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OCENA

rozprawy doktorskiej lekarz Marty Kasprowicz-Furmanczyk

pt. ”Znaczenie rezydujacych w tkankach komérek T pamig¢ci w luszezycy plackowatej.”

Luszczyca to przewlekta i nawrotowa dermatoza dotyczaca okoto 1-3% ogotu
populacji. Patogeneza schorzenia jest ztozona z uwzglednieniem predyspozycji genetyczne;j,
ale przede wszystkim rozwijajacego si¢ przewlekltego procesu zapalnego i zaburzenia
rogowacenia. Ostatnie dekady to okres wzmozonych badan nad immunopatogenezg procesu
tuszczycowego. Wyniki tych badan doprowadzily do wprowadzenia przetomowych opcji
terapeutycznych tuszczycy, ukierunkowanych na poszczegdlne szlaki patogenetyczne. Nowe
terapie zmienity oblicze leczenia tuszczycy, ale przede wszystkim odpowiadaja, do nie dawna
niezaspakajanym, potrzebom samych chorych. Mimo tak znaczacego postgpu wiedzy nadal
wiele pytan pozostaje bez nalezytych odpowiedzi. Nawrotowy, przewlekly przebieg
schorzenia z pojawianiem si¢ zmian luszczycowych w tych samych predylekcyjnych
lokalizacjach nadal wymaga naukowego rozwigzania. Ostatnio zwrdécono uwage na
ewentualng role komorek T pamigci rezydujacych w tkankach (TRM), ktére w luszczycy
odpowiadajg za tzw. ,,pamie¢ immunologiczng”. Temat wigc rozprawy doktorskiej lekarz
Marty Kasprowicz-Furmanczyk, majacy na celu oceng rezydujacych komoérek T pamiegci w

tuszczycy plackowatej z uwzglednieniem zmiany ich immunoreaktywnosci podczas



stosowania réznych opcji terapeutycznych, nalezy uzna¢ za innowacyjny, jak najbardziej
aktualny, trafny i w pelni uzasadniony.

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska stanowi cykl czterech
opublikowanych prac: trzech prac oryginalnych i jednej pracy pogladowej. W trzech pracach
(dwdch pracach oryginalnych i jednej pogladowej) Doktorantka jest pierwszym autorem, w
pozostatej jednej pracy oryginalnej znajduje si¢ na drugim miejscu wsrdd spisu autofo’w.
Wszystkie prace ukazaly si¢ drukiem w renomowanych czasopismach naukowych
posiadajacych wspdtczynnik wpltywu Impact Factor. Laczna punktacja cyklu prac rozprawy
doktorskiej to Impact Factor 7,414, a punktacja ministerialna 420 punktow. Prace zostaly
oprawione w jedno dzieto wraz z obszernymi streszczeniami w jezyku polskim i angielskim
oraz zaopatrzone wprowadzeniem, podrozdzialem ,Cele badawcze” oraz polskojezycznym
opisem najwazniejszych aspektow przedstawionych prac w podrozdziale ,,Omdwienie
wynikow i dyskusja”. Za cenne uwazam zamieszczenie na koncu pracy spisu tabel i rycin. Na
koncu rozprawy Doktorantka umiescita rowniez o§wiadczenia autorow opublikowanych prac.
Jednoznacznie wynika z nich, ze lekarz Marta Kasprowicz-Furmanczyk jest gldéwnym
autorem 1 posiada znaczaco najwigkszy udzial w tworzenie poszczegdlnych prac. W ramach
polskojezycznego omdwienia odnajduje rowniez informacjg, ze na badania prowadzone przez
Doktorantke zgode¢ wyrazita Komisja Bioetyczna przy Collegium Medicum Uniwersytetu
Warminsko-Mazurskiego w Olsztynie. WartoSciowe jest rowniez zalgczenie zyciorysu
naukowego lekarz Marty Kasprowicz-Furmanczyk wraz z analizg bibliograficzng i spisem
dotychczas opublikowanych prac naukowych. Osobiscie jestem pod wielkim wrazeniem
catosciowego dorobku naukowego Doktorantki, ktory obejmuje 23 artykuly o tacznym
wspdtczynniku wptywu Impact Factor 26,965 i punktacji ministerialnej 1336 punktow.
Dodatkowo Index Hirscha opublikowanych prac wynosi 5 wedlug bazy Web of Science Core
Collection, co $wiadczy o ich licznych cytowaniach. Ma to istotne znaczenie szczegodlnie
wzigwszy pod uwage fakt, ze zostaly opublikowane w ostatnich latach. Cieszy fakt, ze tak
utalentowana naukowo mloda osoba wigze swoja przyszto$¢ zawodowa z praca w
Uniwersytecie Warminsko-Mazurskim, na co z pewnoscig istotny wptyw miata osobowos¢ i
mentoring samego promotora — prof. dr hab. n. med. Agnieszki Owczarczyk-Saczonek.

