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DOROBKU NAUKOWO-DYDAKTYCZNEGO i WYCHOWAWCZEGO

dr n. med. Joanny Reszeé
z Zakladu Patomorfologii Lekarskiej
Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku
Dr n. med. Joanna Resze¢ ukonczyla studia na Wydziale Lekarskim Akademii Medyczne;j
(obecnie Uniwersytetu Medycznego) w Bialymstoku w roku 1991 i po odbyciu stazu
podyplomowego rozpoczeta prace w Zakladzie Patomorfologii Klinicznej, poczatkowo na
stanowisku asystenta (2002-2011), a nast¢pnie adiunkta (od roku 2011). W tym czasie
uzyskata tytul doktora nauk medycznych (2007) oraz tytut specjalisty patomorfologa (rok
2011).

Publikacje Kandydatki do roku 2007 obejmuja 21 oryginalnych prac naukowych, w

tym 7 pozycji w ktorych byla pierwszym autorem oraz 7 kolejnych artykutow, w ktérych dr
Resze¢ byta drugim lub trzecim autorem. Dorobek naukowy z tego okresu uzupelniajg dwie
prace pogladowe oraz 27 doniesien zjazdowych.
Lacza wartos¢ wspdlezynnikéw oddziatywania wspomnianych wyzej doniesien naukowych z
okresu poprzedzajacego uzyskanie stopnia doktora nauk medycznych wynosi odpowiednio:
IF =7,804, indeks KBN/MNiSW = 105. Do wspomnianej listy prac nalezy doliczyé¢
doniesienia w suplementach czasopisma Rocz Acad Med. Bialymst 2004 oraz Klinika Oczna
2004 (taczny indeks MNiSW = 40)

W pierwszych latach dziatalnos¢ naukowa Kandydatki koncentrowata si¢ na badaniu
zjawiska programowanej $mierci komérek nerwu wzrokowego w przebiegu jaskry bolesne;j.
Autorka wykazata m.in. ze, w przeciwienstwie do zmian pourazowych, zmianom neuro-
degeneracyjnym nerwu wzrokowego wywolanym wysokim ci$nieniem wewnatrzgatkowym
towarzyszy znamienny wzrost ekspresji proapoptotycznych biatek: Bax i Bak. (Rocz Akad
Med. Bialyst 2004, Klin Oczna 2004).



W nastgpnych doniesieniach Autorka przedstawita wyniki wiasnych badan
dotyczacych roli apoptozy w rozwoju zmian dysplastycznych nablonka jamy ustnej oraz
zlosliwych rozrostow nabtonka wybranych narzgdéow. Wykazata m.in. zwigzek pomiedzy
zahamowaniem procesow apoptozy (wzrost ekspresji antyapoptotycznego biatka Bcl-2 i
rozwojem zmian dysplastycznych w nablonku jamy ustnej (Pol J Pathol 2002), a takze
zalezno$¢ pomigdzy nasileniem apoptozy a zaawansowaniem raka ptaskonablonkowego jamy
ustnej i obecnoscia przerzutéw do regionalnych weztéw chtonnych (Pol J Pathol 2003) oraz
zalezno$¢ pomigdzy ekspresja anty-apoptotycznego biatka BCL2 w komérkach raka sutka i
brakiem przerzutéw do weztéw chlonnych pachy (Folia Morphol Warsz 2004). Podobnej
zaleznosci nie stwierdzita badajac ekspresje biatek Bak i Bax w komérkach raka jelita (brak
korelacji pomigdzy ekspresja wspomnianych bialek a stanem pierwszej stacji weztow
chlonnych) (4nn N Y Acad Sci 2004). Przedmiotem oceny znaczenia wybranych markeréw
proliferacji i apoptozy w powstawaniu innych nowotworéw glowy i szyi, byly kolejne
oryginalne doniesienia Autorki (4nn N Y Acad Sci 2003, Ann N Y Acad Sci 2004).

Dalsza dzialalnos¢ naukowa Kandydatki koncentrowala sie na badaniu roli infekcji
wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV (Int J Mol Med. 2005). Autorka udowodnita, ze
wbrew panujagcym uprzednio pogladom, rozwdj brodawczakow plaskonablonkowych
spojowki i powieki gatki ocznej nie wykazuje zwiazku z infekcja wirusem HPV: moze
natomiast wynika¢ z zaburzen ekspresji genu P33 oraz z zachwiania rownowagi pomiedzy
aktywnoscig proliferacyjng nablonka i odsetkiem komorek podlegajacych zjawisku
kontrolowanej $mierci. Zwienczeniem prac naukowo-badawczych przeprowadzonych w
latach 2002 — 2007 byta rozprawa doktorska pt ,,Wystepowanie wirusa brodawczaka
ludzkiego, mutacji genu P53 oraz ocena ekspresji markeréw apoptozy i proliferacji w
tagodnych i ztosliwych nowotworach spojowki i powieki gatki ocznej’ oraz opublikowana po
Jej zakonczeniu oryginalna praca z tego tematu w czasopismie Folia Histoch Cytobiol 2010.

