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Endometrioza jest istobrym prablemem medyernym, dotykajgoym mdiomy koblet na catym
fwibecie., przede wszystkim wwieku rearodozym. Towar zyszqce jej dolegliwoic bdlowe, problemy
z phodaodeiy @ dyskomfort stanowia wagne crynnikl pogarszajgoe komfort zpcia kobiet
dotknighych ta choroby 5tad tez znacrenie endomelriozy wynika nie tyleo 2 crgstodci jej
wiystepawania abe takze wphwu na ryoe kobiety rwigzane @ agraniczenem cadziénnego
Funkcjonawania | ograniczeniem aktywnodti sewodowe) Problemy te 53 poglebiane przez
trudnadcl diagnostyezne, skutkujace postawieniem wiaSciwega rozpoznania czgsto 2 wieloletnim
opainieniem, Wystepujpoe problemy czesta 53 mylone 2 sy chorobamd, w efekcie szereg
pacjentek pozostaje niezdsgnozowanych Lub otreymuge niewladciwe leczenie.

Vistep preedstawia patomechanizmy roewaju endometriozy, woskrdce emawiajgc poszczegsine
Leorie pwigzane 2 rorwopem Lej choroby. Chaialbym podireshié, ie praca pod wzgledem adycyinym
jest przyugotowana bardzo starannie, a w wielu misjscach, rozdzialy 53 lustrowane wysokie
jakodo, bardro dobeze | w sposéh preemyélany sbworzonymi nycinami, kbdee  zawserajg
podsumowanie informacii proedstawianych we wpnowad zeniu

v podrozdaiale Diagnostic challenges and the need for biomarkers In endometriosis” autorka
prredetawia wipdkcresne wyzwanla dagroshyozne rwigzane z rozpoznaniem endomelfiogy,
kbdre majg owigzek 7 opGEnieniem postawien s whadciwej disgno y u czede pacjentek, 3 co za tym
idzie wiekszym stopniem 2zawansowania choroby | cpdinieniem wdrozenia wlasciwego lecienia,
Wi bej coedci zabraklo nieco poglebione] snalizy klniczne) stosowanych metod diagnostycanych
oraz podania parametréw statystycorwch - crasu do postawienia disgnosy, crutodc |
specyficenadel stosowanych metod. Pozwoldoby to pdinie) na odniesienie uzyskanych preez
doktorantke wynikéw do akbualne udywanych mebsd disgnostycznych. Tu wabe by bydo
wipomnded, 28 mime iz endometrioza jest jednym 2 czgsbszych problemdw ginekologicenych,
diatykajgoym nawet 10-15% kobiet to nawet ponad podowa pacjentek ma [§ rozpainsng po 7
latach od wystap'enia chjawdw, a mniej niz 43 pacjentek ma postawlong diagnezg w okresie
krdtszym niz dwa [ata. Za ben stan rzeczy adpowiada szereg cryhnixdw, powigzanie dolegliwodad
bilowych 2 inpyim chorobami wb cykbem menstruacyingm, nakladanie sig chjawow kiniczrych 2
objawami innych chordb, niedoskonalold badad obrazowyeh i inne czynniki, co podsumowujzc
stanowi uzasadnien’e dla podecia badaf majgoych na celu opracowanie noveych mekod
diagnastyczrych, w bym metod wykernysswgeych madkery bicchemiczne, W dalsze] czgsc
rardziafy avtorka szeroks omawia rodzap, Funkce | mechaniomy dzistania rdinpch kategori
pecharnyci pewngbrrkamdrkaoawch (EV].
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EV 53 niezwykie oblecujacym obiekberm badaf, wktdngch poszukuje sie nowych markerdw chardb,
EV ap adpawiedgialie 2o transport pomigdzy komérkami sreregu wadnych biomolekud = kwasdw
nukleinowych, Disdek | lipiddw, oo stanowl wainy | unikatowy mechanizm komunikacj
migdzykomdrkcwe). BV stanowiy bardes inkeresujgey obiekt badan, ze wegledu na ko, ze ich
rawartobl odzwierciedia biezgcy stan metaboliczry komirki. Auborka srersko apiuje rele EV w
preckazywaniu informacii pomeedzy komarkami araz mechanizmy oddzishwania BV na komérkl
docelowe. Osobry podrozdziat sostal podwigcony roli EV w Zetiskim ukladze rorrodezym. W tym
podrozdziale zostala szercko opisana rola EV w regulacji werestu | régnicowania komdrek, wibyw
na uklad immunologiceny, remodeling oraz aktywacie procestw zapalnych, Wszystkie informacie
rostaly poparte aktualng literabury. Ta czest pracy |est bardzo istatna, gdyt z preedstawionych
informacii bezpodrednie wynika hipotezs bedawcza jaky postawita sobie autorka dysertacji. W
koleingj cegdei preedstawiona mostata aktualna koncepola erw. phynnej biopsji oraz potendalne
moilwoici diagnostyczne z nky pwigzane. Plynng biopsia, jako metoda minimalnie inwasyina,
sbwarza doskonaly ckazig do proesiewowego badania markerdw chordb, wytwarzanych w
kemdrkach objetych patologiami. Daje bo motlivwedd zardwmo identyfikaci choroby u pacjentdw
bezobjawewych (badania preesiewowe), jak | wykorzystania tej metody deo identyFikaci
konkretnych bismarkerdw chordb. Identyfikacja biomarkerdw bezpoirednio w EV, kidre s
uwalniane w mieicach objgtych okredlony patologiy, stwarza nadzieje na polepszenie
specyficznodol danege biomarkers. Ponadto, sam material jest fabwy do pobrania, nig wymags
witkifiania  celowane] biopsi jak to ma miegsce w pizypadey  klasycomegoe  badania
histopatologhcznego. Waing cechy rdinegd typu EV jest stabilnose zawartych 2 nich biomaolekut,
Kwasy nukleinowe, w sotoegdlnodcl RMA, podlegaja szybkie] hydrolizie poproez powsoechne w
phymach biologicznych AMNazy, podobne procesy obejmujy degradacie bislek, co ogranicea
moziwodl ich bezpodredniege ornaciania w phynach bickogicanych, a co 2a tym idzie ich
wykorzystania jako biomarkentw chordl. Z kolei EV, obaczajsce swojq zawartodd blona lipidowa,
crynly preenocszone biomolekuly stabiloymi, drigki ogransceeniu kontakbu @ ensymami je
degradujgrymi

