joanny Jarosz Popek do dalszych elupow przewodu
doklorskiego.



Jednoczesnic ze wzgledu na aktualnosé wybranej tematyki . oraz doniosiosc
nowatorski charakter uzyskanych wynikow a takie realne perspektywy
publikacii w pismach o wysckim wspélezynniku oddzialywania zwracam sig
do Wysokicj Rady Dyscypliny 2 wnioskiem o wyrdznienic dysertaci.