Swoje pasje naukowe Dr Joanna Resze¢ kontynuowala réwniez po uzyskaniu stopnia
doktora nauk medycznych. Od roku 2008 Kandydatka oglosita drukiem 7 oryginalnych prac
naukowych, w kolejnych pigciu byla jednym ze wspétautoréw. Dorobek naukowy
Kandydatki po uzyskaniu stopnia naukowego doktora nauk medycznych uzupelniaja dwie
prace kazuistyczne, jeden rozdziat w podrgczniku oraz 13 doniesien zjazdowych.

Lacza warto$¢ wspotezynnikéw oddziatywania wspomnianych wyzej doniesien naukowych z
okresu po uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych wynosi odpowiednio: IF = 11,848,
indeks KBN/MNiSW = 202.



Tematyka wspomnianych prac oryginalnych obejmuje oceng znaczenia naciekéw z komoérek
limfocytarnych i procesow neoangiogenezy w wybranych nowotworach ztosliwych, w
szczegolnosci w czerniaku gatki ocznej (J Cytol Histol 2013), a takze w zmianach
nienowotworowych (tetniaki aorty) (Folia Histoch Cytobiol 2012) oraz badania markeréw
komoérek srodbtonka i aktywnosci proliferacyjnej (Ki67) w naczyniakach z komorek
brzegowych (Folia Histoch Cytobiol 2012).

Ukoronowaniem aktywnosci naukowo-badawezej Kandydatki w latach 2008 — 2014
byt cykl szesciu doniesien naukowych dotyczacych ekspresji czynnika niedotlenienia (HIF1a)
w nowotworach osrodkowego uktadu nerwowego pochodzenia astrocytarnego i oponiakach
oraz neuropatii jaskrowej a takze zwiazku tego czynnika z obecnoscia komorek tucznych i
nadekspresja biatkowego produktu genu HER?2 oraz aktywnoscia biatek odpowiedzialnych za
programowang $mier¢ komérek™ (IF 8,047, MNiSW 115). Doniesienia te sa wynikiem
dobrze zaplanowanego cyklu badan laboratoryjnych, stanowiacych odpowiedz na konkretne
zapotrzebowania kliniczne, przeprowadzonych w sposéb kompleksowy i stanowigcych
odrgbng calos¢. Na ich podstawie mozna wysuna¢ szereg wnioskéw, ktére poszerzaja nasza
wiedzg zaréwno w odniesieniu do karcinogenezy nowotworéw OUN jak i zmian
degeneracyjnych w komorkach nerwu wzrokowego.

Wybér przedmiotu wspomnianych badan jest jak najbardziej stuszny, zaréwno z
morfologicznego jak i klinicznego punktu widzenia. Guzy mézgu pochodzenia astrocytarnego
oraz oponiaki to dwie najwigksze grupy nowotworéw pierwotnych osrodkowego ukladu
nerwowego, sposrod nich najczestszy jest glejak zarodkowy; zlosliwy nowotwér, w ktérym
sredni czas przezycia chorych nie przekracza 1 roku. Nie mniej probleméw klinicznych
nastrgczajg oponiaki atypowe i anaplastyczne, ktére cechuja sie wysokim odsetkiem
nawrotow, a w przypadku oponiakéw anaplastycznych sredni czas przezycia jest jedynie
nieco dtuzszy od przezycia chorych na glejaki zarodkowe. Sposréd biologicznych markerow
zwigzanych z powstawaniem opiniakéw badania czynnika HIF 1o nalezg do wyjatkéw. Jest to
rzecz calkowicie niezrozumiala w $wietle faktu, ze biatko HIFla pelnigce role czynnika
transkrypcyjnego dla wielu genow odpowiedzialnych za synteze czynnikéw wzrostu i ich
receptorow, cytokin, hormonéw oraz enzyméw odpowiedzialnych za trawienie elementéw
podscieliska jest przedmiotem zainteresowania wielu badaczy. W pismiennictwie naukowym
mozna bez trudu napotka¢ liczne doniesienia na temat roli biatka HIF1a w karcinogenezie
raka jelita grubego, sutka, nerki, czy pluc. W przeciwienstwie do wymienionych
nowotwordéw, rola biatkowego produktu genu HIF1o w nowotworach OUN nie jest do konca

poznana. Niektére badania wskazujg, ze gen ten bierze udzial w progresji histologicznej



