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OCENA

pracy na stopien doktora nauk medycznych

lekarza Katarzyny Galicy

p.t. ?Ocena potencjalnej wartosci diagnostycznej
i prognostycznej ekspresji bialek CD 133, HIF-1alfa i SDF-1 w wybranych
anomaliach naczyniowych wieku rozwojowego ze szczegélnym
uwzglednieniem proceséw proliferacji i regresji oraz wplywu zastosowania

propranololu .”

Rozprawa na stopien doktora nauk medycznych pt.: ”Ocena potencjalnej wartosci
diagnostycznej i prognostycznej ekspresji bialek CD 133, HIF-lalfa i SDF-1
w wybranych anomaliach naczyniowych wieku rozwojowego ze szczeg6lnym
uwzglednieniem proceséw proliferacji i regresji oraz wplywu zastosowania propranololu
., ktérej autorem jest lekarz Katarzyna Galica, zostala poswigcona oméwieniu waznych
zagadnien wspolczesnej pediatrii, patomorfologii oraz dermatologii.

Anomalie naczyniowe dzieli si¢ wspolczesnie na dwie grupy: guzy, ( do ktérych
naleza naczyniaki wezesnodziecigee) oraz malformacje naczyniowe. Etiopatogeneza tych
schorzen jest przedmiotem ocenianej rozprawy doktorskiej. Zgodnie z obecnymi
pogladami istnieje mozliwos¢ wspélnych patomechanizméw powstawania tych zmian.
Projekt badawczy zostal oparty o najnowsze odkrycia dotyczace etiopatogenezy
anomalii naczyniowych oraz roli bialek CD133, HIF-1 alfa i SDF-1 w powstawaniu tych
zmian. Rola bialek CD133, HIF-1 alfa i SDF-1 jest obecnie szeroko omawiana

w literaturze. Jest to zwigzane z potencjalna mozliwo$cia wykorzystania badanych



bialek w diagnostyce, i leczeniu wielu choréb zwigzanych z intensywna proliferacja
komérkows. Jednakie mozliwosci wykorzystania dotychezas uzyskanych wynikéw
badan w praktyce klinicznej sg réznie interpretowane.

Leczenie naczyniakéw dziecigcych zostalo zrewolucjonizowane w ostatnim
dziesigcioleciu po zastosowaniu propranololu. Lek ten okazal si¢ wysoce skuteczny
i dobrze tolerowany, mimo, ze mechanizm dzialania propranolonu pozostaje nieznany.

Zadanie jakie postawita sobie lekarz Katarzyna Galica, polegajgce na dokonaniu
oceny potencjalnej wartosci diagnostycznej i prognostycznej ekspresji biatek: CD133, HIF-1
alfa i SDF-1 w wybranych anomaliach naczyniowych (naczyniakach wczesnodziecigcych
i malformacjach naczyniowych), ze szczegdlnym uwzglednieniem mozliwych zwigzkow
z ekspresje badanych bialek w naczyniakach wczesnodziecigcych i prébe wyjasnienia
mechanizméw takiego procesu , a takze poszukiwaniu patomechanizméw wspolnych dla
biologii badanych anomalii naczyniowych o potencjalnych implikacjach w diagnostyce,
rokowaniu i leczeniu, uwazam za bardzo przydatne w rozwigzaniach naukowych oraz dla
praktyki lekarskie;j.

Przedstawiona do recenzji praca cechuje si¢ bardzo duza starannoscig edytorska,
zawiera 161 stron 1 ma typowy dla rozpraw doktorskich uklad. Praca jest napisana w sposob
przejrzysty, poprawnym jezykiem.

Wprowadzenie obejmuje 46 stron i sklada si¢ z 3 podrozdzialéw. Doktorantka
w bardzo przystgpny sposéb omawia kolejno, trudne problemy zwigzane z : naczyniakami
wezesnodzieciecymi, malformacjami naczyniowymi oraz biatkami CD133, HIF-1 alfa i SDF-
1. W opisie przedstawione zostaly najnowsze poglady i dane pochodzace z przegladu
wspolczesnej literatury przedmiotu. Opisywane zagadnienia znajdujg swoje potwierdzenie w
przytaczanych pozycjach pi$miennictwa, ktére dobrane jest prawidlowo i podkresla
zaangazowanie Autorki w przygotowanie pracy, przedstawionej do recenzji.

Rozdzial: Zalozenia i cele pracy zostal sformutowany wiasciwie.

Rozdzial: Material i metody, zawiera informacje na temat grupy badanej. Badaniem
objeto 111 anomalii naczyniowych (73 wycinki pochodzity
z naczyniakéw wczesnodziecigcych a 38 z malformacji (w tym 17 limfatycznych i 21
zylnych). Sredni wiek dzieci z badanymi anomaliami naczyniowymi wynosit 22 miesiace, 36
chorych poddano leczeniu propranololem, 37 nie wymagato leczenia.

Badania immunohistochemiczne przeprowadzono na skrawkach wykonanych : z
blokéw parafinowych zawierajgcych utrwalone tkanki badanych anomalii naczyniowych z
wykorzystaniem PowerVision firmy ImmunoLogic wedlug metody immunoperoksydazowej,
z uzyciem pierwotnych, kroliczych przeciwcial ) poliklonalnych skierowanych przeciw

CD133 (orb99113) , HIF-1 alfa (orb216126) SDF-1 (orb303876) firmy Biorbyt.