Higwislka inwandnofl zwigzana z poblevankem materishe do badafi stwarza bez ciekaws
mozlwois monitorowania smian steded biomarkerdw w czasie, Takle podejicie moke rwigksoyd
Cevlodl diagnostyczng medody, ale daje takie modiwodd abwege monitorowania preebisgu
choroby w czasie. Biorgc pod vwaps powyrare, EV od kikunastu lat 53 presdmiolem
intensywnych badar, takze w kontekicie posaukiwaf nowych blomarkerdw endometriozy. Lecz
ich ooena wykracia poza ofysty deagnostyke - poniewad zawieraja one  biomolekidy
synbetyrowane w komdrkech endometrium, ich analiza daje patencialng modliwaié weladu w
metabxalizm bych komdrek, inwazyinods, synteze lub aktywacis szlakdw rwiazanych z zapaleniem.

Badania nad roly EV jako nodnika potencialnee urytecznych biomarkerdw chordb wsplera seybki
ropend] technologs wielkoskalowyeh - spaktrametrii mas oraz IFCM. Dble bechaiki umodiwiaig
oceng EV wonéespotykany dotychczas, komplementarny sposdb, IFCM umoiliwia okredlenie
rozmiardw oraz obecnofcl anbygendw powiermhniowsch na pechersvkach, nabomiask
spektrometria mas umnokliwia jednoczesny identyfikacie nawst bysiscy, rddnych, prosnoszonych
preez EV bialek. W rezultacie dysponujemy potencislem do kompleksowej oceny przenoszongch
przez EV biomolekul, z kbdngch byd mote creld majdrie zastosowanie diagnestyczne.