ztosliwoscei glejakéw, co wyraza si¢ m.in. tym glejaki anaplastyczne z ekspresja HIF1 moga
mie¢ przebieg kliniczny podobny do glejakéw zarodkowych. Dowodéw na to dostarczajg
badania wlasne Kandydatki. Wykazata Ona, ze ekspresja biatka HIF1a koreluje ze stopniem
ztosliwosci (grade) zaréwno glejakow jak i oponiakéw (Int J Neurosci 2013). W materiale
Autorki dodatnia reakcja na obecnos¢ biatka HIF 1o byta obecna we wszystkich przypadkach
wzndéw miejscowych oraz we wszystkich guzach ktére ulegly progresji do nowotworéw o
wyzszym stopniu ztosliwosci. Badania nad rolg biatka HIF1a w karcinogenezie zlosliwych
guzow OUN dr Resze¢ rozszerzyla o jednoczesna analiz¢ innych czynnikow
wspétuczestniczacych w promocji neonagiogenzy w tozysku guza nowotworowego, przede
wszystkim komorek tucznych. Badania wiasne Kandydatki wskazuja na niekorzystne
rokowanie w przypadku tych oponiakéw, w ktorych utkaniu stwierdza si¢ nacieki z
mastocytow (Folia Histoch Cytobiol 2012) oraz na powigzanie obecnosci komorek tucznych z
ekspresja czynnika HIFla oraz obecnoscia obrzeku podscieliska w otoczeniu guza
(peritumoral brain edema — PTBE) (Int J Neurosci 2013). Przedstawione wyniki badan
laboratoryjnych Kandydatki majg wyrazne implikacje kliniczne.

Najprawdopodobniej w najblizszej przysztosci nabiora praktycznego znaczenia rdwniez inne
obserwacje Kandydatki, ktére zostaly ujawnione przy okazji badania aktywacji genu HIFa
zwiazanej z zaburzeniami genetycznymi, takimi jak utrata funkcji genu supresorowego P33
oraz amplifikacji genéw z rodziny EGFR. Dr Joanna Resze¢ wykazata, ze rola nadekspresji
genu HER2/neu moze by¢ zalezna od postaci histologicznej glejakow. W glejakach
astrocytarnych (gwiazdziaki anaplastyczne oraz powstajace na ich bazie wtérne glejaki
zarodkowe) nadekspresja receptora HER2 jest wczesnym zjawiskiem w procesie
karcinogenezy i dlatego blokowanie tego receptora moze by¢ wykorzystane przy planowaniu
tzw. leczenia celowanego. Przeciwnie, w przypadku pierwotnych glejakow zarodkowych
odsetek guzow z nadekspresja genu HER2 jest niewielki (Med Sci Monit 2011), co
praktycznie wyklucza zastosowanie leczenia przy uzyciu humanizowanych przeciwciat

stosowanych przeciwko temu receptorowi.

Zainteresowania naukowe Kandydatki nie ograniczaja si¢ do badania guzéw moézgu ale
dotycza réwniez innych zagadnien zwiazanych z patologiag OUN. Dotyczy to w szczegdlnoscei
badan nad nerwem wzrokowym i jego rola w powstawaniu jaskry. W przebiegu jaskry
dochodzi do zaniku widkien nerwowych i komorek zwojowych siatkéwki. Patogeneza tych
zmian nie jest ostat.ecznie rozstrzygni¢ta (nie tlumaczy jej wylacznie wzrost ci$nienia

wewnatrzgatkowego), natomiast znana jest kaskada zmian patologicznych, ktére sg skutkiem



nasilenia proceséw apoptozy. Kandydatka w swoich badaniach potwierdzila udziat zjawisk
zwigzanych z apoptoza w powstawaniu jaskry dokonanej bolesnej wyrazajacy si¢ wzrostem
ekspresji kaspazy-3 i receptora Fas w blonach komérkowych aksonéw nerwu wzrokowego i
w komorkach zwojowych siatkowki (Med Sci Monit 2008). Stwierdzita dodatkowo, w tych

samych komoérkach (blisko w polowie przypadkow jaskry bolesnej dokonanej) ekspresje
HIFla.

Przedlozony do recenzji Autoreferat wraz z wykazem publikacji i doniesien
naukowych dowodzi ogromnej wiedzy Kandydatki, Jej zdolnosci dydaktycznych i
organizacyjnych. Pani Dr Resze¢ uczestniczyta w realizacji licznych projektow badawczych;
w pieciu z nich byta kierownikiem. W ramach dziatalnosci dydaktycznej Dr Resze¢ prowadzi
wyklady, zajgcia seminaryjne i éwiczenia z zakresu patomorfologii ze studentami Wydziatu
Lekarskiego UM w Biatymstoku, w tym ze studentami anglojezycznymi. Jest koordynatorem
1 wspoOtautorem programu nauczania patomorfologii dla studentéw anglojezycznych. Jest
rowniez opiekunem Studenckiego Kola Naukowego oraz rezydentow specjalizujacych si¢ z

zakresu patomorfologii.

Podsumowujac, dotychczasowy dorobek naukowy dr med. Joanny Reszeé spelnia
kryteria okreslone przez Ustawe o Tytule i Stopniach Naukowych. Biorac to pod uwage
wnioskuj¢ do Wysokiej Rady Wydziatu Lekarskiego z Oddziatem Stomatologii i Oddzialem
Nauczania w Jezyku Angielskim Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku o dopuszczenie
dr n. med. Joanny Resze¢ do dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego. Wniosek ten kieruje
w przeswiadczeniu, ze caloksztalt dotychczasowej dziatalnosci Kandydatki jasno wskazuje,
ze jest Ona badaczem doswiadczonym i wnikliwym, w pehi zastugujacym na uzyskanie

statusu samodzielnego pracownika nauki.
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