Analize statystyczna przeprowadzono przy uzyciu specjalistycznych metod.

Zastosowane przez Doktorantke metody badawcze oraz metody opracowania
statystycznego, $wiadczg o dobrym przygotowaniu klinicznym Doktorantki oraz umiejgtnosci
zaplanowania i rozwigzywania problemu naukowo-badawczego.

Rozdziat Wyniki, w ktorym Autor omawia uzyskane dane, zostal zilustrowany
tabelami oraz wykresami, zawierajgcymi wyniki przeprowadzonych analiz, co bardzo podnosi
wiarygodno$é i wartos¢ pracy. W toku przeprowadzonej analizy ujawniono istnienie
znamiennych réznic w ekspresji badanych bialek pomigdzy badanymi grupami anomalii
naczyniowych, pomiedzy fazami proliferacji i regresji oraz pomi¢dzy zmianami poddanymi
leczeniu propranololem i nieleczonymi. Ponadto zaobserwowano jedenascie korelacji
pomiedzy badanymi parametrami w grupie naczyniakow wczesnodziecigcych oraz trzy
w malformacjach naczyniowych.

Rozdziat Dyskusja opisuyje w cickawy sposéb  otrzymane  wyniki
w oparciu o dane literaturowe. Autorka pokazuje, iz potrafi korzysta¢ z pismiennictwa
i krytycznie omawia¢ wyniki swoich badan. Ustosunkowywanie si¢ do wynikéw badan
wlasnych jest wilasciwe. Dyskusja przeprowadzona jest merytorycznie poprawnie.
Doktorantka omawia w tej czg$ci pracy uzyskane wyniki oraz stara si¢ wyjasni¢ ich
znaczenie.

Rozdzial Wnioski zawiera pigé wnioskow, ktére Autorka przedstawia na podstawie
wynikéw swoich badan. Wnioski sg sformutowane prawidlowo. Wnioski odpowiadajg na
zalozenia celu pracy.

Wykazane w prezentowanej pracy liczne zaleznosci pomigdzy badanymi biatkami:
CD133, HIF-1 alfa i SDF-1 oraz rbznice w ich ekspresji w badanych grupach anomalii
naczyniowych, wskazuja na celowo$¢ poszukiwania innych niz juz znane, mechanizméw,
ktére moga wplywal na przebieg procesow proliferacji i inwolucji w naczyniakach
wezesnodzieciecych, a takze nowych markeréw, na ktére oddziatywa¢ moze propranolol,
ktérych poznanie miatoby potencjalnie wazne znaczenie kliniczne. Wnioski sg istotne dla
rozwazan na temat mozliwosci stosowania propranololu w wybranych anomaliaach
naczyniowych wieku rozwojowego.

Bibliografia obejmuje 204 pozycje pismiennictwa specjalistycznego, polskiego
i obcojezycznego, ktore Autorka wykorzystata w swojej pracy doktorskiej. Pismiennictwo jest
aktualne, zostalo dobrane wlasciwie do tematu pracy. Cytowane pismiennictwo, to w duzej
mierze pozycje w jezyku angielskim, co $§wiadczy o nowoczesnym opracowaniu podjgtego

zagadnienia.



Praca zawiera rowniez Aneks obejmujacy alfabetyczny wykaz skrétéw, spis tabel,
spis diagraméw i spis fotografii oraz Streszczenie w jezyku polskim i angielskim,.

Oceniajac przedstawiona mi do recenzji prace doktorska, nie mam zastrzezen
merytorycznych, dotyczacych doboru metod badawczych oraz interpretacji
otrzymanych wynikéw.

Rozprawe doktorska lekarza Katarzyny Galicy, oceniam bardzo dobrze. Sposéb
zaplanowania i przygotowania pracy, wykonanie badan, prowadzona dyskusja
i opracowane wnioski §wiadcza o umiejetnosci prawidlowego zaplanowania badan i ich
samodzielnego wykonania. Praca jest napisana niezwykle starannie.

Przedstawiona prace mozna uzna¢ za wyrézniajaca.

Przedlozona do recenzji rozprawa na stopiei doktora nauk medycznych
pt..”Ocena potencjalnej wartosci diagnostycznej i prognostycznej ekspresji biatek CD 133,
HIF-lalfa i SDF-1 w wybranych anomaliach naczyniowych wieku rozwojowego ze
szczegélnym uwzglednieniem proceséw proliferacji i regresji oraz wplywu zastosowania
propranololu .” , ktérej autorem jest lekarz Katarzyna Galica, spelnia ustawowe warunki,
okreslone dla rozpraw doktorskich.

Uzyskane wyniki $wiadczag o mozliwosci wykorzystania wynikéw tych badan
w praktyce.

W zwiazku z powyzszym mam zaszczyt przedlozy¢ Dziekanowi Wydzialu Lekarskiego
oraz Wysokiemu Koleginm Nauk Medycznych, Uniwersytetu Medycznego w Lodzi,
wniosek o przyjecie ocenionej pracy jako rozprawy na stopien doktora nauk
medycznych i i nauk o zdrowiu oraz prosi¢ o dopuszczenie lekarza Katarzyny Galicy

do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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