Bezpofrednim nawigzaniem do hipotery badawcrej jest rapdzial 1,10, Biclogical rationale For
studying EWs in plasma and PF™ w kitdrym zoststy emdwione polencialne cwigzki BV z
endometriozg oraz nadzigje zwigzane z analizy tych strukbur, Zostala opisana rola | potencjalre
korzde 2 bagsnia EV izolowanych z plynu clrzewnowego. Daje Lo modliwedd oceny procestw
patologicznych toczgoych sig we wircrepsch endemetrium, 4 takie adpowiedsi innych kombrek,
 bym komdrek ukladu immuonologicznego. W dalszej czedcl zostaly pordwnane zebety izolagi BV
Z phynu ptrzewnowego | surowicy krwi. Ta kofcaws czedd wetepu stanowi bezpodrednie preejice
do kalejnegs razdziaby, Ebdry soskal pofwiscony celom bBadanla.

Autarks prreditawione) mi do recenzji pracy, podigla sk nielatwego zedania posmukivania
nowych biomarkendw te] choroby, oo w zaloeniv mogloby priyipiessye proces diagnaostyceny i
go ubabwic, W tym celu sutorks w orozdzisle 2.1 proedstewila soding hipobers badawezs,
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rakiadajacy, k= pechersyk| porakombrkowe ([EV) | zawarte w nich bialka mogy odawierciedlad
procesy pabologiczne Twidzans radwajem endometfiozy. Stad ted ich analizs w oasocru krwl lub
phynie z obrzewne) moze daf doskonady wolad w procesy zapalne, immunologiczne, remadeling i
sbres sksydacyiny bowarspracy raswajowi epdametriazy, oo potencialnbe vmolva identyfikacie
beomarkerdw choroby. W tym celu autorka postuiya sie badaniami probecmicznymi o wysokiej
rordzielczodci wnazlwisigoymi wabepng identyfikacje celdw biafkowych, kbdre moga byt
wiykorzystane jako biomarkery. Wychodzac z zalozenia, e bego ypu analizy 59 kodabowne, a
preede werystkim cechujy sig cgranicrong destepnadeia, doktovantka, podjela sie préby walidacji
wykrybych blomarkerdw za pomoca tafszych, bardzie] dosteprych i rubynowo stosowanych
metad laboratorygnych

Closmym celem badania byla charakteryzacia | pordenanie profill proteomicznych BV
izokoweanych 2 plynu otrzewnowego | osocza Aby esigonac ten gldwmy cel badania doklorantka
sformutowata & celfw spepegdtowych, obejmujacych izalacie EV 2 plynu z otrrewne| oraz osciza,
analize proteomicang w celu poszukiaania markercow endomebriogy, w bym Marcetdw progresji,
wyszukanie bistek moggeych poshidyd jako markery, wystepuigoych zardwno w lzolatach z
obrzewnej, jak i z osocza | na koniec prreprowsdzenie analizy ped katemn medbwodcl
wijkorsgstania wybranych biomarkerds do opracowania nowego podejicla diagnostycanego
Iwigzanega z nivirwazyjmymi metodami aceny @ urpciem lfepolypowania EV przy pomocy
Cytometril.

Ma preeprowadrenie badah autorka uryskala zgode Komis|i Bloetyczne. W sklad grupy badanej
weszhy pribki pobrane od 10 pacjentek z pobwisrdrong histopatalogicznie endometriozg w
stadism Il | IV, nabomiast grupe kontrobng stanowibo 16 pacjentek zdrowwch. Od wiawtkich
pacjrhbel wyidolowana EV £ atocta | phena pobiansge 2 otrzswne) Auterka preedatawila knpteia
wizczenila i wilgtzenia z badanka, kbbre w mojej coenie zostaly dobrane poprawnie, Malezy jednak
ragnacIve, e wigcoenm waskich, wysoce homogeniconych grup pacienbek z jedne stromy ulatwla
analize wiyndkdw badanda | ogranscza wplyw czynnikéw zakldcajaoych na uzyskane rezulbaty, lecz z
drugiaj strony, ukrudnia translace wynikdwe do prakiyki kliniczne). W preypadiu realizegi dalszych
badar, majgcych na celu ustalende przydatnodci disgnosbyczrel wykrytych Biomarkerdw,
nalersloby odpowiednio dobrad grupe kontrolng, tak, aby odawierciedlata rzeczywisty profil
pacientek, wirdd, kbdrych diagrozuje sig endometfiozs. Prodwnanks grupy chorzy vs Zdrowd
prowadz do Fabaywego zawyanla parametrdw statystycenych wivtych biomarkerdw i w efekoe
uFfania, de markery, kbdrs worzechwistodel nie majy duss| preydatnodcl diagnaostyczne), majg
doskonale wlafciwodid dyskrymiragace. Powyzsza wvwaga nie odnosi tie Bespodrednio do
[ECENBOWANE] pracy, ktdra jest woresng probg Identyfikagii potencialnie uiytecznyeh
biomarcerdw, oz ma maczenie na kolejnych etapach walidacy biomarkera.

