Warszawa, dnia 22.01.2024r.

Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Joanny Motyki,
pt. ,,Ocena stezenia i przydatnosci diagnostycznej wybranych chemokin
z rodziny CXC oraz ich receptoréw w osoczu chorych na raka piersi o podtypie
luminalnym A lub luminalnym B”, wykonanej pod kierunkiem
Pana prof. dr hab. Stawomira Lawickiego (promotor)
oraz dr n. Med. Ewy Gacuty (promotor pomocniczy).

 Rozprawa doktorska zostata zrealizowana w ramach ksztatcenia w Szkole Doktorskiej
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku, w Zaktadzie Medycyny Populacyjnej i
Prewencji Choréb Cywilizacyjnych kierowanym przez prof. Dr hab. Karola Adama
Kaminskiego, w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, w dyscyplinie nauki

medyczne.

Przedstawiona do oceny dysertacja, pt. ,Ocena stezenia i przydatnosci diagnostycznej
wybranych chemokin z rodziny CXC oraz ich receptoréw w osoczu chorych na raka
piersi o podtypie luminalnym A lub luminalnym B” swoim zakresem obejmuje
zagadnienia zwigzane jednym z najczestszych nowotworéw ztosliwych u kobiet —
rakiem piersi, ktérego zachorowalnos¢ ciggle wzrasta. Obecnie, mimo stosowania
nowych metod diagnostycznych, ciggle rozpoznawany jest w zbyt zaawansowanym
stadium, co pogarsza skutecznos¢ leczenia. Obecnie diagnostyka raka piersi oparta
jest gtéwnie na badaniach obrazowych, w tym najczesciej USG lub mammografii z
weryfikacjg w dalszym etapie diagnostycznym — badania materiatu tkankowego guza.
Bez watpienia, na tym etapie wiedzy brakuje szybkich i matoinwazyjnych narzedzi
diagnostycznych, ktérymi mogtyby by¢ markery raka piersi. Markerami mogg by¢
rézne substancje zaangazowane w proces nowotworzenia, a jednym z potencjalnych
kandydatow na markery nowotworowe jest grupa chemokin. Chemokiny moga byé
Zaangazowane W proces nowotworzenia poprzez rézne mechanizmy: angiogeneze,

-regulacje naptywu komérek odpornosciowych do mikrosrodowiska guza oraz przez



bezposredni wptyw na fizjologie komérek nowotworowych. Diatego tez chemokiny sa
obiecujacg grupa biatek jako nowych kandydatéw na markery nowotworowe raka
piersi, a obranie za cel badar tychze zwigzkow przez mgr Joanne Motyka w ramach

rozprawy doktorskiej uwazam za stuszne.

Przediozona do recenzji praca doktorska jest opracowaniem o klasycznej strukturze.
Stanowi do$¢ obszerng prace naukowa, podzielong na 14 rozdziatéw i podrozdziatow

typowych dla dysertacji doktorskich. Praca liczy tacznie 112 stron.

Strona tytutowa rozprawy doktorskiej — pierwsza strona, Podziekowania doktorantki —
druga strona, trzecia strona zostata pozostawiona bez tekstu, na stronach od 4 do 5

znajduje sie Spis tresci, zawierajacy czesci sktadowe pracy w kolejnosci:

Rozdziat 1 - przedstawienie wykazu publikacji, tworzacych rozprawe doktorska, na
ktére sktada sig jedna praca pogladowa oraz dwie prace badawcze oryginalne. Prace
powyzsze zostaty opublikowane w czasopismach o wysokim wskazniku IF i zostaty
- zaprezentowane w kolejnych rozdziatach (8. — 10.). W tym rozdziale zawarte zostato
réwniez zestawienie publikacji doktoranta wykazujgce tgczny dorobek naukowy w
ilosci 38 publikacji (w tym 29 streszczen zjazdowych) o tacznej wartoéci ponad 33 IF i
1180 pkt MEIN.

Rozdzia’r 2 - Wprowadzenie, w ktorym Doktorantka w skrocie ale kompleksowo
przedstawia zagadnienia zwigzane z rakiem piersi i jego diagnostyka, systematyzujac
dotychczasowg wiedze dotyczaca nowotworu. Natomiast w podrozdziale
~ przedstawione sg chemokiny, z rozszerzeniem opisu tych badanych w rozprawie

doktorskiej, oraz ich znaczenie w patogenezie nowotworow.

W kolejnym, trzecim rozdziale, przedstawiono cel rozprawy doktorskiej, ktéry zostat
'zaprezentowany w sposob logiczny i zrozumiaty. Celem pracy byta ocena stezen i
przydatnosci diagnostycznej chemokin CXCL1, CXCL8, CXCL12 oraz receptora
CXCR4. Poza celem gtdbwnym pracy autorka wyznacza réwniez cztery cele

szczegotowe pracy. Czyni to w sposob zwiezly, przejrzysty i prawidtowy.



