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RECENZJA
rozprawy doktorskiej mgr inz. Anny Skorupskiej-Stasiak
pt.: ,,Analiza molekularna Nukleobindyny-2 z Gallus gallus”

Odkryte w 1994 roku, w linii komorkowej KM3 ostrej biataczki limfoblastycznej, biatko
nazwane nukleobindyna-2 (Nucb2) jest wielofunkcyjng proteina biorgca udzial w wielu procesach
fizjologicznych, jak réwniez patologicznych w organizmie czlowieka. Jest obecna w réznych
komorkach, tkankach oraz narzadach w tym m. in. w: centralnym ukladzie nerwowym, ukladzie
sercowo-naczyniowym, ukladzie pokarmowym oraz rozrodczym, a takze w tkance tluszczowej czy
w komoérkach B wysp Langerhansa gruczotu trzustkowego. Niezwykle interesujacym jest rowniez fakt,
udokumentowany na podstawie licznych, stosunkowo niedawno opublikowanych prac, wystepowania
Nucb2, takze w komoérkach nowotworowych réznych typéw histologicznych guzéw czlowieka,
wywodzacych si¢ z takich narzadéw jak np.: gruczot piersiowy, jelito grube, zolgdek, gruczot
krokowy, tarczyca, nerka, mézg oraz macica. Powszechnos¢ wystepowania tego biatka oraz
potencjalne zaangazowanie w wielorakie mechanizmy zaréwno fizjologiczne jak i patologiczne
potwierdza jego znaczenie w funkcjonowaniu oraz zdrowiu cztowieka. W chorobach nowotworowych
Nucb2 moze odgrywaé istotng rol¢ w mechanizmach transformacji nowotworowej, w procesie
sprzyjajacym progresji tego schorzenia, jakim jest m. in. tzw. przejscie epitelialno-mezenchymalne
komérek nowotworowych. Bierze takze udzial w zjawiskach proliferacji, migracji, inwazji oraz
programowanej $mierci komérek nowotworowych — czyli w procesie apoptozy. Ciekawym jest
réwniez to, ze Nucb2 moze wplywaé na ww. zjawiska w réznorodny spos6b w zaleznosci od typu oraz
rodzaju badanego guza nowotworowego.

Majagc na uwadze powyze] przytoczone informacje oraz rosngce zainteresowanie

w publikowanych pracach naukowych, dotyczace bialka Nucb2, w mojej ocenie temat badan
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podjetych przez doktorantke jest jak najbardziej aktualny i wazny. Praktycznie, skapa ilo$¢ informaciji
w obszarze charakterystyki molekularnej biatka Nucb2 oraz nesfatyny-3 (produktu trawienia
konwertaza prohormonu) sklonito doktorantke do badan majgcych na celu wypekienie tej luki
w zakresie wiedzy z tego zakresu.

Przedstawiona do recenzji praca jest typowym opracowaniem monograficznym, zawierajacym
poszczegllne rozdzialy obejmujace spis uzytych skrotow, streszczenie, wstep, cel pracy, materiaty
i metody, wyniki oraz dyskusj¢ z podsumowaniem i perspektywami dalszych badan. Dodatkowo,
doktorantka prezentuje swoje dotychczasowe osiggniecia, co niewgtpliwie pozwala recenzentowi
oceni¢ catoksztalt Jej naukowej sylwetki.

Wstep pracy zawiera wyczerpujace informacje umozliwiajace swobodne poruszanie sig
w pozniejszych rozdziatach oraz wprowadza czytelnika w zagadnienia majace kluczowe znaczenie
z punktu widzenia zaplanowanych eksperymentéw. Moja uwage, szczegélnie zwrdcita informacja
dotyczaca potencjalnej roli Nucb2 w patogenezie cukrzycy, w tym szczegdlnie w cukrzycy typu II,
ktora jest powszechnym schorzeniem cywilizacyjnym naszych czaséw. Nie mam znaczacych uwag
dotyczacych tego rozdziatu, poza niewielkimi sugestiami:

- str. 18: okreslenie pre- i po-adipocyty lepiej zastapi¢ sformutowaniem adipoblasty i adipocyty lub
lipoblasty i lipocyty,

- str. 18 — co wg autorki oznacza ,, przykurcz niedokrwienny” w przebiegu zawatu miesnia sercowego?
- str. 19: najlepiej uzy¢ okreslenia rak nerki, gdyz i tak wiadomo, ze ten nowotwor ztosliwy pierwotnie
wywodzi si¢ z komoérek tego narzadu,

- str. 19: lepiej napisac ,, przerzutami komdrek nowotworowych” oraz ,, krdtszym czasem przezycia”
zamiast ,, nizszym wskaznikiem przezycia”,

- str. 20: raczej uzywamy sformutowania ,, czynnik rokowniczy”, a nie ,, prognozujgcy”,

- str. 20: nie ,, w diagnozie nowotworowej” tylko ,, ocenie rokowniczej”,

- str. 20 (oraz w catym tekscie pracy): w jezyku polskim stosujemy okreslenie ,, przerzutowanie”
zamiast ,, metastaza”,

- str. 20: proponuje — , komdrek nowotworowych raka gruczotu piersiowego”, a nie , komorek
nowotworowych piersi”, a takze ,, komorek raka brodawkowatego tarczycy”

- str. 20: okreSlenie — ,, przemieszczania si¢ komérek” mozna zastapi¢ stowem ,, migracji”

- str. 20: raczej ,,raka jajnika” niz ,,nowotworu komérek nabtonka jajnika”,

- str. 24: w polskim mianownictwie mozna stosowac okreslenie ,, alternatywne sktadanie”.