Autorka nie opisata w jaki sposdb szacowana byta minimalng besebnodd grop, ey edpowiednie 10
i 16 pacjentak, od kbdngch posykann material wynikado 2 wezedniejsze) oceny statystyrrne). coy
byta bo po prostuliczba dostepnych probek? Licoebnodd grupy badane) jest stosunkowo niswielka,
lgeznie prabki pobrans od zaledwie 10 pacjentek z endametrioeg w sbopniu 0 ub Y, Prey coym
do badania wigcono tylko jedng pacjentke @ endometniozs w stopmu V. W maje] ocenie
unlemozlaia to jakakolwiek rzetelng oceng wipdywy stopaia séawanrsowania choroby na
abserwowany profil proteamiczmy.

iybranie pacjentek @ endomeliiozg wstapnm urmisrkowanm lub clezkim 2 pewnadois wpdengis
na rwlekszenie prawdopodobiefistwa wykredia potenclalnych markerdw biatowsch, lecz
jednocreinie ograniczybo modiwolo prrensesienia wynikdw do disgnostykl. Pacjenti z tak
Zaawansowang endometriozg Dwykle majg charakberystyczne smiany w badanisch obrazowesch,
O w DEWNYT  Stopniu ogranicza  potrzebg  wykonywania  raawansowanych  badan
protecmiczrych, Z drogiej sbrony wylkrybe markery, kbdre cechwjg she okreflong swoistoioy |
coulodciy w wyzszych stanach zaawansowania choroby, niekoniecznie muszg cechowald slg
jakgkalbwiek pregdabnedcla u chorgch z endometriozg w stopna | lub . Ocrywiicie dabér changch,
hiorat pod vwage liczebrodd grup oraz wetepry charakter badad jest uzasadnicny, jednak w
preyasodcl uryskans wynlki naleialoby pobwierdrid na spersae) grupse pacjentek. W ralgezans
tabeli 1 zawieraigoe) charakberystyke pacjentek, nalezaloby dodad informagie o wystepujacych
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chorobach | preyezynach wykonania badania u kabiet 2 grupy kontrolne). Pownna ske w niej bez
ersledl analize statystycona pordwnuigca obie grupy pod wegledem braku rdénic wikaindkow
antropometrycanych. Biorge pod vwege analize EV, podanie informac)i man, o BMI, ewentualnych
chorobach wapblisknie|gopch [cukezycs, nadcidnienis) byloby praydatne dla ocery wiarypodnode
uzyskanych wynictw,

Badanie rostato wzbogacone o analize dodackowej grupy 15 prébek pozyskanyeh od pacientet z
endometriozy preed | 48h po operac), jednak nie podano charakterystyki tej kohorty. Samo
dodanie tej grupy umadivia dodatkowg oceng zachowarnia sie wykrytych hiomarkerde w crase,
w sytuadji radykalnego zmniejszenia rozleglodcl zrmean endometriogy wowyniky zabiegu,