W dalszej czesci Doktorantka przedstawia informacje, dotyczace miejsca
wykonywania badan, zZrédta finansowania oraz numery zgéd Komisji Bioetycznej

Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku.

Nastepnie Autorka omoéwita publikacje naukowe, wchodzace w skiad rozprawy
doktorskiej. W podrozdziale 4.1. Doktorantka omoéwita prace poglagdows, ktérej celem
byta analiza danych pismiennictwa (76 artykutow) i oceny przydatnosci grupy
chemokin CXC ELR-dodatnich w diagnostyce raka piersi, co zaprezentowano w tabeli

zbiorczej na koncu artykutu.

- Wyniki cze$ci badawczej rozprawy doktorskiej zostaty przedstawione w dwoch
~pracach oryginalnych, stanowigcych rozdziat 10: ,Plasma Levels of CXC Motif
Chemokine 1 (CXCL1) and Chemokine 8 (CXCL8) as Diagnostic Biomarkers in
Luminal A and B Breast Cancer” i w rozdziale 11: “CX CL12 and CXCR4 as Potential
- Early Biomarkers for Luminal A and Luminal B Subtypes of Breast Cancer”). Prace te

zostaty szczegdtowo omowione w podrozdziale 4.2. i 4.3.

.Badania przeprowadzono w grupie 100 chorych z rozpoznanym rakiem piersi o
podtypie luminalnym A lub luminalnym B we wczesnych stadiach zaawansowania.
" Grupe kontrolng tworzylo 50 kobiet zdrowych oraz 50 kobiet ze zmianami tagodnymi
w piersi, co wedtug mojej oceny wystarczyto liczebnie do realizacji postawionych
celéw badawczych, a zastosowana metodyka cechowata sie wiasciwg czutoscia i

swoisto$cig metodyczna.

Na podstawie analizy uzyskanych wynikéw Doktorantka sformutowata pie¢ wnioskow,
zgodnych z zatozeniami celu rozprawy doktorskiej, sugerujgc przydatnosé badanych
chemokin i receptora, jako ewentualnych markeréw nowotworowych raka piersi,
zwiaszcza w tgcznej analizie ze markerem CA 15-3, Powyzsze wnioski wedtug mojej

oceny sg w petni warto$ciowe diagnostyczne i odkrywcze.

-,Bibliografia” rozprawy doktorskiej zawiera 57 pozycji naukowych z okresu ostatnich
20 Iat.



W ramach przedtozonej pracy naukowej zawarta jest prawidiowa dokumentacja
prawno-formalna w postaci dwéch Zgéd Komisji Bioetycznej, wszystkie wymagane

o$wiadczenia autora i wspotautoréw rozprawy doktorskie;.

Praca doktorska zawiera streszczenia w jezyku polskim i angielskim oraz wykaz
dorobku naukowego doktorantki, ktéry nalezy uznac za bardzo dobry.

Podsumowuijgc, rozprawa doktorska jest napisana starannie i przejrzycie, posiada
czytelng i prawidtows i strukture zagadnien. Autorka nie ustrzegta sie drobnych btedow
i pomytek redakcyjnych, ktére nie ujmuja wartosci pracy. Nalezy zauwazy¢, iz
uzyskanie wynikow badarn wymagato od Autora pracowitosci i tym samych
doktadnosci we wszystkich etapach rozprawy doktorskiej. Merytorycznie praca
stanowi studium logicznego badania naukowego, z dobrze postawionymi wnioskami,
co umozliwito réalizacje celu badawczego. Przedtozona do recenzji dysertacja spetnia
kryteria rozprawy doktorskiej, a wyniki i wnioski sg odkrywcze i mogg okazaé sie

przydatne w diagnostyce raka piersi.

Stwierdzam, Zze rozprawa mgr Joanny Motyki pt. ,Ocena stezenia i przydatnosci
diagnostycznej wybranych chemokin z rodziny CXC oraz ich receptoréow w osoczu
chorych na raka piersi o podtypie luminalnym A lub luminalnym B”, spetnia wymogi
stawiane rozprawom doktorskim na podstawie art. 187 ustawy z dnia 20 lipca 2018r.
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (tj. Dz.U. z 2023 poz. 742). W zwiazku z
powyzszym mam zaszczyt przediozy¢ Senatowi Uniwersytetu Medycznego w
Biatymstoku wniosek o dopuszczenie Pani Joanny Motyki do dalszych etapéw

przewodu doktorskiego.

Podpis recenzenta
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Prof. dr hab. Piotr Laudanski



