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Lek. Macieja Szemraja

pt.: ,,Molekularne podstawy rozwoju zwyrodnienia plamki zéltej zwigzanego z
wiekiem (AMD)”.

Ocene wykonatem na wniosek Rady Naukowej Wydziatu Wojskowo —
Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w todzi przestany mi dnia 8.10.2019 (pismo
DWL/1144/2019)

Przedstawiona mi do recenzji praca doktorska jest zestawieniem trzech
publikaciji, co jest zgodnej z wymogami i zasadami akademickimi publikowania i
prezentowania tego typu dysertaciji.

W jej sktad wchodzg nastepujgce publikacje:

1. Maciej Szemraj, Anna Bielecka-Kowalska, Katarzyna Oszajca, Marta Krajewska,

Roman Go$, Piotr Jurowski, Michat Kowalski, Janusz Szemraj: Serum MicroRNAs

as Potential Biomarkers of AMD. Medical Science Monitor, 2015.09.14. 2015; 21:
2734-2742. e-ISSN 1643-3750. DOI: 10.12659/MSM.893697

2. Maciej Szemraj, Katarzyna Oszajca, Janusz Szemraj, Piotr Jurowski: MicroRNA
Expression Analysis in Serum of Patients with Congenital Hemochromatosis
and Age-Related Macular Degeneration (AMD). Medical Science Monitor,
2017.08.22. 2017; 23: 4050-4060. e-ISSN 1643-3750. DOI: 10.12659/MSM.902366

3. Katarzyna Oszajca, Maciej Szemraj, Janusz Szemraj, Piotr Jurowski: Association
analysis of genetic polymorphisms and expression levels of selected genes
involved in extracellular matrix turnover and angiogenesis with the risk of age-
related macular degeneration. Ophthalmic Genetics, 2018 Oct 5. ISSN: 1381-
6810. DOI: 10.1080/13816810.2018.1525752

Na fgczng sume punktéw: IF 4,873 oraz 50 MNiSW



W zbiorze prac umieszczono uchwate oraz zatgcznik nr 1do uchwaty Komisji
Bioetycznej o projekcie eksperymentu medycznego nr RNN/334/18/KE z dnia 16
pazdziernika 2018r. A takze siedem oéwiadczers wspotautoréw o zakresie ich udziatu
w opublikowanych pracach.

Prace pofgczono tekstem omoéwienia. We wstepie scharakteryzowano w
znakomitym skrdcie, jednakze dogtebnie, problematyke epidemiologii, czynnikéw
morfologicznych rozwoju AMD oraz jej rozpoznawania. Doktorant zwraca szczegoling
uwage na to, ze w doktadnym poznaniu molekularnych podstaw rozwoju. AMD
upatruje sie szans na poprawe wykrywalnosci, szybszej 'diagnostyki, czy wyboru
wiasciwej terapii jakg jest AMD. W tym miejscu nalezy przypomnieé, ze AMD jest
chorobg noszaca potoczng nazwe ,Slepoty XXI wieku”. Obecnie na $wiecie choruje
na nig ponad 20 min chorych, a rocznie odnotowuje sie okoto 500 tysiecy nowych
zachorowan.

Zakres tematyczny dysertacji wpisuje sie w najbardziej aktualng tematyke
Swiatowych badar a takze jest o krok przed wspomnianymi.

Wartos¢ pracy jest tym bardziej cenna iz w badaniu uczestniczyto 500
chorych, co daje bardzo duzg warto$¢ statystyczng badan.

Celem pierwszej pracy: "Serum MicroRNAs as Potential Biomarkers of AMD”,
opublikowanej w Medical Science Monitor w 2015 roku, byto dowiedzenie
potencjalnej mozliwo$ci zastosowania microRNA, a w szczegélnosci Let-7, jako
biomarkeréw zwyrodnienia plamki zoltej zwigzanego z wiekiem. Zwrécono uwage na
réznice w ekspresji microRNA w surowicy chorych na suchg postaé AMD w
poréwnaniu do wysiekowej postaci AMD. Okreslone, specyficzne micrioRNA moga
by¢ potencjalnie zastosowane do oceny ryzyka wystapienia suchej lub wysigkowej
postaci AMD.

Celem drugiej pracy: "MicroRNA Expression Analysis in Serum of Patients
with Congenital Hemochromatosis and Age-Related Macular Degeneration (AMD)”,
opublikowanej réwniez w Medical Science Monitor w 2017 roku, bylo wykazanie, ze
istniejg roznice w ekspres;ji kilku miRNA zwigzanych z genami, ktérych biatka
odpowiedzialne sg za metabolizm jonéw zelaza, u chorych z AMD oraz wrodzona
hemochromatoza w poréwnaniu do chorych na AMD bez wrodzonej
hemochromatozy oraz os6b zdrowych. Okreslone, specyficzne miRNA mogg by¢
potencjainie zastosowane w ocenie ryzyka wystapienia AMD u chorych na wrodzong
hemochromatoze.