W pracy uaytre profile pordwnac takie z profilams ueyskarymd 2 dwich komercyjrpch lindl
komdrkowych - jednej lini komdrkowej wyprowadzone] ze zmian erdometrialiych araz line
cechujgoe] sig zmianami preednowotworowmi, Jak wynika 2 dyskusji, powodem wybaru bych linii
bybo ich powilgzanie z endometriozy | rozwaierm raka jainiks. Dotgezenie do analizy EV izobowarnych
£ tyeh linii karrdrkawych, smozliwia lepsee odniesienis profilu belek do profily zaleinego od bych
komérek. Dape to mozliwedd interpretadi cbserwowanydh pmian w profilu ekspresii biatelk w BV
w odniesieniu do weorea jakim skanowi profil obserwowanych w tych linjach. Maledy jednak
pamigtal, e komercyine limie komdérkowe, cechujgee sie lcznymi pasadami czgsbo traca
charakeerystyczne cechy dla komdrek pierwotnie wyizobrwanych. Stad bei w przyszodo wydaje
sig celowe wirbogacenie bej analizy o analize EV pozyskanych z pierwotmych izolabdw kombrek
pozyskanych od pacjentek_

Fomimo powyszych, drobnym, wrecz kosmetycenych wwag, na podkreflenie mashuguje
starannodd 1 jaks zaplanowano badania, wybdr wiasciwych, nowoczesnych metod badaworych i
cdpowiednie opracowanie uzyskanych wynikdw. Praca rostala proeprowsdzona zgodnie z
wytyeznyrma  Minimal Information for Studies of Extracellular Vesicles 2023 gusdelines
[MISEV2023), a stosowane mebody analizy proteomicane) wykorzystusgce] spekirometrie mas |
metady analizy EV wykorzystujace IFCM naleia do najnowoczeiniejszych i najbardzie) thadonych
metod analityconych. 5tad tez autorka wykonujac badania zademonstrawata majomasc | biegloss
w postugiwaniu sis nowoczeshym warigtabern badawcrym. Dodathowo wykonane badania in
silice | analizy skabystyerne dobitpie pokazujy blegloSf doktorantkl w posbugiwanio sie
O DG FAMAWANIEMm | Tawansowanymi metodami skatysteenmi wikorzys bywaty i w analizie
protecmcznel.

W kolejnych rozdzialach  dokborantka prezentuje wzyskane wiki, rozpoczgnajac od
potwierdrenia charakberysivki izolatdw EV i ich preydatnodci na dalszych etapach analizy,

Autorka doloryle wszelkich skaran, aby 2 izolabde usunal bladka i inne cegsbecski ubrudniajpon
analizg - lipoproteiny, bialka csocra, immunoglobuliny, Opracowsa metode molaci EV w sposélb
ubabwiapgcy ich analizg, osiggaige pray bym lepsoe rezultaty niz inne, cresto shodowans metody,
Przeprowadzila badania majgce na celu ooeng ugytkarych izolabdw, ich jakoscii praydatnodc pod
katem dalszych analiz, Uzyta metoda stancwi pewsen komaremis pombedey copsbodcig uzyskanych
lzolatéw EV, 3 maksymalizacig schi uzysku ¢ maberialu biologicznego, Uzyskane izolaty zostay
rwalidowane ¢ ubyciem szeregu metod, co w preekonywujacy sposth udowadnia, 2e ukybe do
analizy proteomiczne] probki, rzeczywlicle sg izolatami pochodzgoymi @ EV, 1 minimalnymi
aniecoyszczeniami pochadzacymi od innwch bislek osocza, piyrw tkankowego | bealek
komicirkoweych

Cipisy zastosowanych metod s saczegttowe, umodlmwialace ich edbeorzenie i standanyzacie,

hyniki zawierajy tak ke pocdenanie EV izolowanych 2 osocza i otrzewne], lzolaty 2 otrzewne] daja
lepszy wolad w mozliwy Twiarek obserwowarych 2 mian z patogenezy endometriozy. Zmiany w
prafilu protesmicirmm obierwowane w EV italowanych £ PF mogg leple] odawierciedlad iokalne
procesy maiazane @ endomebriozg, W byn mmangadowanie | modulacs  odpowisdzi
immunolagicene) i lokalrega mikrofrodaowiska. Autorka potwisrdiza, e analiza protecmiczna EV
pochodzacech z plynu obreewnowego, sootnie epie) kaskerige gropy biatek, cechuge sis wiskizgy
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coulodey detekei zmian ich ekspresji | umodliwia wolad w indywidualne cechy komdrek
endometrialmych, Daje bo mozliwedd potencjalnego akredlenia pewnych cech tych kombrek =
tempa profiferagi, inwazyjnofcl, migraci | progresii choroby, co jest cdewierciedlone przez
lokalme prniany w prafily skspregi wybrangeh klasterdw bisdek.