Tytutem komentarza, wszystkie nowotwory zlosliwe pochodzenia nablonkowego, a wiec
wywodzace si¢ z komoérek réznych typéw nabtonka sa rakami. Z kolei nowotwory ztosliwe
pochodzenia mezenchymalnego (np. z komérek tkanek tacznych — fibroblasty, chondrocyty, lipoblasty

itp.) nazywamy mig¢sakami.
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Dodatkowo, moze warto zapoznaé si¢ z dwoma, niedawno opublikowanymi publikacjami,
ktére opisuja wystgpowanie oraz znaczenie Nucb2 w réznych typach nowotworéw ztosliwych
czlowieka, w tym jedna zwraca uwagg na korzystne znaczenie rokownicze ekspresji badanego biatka
w rakach gruczotu piersiowego (Nucleobindin-2/Nesfatin-1-A New Cancer Related Molecule? -
Kmiecik A et al. 2021 oraz Expression of NUCB2/NESF-1 in Breast Cancer Cells. - Kmiecik A et al.
2022).

Kolejnym rozdzialem przedstawionej do recenzji pracy doktorskiej jest czg¢sé pt.: ,,Materiaty
i Metody”. Jako histolog oraz lekarz patomorfolog nie mam kompetencji do szczegétowej oceny tego
fragmentu monografii. Moge tylko stwierdzi¢, ze rozdziat ten jest bardzo szczegétowo i wyczerpujaco
przygotowany, a bogata paleta wykorzystanych metod badawczych $wiadczy zaréwno o wysokich
umiejgtnosciach doktorantki, jak rowniez potwierdza swobod¢ w planowaniu kolejnych, niezbednych
eksperymentow projektu.

W rozdziale pt. ,,Wyniki” doktorantka, konsekwentnie i chronologicznie przedstawia uzyskane
podczas przeprowadzonych badan rezultaty, ilustrujac je licznymi rycinami, wykresami oraz tabelami.
I znowu, w mojej ocenie ta cze$¢ monografii jest przygotowana wzorowo i nawet czytelnikowi
o zdecydowanie mniejszej wiedzy w zakresie specyficznych metod badawczych, pozwala na
zrozumienie oraz przeanalizowanie uzyskanych wynikow przeprowadzonych badan. Najwazniejsze
wnioski jakie mozna wysnu¢ na podstawie lektury ww. rozdziatu to:

- Nucb2 w duzym stopniu jest biatkiem o strukturze nieuporzadkowanej, co niewatpliwie moze mie¢
znaczace inklinacje zwigzane z jego komorkowa funkcja.

- Nucb2 posiada zdolnosci wigzania jonéw Ca?*, Zn?* oraz Mg?", kluczowych zaréwno w fizjologii jak
i w procesach patologicznych zachodzacych w komorkach réznych narzadéw i tkanek organizmu
czlowieka. Zachowanie homeostazy ww. jonow oraz ich wptyw na wlasciwosci Nucb2, w tym zmiany
struktury oraz jej funkcji, wydaja si¢ kluczowe z poznawczego punktu widzenia, szczegélnie
w aspekcie wiedzy dotyczacej réznorodnych mechanizméw patologicznych zwigzanych z wielorakimi
schorzeniami.

- Z kolei aktywnos$¢ biomineralizacyjna Nucb2 rodzi nadzieje na wykorzystania jego whasciwosci
rowniez w powszechnych schorzeniach cywilizacyjnych zwigzanych z ubytkiem masy kostnej czyli
np. w osteoporozie.

»Dyskusja” oraz ,,Podsumowanie i perspektywy dalszych badan” wiencza calo$é pracy
doktorskiej. Ze zrozumiatych wzgledéw trudno dyskutowaé (krytycznie poréwnywaé uzyskane
rezultaty badaf z uzyskanymi przez innych autoréw) z opublikowanymi wczesnie wynikami, jesli
takich nie ma lub jest ich niewiele. Doktorantka w tych rozdziatach, jeszcze raz w miare syntetycznie
zbiera swoje osiagnigcia, odpowiednio je porzadkujagc oraz wysnuwa wiasciwe wnioski, ktdre
oczywiscie w przyszlosci bedg wymagaty kolejnych, poszerzonych eksperymentow.
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Podsumowujae, oceniam wysoko zaprezentowana pracg doktorskg Pani mgr inz. Anny
Skorupskiej-Stasiak i pragng podkresli¢, ze dotyczy ona nowatorskiej tematyki, ktéra byé moze w
przyszlosci pozwoli nam poszerzy¢ wiedzg na temat schorzef (choroby ukladu krazenia, choroby
nowotworowe) ,, spedzajgcych sen z oczu” licznym rzesza lekarzy na §wiecie.

Majgc na uwadze powyzszy tekst recenzji oraz bedgc przekonanym, ze mgr inz. Anna
Skorupska-Stasiak na podstawie ocenianej pracy doktorskiej oraz pozostatych wymaganych ustawowo
kryteridw, spetnia wymogi do nadania stopnia doktora w dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych,
w dyscyplinie nauk chemicznych, zawarte w art. 187 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo
o szkolnictwie wyzszym i nauce (t.j. Dz.U. z 2021 r. poz.478 z p6zn. zm.), wnioskuj¢ do Wysokiej
Rady Dyscypliny Naukowej Nauki Chemiczne Politechniki Wroctawskiej o nadanie Jej Osobie
stopnia doktora. Jednoczesnie wnioskuj¢ o wyréznienie przedstawionej mi do oceny rozprawy

doktorskiej, a uzasadnieniem jest caly tekst zaprezentowanej recenzji.

Prof. dr hab. Piotr Dziegiel
Wroclaw, dn. 4.07.2023
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