Zalozenia i cele pracy zostaly przedstawione w sposob jasny. Glownym celem
badawczym Doktorantki byta analiza ekspresji i lokalizacji TRM w zmianach tuszczycowych
oraz zwigzku pomiedzy ekspresja markeréw TMR a nasileniem klinicznym luszczycy i
czasem trwania choroby. Podje¢ta si¢ tez oceny ekspresji markerow TRM w zmianach

tuszezycowych podczas terapii ogolnoustrojowej tuszczycy oraz leczenia miejscowego tej



jednostki chorobowej. Celem opracowania pogladowego byto zebranie i usystematyzowanie
dostepnych  danych literaturowych odnoszacych sie¢ koncepcji ,,bliznowacenia”
molekularnego ze szczegdlnym uwzglednieniem TRM w tuszczycy. Ciekawym zalozeniem
okazato si¢ rowniez podjecie proby przesledzenia wpltywu réznorodnych terapii na pamieé
immunologiczng. Wszystkie badania zostaly zaplanowane wzorowo. Wszystkie
przedstawione przez Doktorantke szczegdétowe cele badawcze zostaly zrealizoWane,
prowadzac w konsekwencji do nowatorskich witasnych spostrzezen. Obrazuje to, ze lekarz
Marta Kasprowicz-Furmanczyk posiadta umiejetno$¢ prawidlowego planowania badan
naukowych oraz podkresla role wiodaca osrodka, w ktérym badania zostaty przeprowadzone.
Osobiscie jestem pod wrazeniem zakrojonych eksperymentow, dobrze dobranego materiatu i
wyselekcjonowania odpowiednich technik badawczych.

Jak wspomniano wczesniej rozprawe doktorskg stanowi cykl czterech pac.
Przedstawienie wynikow wilasnych Doktorantki w renomowanych periodykach naukowych
$wiadczy o ich istotnym Znaczeniu i szczegdlnym uznaniu przez miedzynarodowy panel
recenzentow. Przygotowanie pracy pogladowej i wlaczenie jej do cyklu rozprawy doktorskiej
uwazam za bardzo dobre posunigcie. Zostala przygotowana z nalezyta szczegdélowoscia,
starannos$cia 1 rzetelnoscia. Stanowi ona bardzo dobre wprowadzenie do badan wtasnych
Doktorantki. Lekarz Marta Kasprowicz-Furmanczyk, bedac przeciez gtéwnie klinicysta, z
duza fatwoscig porusza si¢ po zlozonych zagadnieniach immunopatogenezy procesu
tuszezycowego.

W pierwszej pracy oryginalnej lekarz Marta Kasprowicz-Furmanczyk ocenila
ekspresje markeréw TRM (CDS8, CD4, CD103, CD69, CD49, CXCR6, IL-17, 1L22) w
blaszkach tuszczycowych u 32 chorych na tuszczyce pospolita i poréwnata ja z ekspresja
badanych markeréw w skoérze 10 osob zdrowych, stanowiagcych grupe kontrolng. Doktorantka
wykazala statystycznie istotnie wyzsza immunoreaktywnos$¢ badanych markerow zaréwno w
naskorku, jak 1 skorze wlasciwej w zmianach tuszezycowych niz w skorze zdrowej. Ekspresja
markeréw TRM korelowata dodatnio z dlugos$cig trwania procesu tuszczycowego, natomiast
opracowaniu oryginalnym Doktorantka udokumentowata, ze stosowanie leczenia
ogolnoustrojowego tuszczycy, czy to leczenia biologicznego czy metotreksatu, znamiennie
obnizato ekspresje markeréw TRM, przy czym obnizenie to najszybciej widoczne byto przy
stosowaniu inhibitorow interleukiny 17 - secukinumabu i iksekizumabu. Redukcja
immunoreaktywnos$ci markeréw TRM przy leczeniu adalimumabem i metotreksatem osiggata

istotnos¢ statystyczng w pdzniejszym okresie leczenia (po 12. tygodniach stosowanej terapii).