Z koles gmisny obdersowane w profile EV olowanych 7 oscoza mapg z mniepizs crulodcy
wknpwad drobne zmiany w profil ekspresii biabek, kidre mogy byl kluczowe dla rozwoju |
disgnastyki endametriory. Pokarujg tet potencialne efekty systemowe. 2 drugiej strony, osocze
Jest ooywitcie o wiele latwiejsaym do pogyskania materistem biologiczrym, stad tel jego wiycie
woanalizie jest uzasadnions. Whkonana analiza pobwierdzits tylko czedciowsy zgodnadd zmisn
profilu ekspresji bialek w EV izolowanych z osocza | PF.

Dokbarantka wskazuje, 2o analiza proteomicana probki pobrane] od pacjentki ze stadiem v
endometriozy rnacznie cdbiega prafilem od porostatych. Wikazige prey tym, fe obserwewane
réznice maga by skutkiem zaswansowania emian | maga mist potencialnie znaceenie réenicujgce
stapied zhewansowania charoby, W mojej] ocsnie zhyt daleko idaca interpretacia wyniku jest
przedwezesna, Malefy pamigtal o znaczrych zmienncdciach pornigdzy ludbmi, a takie wptywie
rézrych coynnikdw zakidcajacych, kbdngch w preypadiu prébek klinicznych nie da sig w pebni
kontrobowat, Stad bef oile pokazana obderwasjs (et cekawa, bo abseraowane réanice magy bed
skutkism niezidentyfikowarych w badanio czyniniode,

Pewnym markamentem prredstawionych w dysertacji badadi jest opricz miewielkich liczebnofc
grug, brak ewzglgdnienia pacjentek 2 mniej nasilong endometriozg (stadia 1i i), Analizujgc wyniki
naleraloby takis wezglednid podziad anatomiceno-klinicony woopisic pagjentek - misjsce
wystepujgeych Imisn, w pwigrky @ addsalpeeniem 2 lokalrym mikrofrodowiskiem moze mied
wphew na obserwowany profil protesmiczny. Sama lokalizacis endometriozy moke beg
odowierciedlsd indywidualne 2miary w proflu ekspresii bialek, sprzyjajgoe np, bwearzenig
wercrepdw w okredlonych thankach/narzadach lub rdolnodei naciekanis bokalnych sbroktur.
Pomocne byloby be: podanie charakterystkl pacjentek zgodne ze skala ENFLAM, Eediej
ndywierciedlajaoe] lokalizace | rozmiar zméan endomerisinpch.

Ma podkredlenie zastuguje Fakt, o doktorantks swalidowata wyniki uzyskane z M5 za pomocy
IFCM. Pewng wadg MS jest konieczrofé wirednienia indywidualnych profili — metods ba nie
umailiwia okredlenia prafilu ekspresji bislka w indywiduainym BEV. Stad ted uzyskane wynik
nigkoniscznie sdrwiercisdlajg rreczywisty roby | zmiany w profilu skspresji, szezegbinie w sytuaci,
w ktdre] w badanym materiale zrnapduig sie rdame subpopulacie EY, pochodzgce np. z rdanych
tkanek. Z taky sytuacy mamy do czynienia w preypadiu EV malowanych z asocza, 7 kolei EV
izolowsane 7 obrzewns], technicinie powinny cechowal sig mnieszy heterogencenodciy, co
rresrts raobeerwowala w swoich badaniach doktorantka, Biorgs pod vwags powykre, fieswykle
waina jest walidacja uzyskarych wynikdw 2 M5 za pomacg inngch metod. IFCM daje bu wnikabowiy
minzliwedd analzy ograniczonego profilu biadek, ale za to w indywidualnych EV. W efekcie mozna
peenid ich heterogenicenodd | ewentualnle pogrupowat je w klastry o okreflonym profilu. ycie
IFCM umoiliwia takie prreprowadzenie proby uproszcrenia probokobe analizy EV = popriez
ominiecie pracochlonnych i czasochlonnych procedur ich izolacji. Autorka wykarala, e akie
podejdcie mate byé unte, lecz, 2k sama shwierdzita, wymaga to dalszych badan, W proypadiu
pokbwierdzenia proydatnoso tekiego podejicia, obwiers sie madiwadd relanywrie labwe translaci
uzyskanych wynikiw do prakiyki knicznej = dzeki uproszczeniu procedury izolaedi EV, mokna by
sig polusic o analize profilu sspresii wybranych bislek bezpofrednio w pobranych prébkach
materizlu biologicznego. W dyskusii autorka szeroko omawia takie perspekiywy, ale takre
preedstawia rwigrane r bym problemy — obnitenie crutodcl owigzane 2 niewielka liczba epitoping
dla znakowanych preeciwciad, obecnoscig intberferujgoych BV pachodegeych 2 produkc uiytych
preeciwelad araz agraniceeniem do badania bisdek powierzchnbowych,