Celem trzej pracy: “Association analysis of genetic polymorphisms and
expression levels of selected genes involved in extracellular matrix turnover and
angiogenesis with the risk of age-related macular degeneration”, opublikowanej w
Ophthalmic Genetics w 2018 roku, byto wskazanie na istnienie istotnych
statystycznie roznic w rozktadzie oraz czestosci wystepowania genotypéw i alleli w
miejscach polimorficznych wybranych genéw pomiedzy chorymi na suchg lub
wysiekowa posta¢ AMD oraz osobami bez zmian zwyrodnieniowych plamki z6ttej.



A takze pokazanie potencjalnej mozliwosci zastosowania analizy obecnosci
specyficznych genotypoéw i alleli w miejscach polimorficznych badanych genéw, a w
szczegolnosci MMP-9 -1702 T/A, MMP-9 -1562 C/T, VEGF + 936 C/T, do
okreslenia ryzyka wystgpienia suchej lub wysiekowej postaci AMD. Doktorant
wskazat na prawdopodobny udziat biatek MMP-2, MMP-7, MMP-9, TIMP-2, VEGF,
VEGFR-2, w etiopatogenezie wysiekowej postaci AMD.

Warto nadmienié, iz wszystkie zawarte w doktoracie publikacje sg pracami
orygipalnymi, co znaczaco podnosi warto$¢ przedstawianej przez Doktoranta pracy.

W wynikd ' przeprowadzonych oryginalnych badan Autor wykazal, ze
specyficzne micro RNA oraz SNP potencjalnie mogg mie¢ zastosowanie jako
biomarkery réznych postaci AMD, w szczegéinosci do oceny predyspozycji oraz
wczesnego wykrycia choroby. Opisane wyniki stanowig podstawe do dalszych prac
badawczych, ktére moglyby okresli¢ mozliwos¢ ich wykorzystania w codziennej
praktyce klinicznej.

Z obowigzku recenzenta musze zwréci¢ uwage na pewne drobne
niedociggniecia, ktére znalaztem w tekscie:

1. Zamieszczone zdjecia postaci AMD (str.4) oraz schemat (Rys.) biogenezy i
mechanizmu dzia&épi'a miRNA ( str.9 ) nie zostaly opatrzone opisem, czy
jest to zapozyczenie czy tez materiat wiasny Doktoranta.

2. Niestety da sie rowniez zauwazy¢ pewnego rodzaju brak konsekwencji w
stosowaniu nawiaséw kwadratowych i zwyklych przy oznaczeniu numeracji
cytatéw ( albo nawiasy kwadratowe albo zwykte ). A takze Let-7 i Let7 tutaj
rowniez brak konsekwencji w stosowaniu mysinika.

3. W punkcie trzecim zatozer ( str.12 ) uzyto hemochromatoze zamiast
chemochromatoza, a takze 15 str. wers 23 ,, .... transkrypcji czy cDNA. ,
uzyto spojnika czy pomiedzy transkrypcji cDNA a nie powinno go tam by¢.
Str.37 wers 37 ,, ..... moze przyczynic¢ sie odnalezienia ... , brakuje
spdjnika do.

S3 to oczywiscie drobne i nic nie znaczace niedociagniecia nie majgce cech
obnizajacych warto$¢ pracy, a wiec nie moga mie¢ wplywu na mojg koricowa ocene.
Przeciwnie, przedstawiona mi do recenzji praca potwierdza, ze Doktorant posiada
systematyczng wiedze z zakresu tematyki pracy doktorskiej, potrafi analizowac swoje
wyniki, zgodnie z aktualnym stanem wiedzy.

Warto zauwazy¢, ze przedstawiona mi praca jest pracg interdyscyplinarng z
pogranicza biochemii, genetyki oraz okulistyki, w ktérej uczestniczyto wielu badaczy,
ktérych Doktorant potrafit sobie zjednaé.

Podsumowujac stwierdzam, ze przedstawiona do recenzji rozprawa lek. med.
Macieja Szemraja pt.:,,Molekularne podstawy rozwoju zwyrodnienia plamki z6ttej
zwigzanego z wiekiem (AMD)”, w peini odpowiada warunkom okre$lonym w art.13



ust.1 Ustawy z dnia 14 marca 2003 roku o stopniach naukowych i tytule naukowym
oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki.

W zwigzku z powyzszym zwracam sie do Wysokiej Rady Naukowej Wydziatu
Wojskowo — Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w t.odzi o dopuszczenie lek.
med. Macieja Szemraja do dalszych etapéw przewodu doktorskiego. Réwnoczesnie
WNnosze o wyréznienie rozprawy — zgodnie z kryteriami znajdujgcymi sie w uchwale
nr 5/2014 Rady Wydziatu Wojskowo — Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w
todzi z dnia 3 czerwca 2014r.
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