Obnizenie ekspresja markeréw TRM przy leczeniu ogdlnoustrojowym szczegélnie widoczne
bylo w obszarze skoéry wiasciwej. Bardzo ciekawych danych dostarczyta trzecia praca
oryginalna Doktorantki. Stosujac leczenie miejscowe tuszczycy z wykorzystaniem taczonego
preparatu  kalcypotriolu z dipropionanem betametazonu lekarz Marta Kasprowicz-
Furmanczyk wykazala, ze w 12. tygodniu terapii dochodzi rowniez do znamiennej redukcji
ekspresji markeréw TRM, jednakze, odmiennie niz w przypadku leczenia ogélnoustrojOWego,
redukcja ta dotyczy przede wszystkim markeréw zlokalizowanych w naskorku. Nie
obserwowano istotnych réznic w immunoreaktywno$ci markerow TRM po 4. tygodniach
leczenia miejscowego, co jednoznacznie przemawia za konieczno$ci prowadzenia dhuzej
leczenia miejscowego tuszezycy, w tym terapii proaktywne;.

Rozprawe wienczy osiem przefnys’lanych wnioskdéw koncowych. Zostaly one dobrze
sformutowane, przedstawione gtéwnie w formie opisowej. Zawarte w nich tresci w petni
odzwierciedlajg wyniki przeprowadzonych przez Doktoranta wlasnych badan. Pragng zwroci¢
szczegblna uwage na ostatni wniosek, dokumentujacy zasadno$¢ prowadzenia terapii
proaktywnej w miejscowym leczeniu luszezycy. To spostrzezenie whasne Doktorantki ma
bardzo duze znaczenie nie tylko poznawcze, a przede wszystkim praktyczne.

Pi$miennictwo poszczegdlnych prac jest bardzo bogate. Lekarz Marta Kasprowicz-
Furmanczyk wykorzystata liczne prace anglojezyczne, ktore trafnie wyselekcjonowata w
odniesieniu do wlasnego materiatu. Istotne tez, ze skorzystala z opracowa¢ rodzimych
autorow. Swiadczy to o uwaznym $ledzeniu piSmiennictwa z zakresu omawianej tematyki
przez Doktorantke.

Reasumujac, oceniam rozprawe lekarz Marty Kasprowicz-Furmaficzyk bardzo
wysoko. Jest to cenna pozycja zaréwno pod wzgledem poznawczym, jak i praktycznym.
Calo$¢ rozprawy dokumentuje, ze Doktorantka posiadta odpowiednie umiejgtnosei 1 jest w
pelni przygotowana do samodzielnego prowadzenia prac badawczych. W mojej ocenie
zaprojektowane i zrealizowane badania przekraczaja ogdlnie przyjete osiagnigcia konieczne
do przeprowadzenia standardowego procesu doktorskiego. Sugerowatbym jedynie w tekscie
polskojezycznym uzywanie sformutowania ,,liczba”, a nie ,,ilos¢” dla rzeczy policzalnych, jak
np. liczby markeréw. Jestem pod wrazeniem dojrzatosci naukowej Doktorantki, ktora w
umiejetny sposob odnosi wiasne wyniki do wspotczesnej wiedzy oraz wskazuje na limitacje
przeprowadzonych wiasnych eksperymentéw naukowych.

Na tej podstawie stwierdzam, ze przedlozona mi do oceny praca doktorska lekarz
Marty Kasprowicz-Furmanczyk pt. ,,Znaczenie rezydujacych w tkankach komoérek T pamigci

w luszezycy plackowatej” spetnia warunki okreslone w art. 13 Ustawy z dnia 14 marca 2003



1. 0 stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz.
U. nr 65, poz. 595 z pdzniejszymi zmianami) w zwigzku z art. 179 ust. 1 ustawy z dnia 3 lipca
2018 r. Przepisy wprowadzajace ustawe — Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z
2018 r. poz. 1669 z pdzniejszymi zmianami. Mam wigc zaszczyt przedlozy¢ Wysokiej Razie
Dyscypliny Nauk Medycznych Collegium Medicum Uniwersytetu Warminsko-Mazurskiego
w Olsztynie moja wysoce pozytywna oceng rozprawy wraz z wnioskiem o dopuszczénie
lekarz Marty Kasprowicz-Furmanczyk do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Z uwagi na wysoki poziom merytoryczny przedstawionego projektu badawczego, fakt,
ze rozprawa doktorska wnosi nowatorskie dane do wspotczesnego stanu wiedzy, a wszystkie
wyniki Doktorantki ukazaty si¢ drukiem w renomowanych periodykach naukowych
posiadajacych wspdtczynnik wplywu Ifnpact Factor zwracam si¢ z wnioskiem o wyrdéznienie

rozprawy lekarz Marty Kasprowicz-Furmanczyk.
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