Dyskusja jest bardro wreroka, oparta na nagnowsze) literaturze. Autorka s2eroko omawia uzyskane
wyniki, w szczegdlnoéci dotyczace wykazanych rdanic w profily ekspresi bialek. W dyskus)l
dokiadnie rostaks omdwions rola bistek, ktdrych ekspresla najbardziej sig rdimisa, a uzyskanre
wynikl zostaty skonfrontowane z damymi pochodzgeymni 2 liberatury. W dyskusii zostaly takie
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zamieszone wysokie| jakofcl, bardzo informatywns nyciny, prpedstawiaigce podsumowanie
omawianych bredei Autorka  pewnedeiy w ich praygotowanie wioryla dufo pracy, 2 zamisszone
na nich informacje poowalajy na szybkle zapoznanle sie z uzyskanymi wynikami, a bakze ich
pogrupowanie w pewne oghlne klastry informacyjne. Spoith pokazania bych informacii jest
barcro crytelny, co ma szezegdine znacrnie dla prac, w kbdrgech dokomewane 1y analizy
wielkoskalowe, bakie] jak analiry probeamicene, w rezulbscie tbdrpeh uryskuge siv olbrzymig liczbe
danych, W takich przypadeach, niemakbe rdwnie wazne jak uzyskane surowe dane, s3 sposoby
prezertach wynlkdw, umoilwiaace czytelnikowd szybkie omentowanie sie w glownych
rezultatach i ich implekacach.

Podsumowujec, preedstawiona mi do recensii rozpraws dokborskas stanowi  oryginale
opracowanie | wykonanie koncepcli badawcze). Wnosi nowa, cenng wiedze do nauki, a
zastosowane prrer doktorantke metody badawers 4 nowocresne | whaticiwie dobrane do
ziwartych w pracy celach,

Priedstawiona rozprawa, kibrg oceniam bard 2o wysoko, w pebnd odpowiada knyteriom stawianym
przed kandydatami do stopria doktora. Roeprawa dokborsks spebnia warunki okredlone wart. 187
ustawy I dinia 20 lipea 2018 . - Prawo o sokolnicbwia wyiszym | nauce (Dz.U. 2018 poz. 166E] ¢
péEn. Zm

W orwigzku 2 bym mam zasroyt pendol e do Wysokiej Rady Dyscypling Mauk Medycznych
Warizawskiego Uniwersytety Medyeonegso @ whioskiem o dopuszezenie Karoling Magdalena
Sorocryhiska do dalszych etapdw prrewodu doktorskiego,

Jednoczeinie biorge pod ywage wysocki pogiom mentoryczny pracy, jakosé uzyskanych danych,
biegioéf warsztaby naukowego | doskonale opracowanle uryskanych wynikdw, wyrmagajace
zastosowania szeregu metod analizy stabystycznej i specialistycinego oprogramowania, zwracam
s do \AWysokiej Rady @ wnioskiem o wyrdiniente roeprawy doktorskiej mgr ink Karoling
Magdalena Soracnmakie), po spelnieniu kigleridw okredlonych praez Rade Byscypling.

L powazaniem

Prof, dr hab. n, med. i n. o 2dr. Tomasz Franouz



