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Recenzja pracy doktorskiej mgr Edyty Katarzyny Glazewskiej
p-t. ,Metaloproteinazy oraz ich tkankowe inhibitory w osoczu chorych na luszezyce
leczonych metodg fototerapii UVB”.

Luszczyca jest czgsto wystgpujaca, przewlekla, zapalng chorobg skory oraz jej przydatkow.
Uogolniony stan zapalny towarzyszacy rozwojowi choroby wptywa réwniez negatywnie na uktad
stawowy, sercowo-naczyniowy, narzady wydzielania wewnetrznego, narzad wzroku i inne.
Choroba ta ujawnia si¢ z podobna czgstoscia u kobiet i mezczyzn, a pierwsze jej objawy moga
pojawi¢ si¢ juz w wieku dziecigcym. Znanych jest wiele postaci klinicznych tuszczycy,
wynikajgcych z réznorodnosci objawdw chorobowych, ich rozleglosci oraz lokalizacji i morfologii
wykwitow. Choroba ma podioZze autoimmunologiczne i autozapalne, pojawia sie czesciej u osob
predysponowanych genetycznie, a istotg procesu chorobowego jest skrocenie czasu réznicowania

keratynocytow z 28 dni do okoto 2-4 dni. Znanych jest wiele metod leczenia miejscowego i



ogblnego charakteryzujacych si¢ rézng skutecznoscig, w zaleznosci od, np. postaci klinicznej
tuszezycy, rozleglosci i aktywnosci procesu chorobowego, obecnosci choréb wspotistniejacych.
Terapia spersonalizowana (zindywidualizowana) chorych na tuszczycg¢ wymusza poszukiwanie
odpowiednich markeréw klinicznych i laboratoryjnych pozwalajacych, m.in. na wybor
optymalnego leczenia dla danego pacjenta, ufatwiajacych rokowanie co do ewentualnej
skutecznosci terapii i szacowanie ryzyka nawrotu procesu chorobowego. O ile ocena kliniczna
(makroskopowa) efektow zastosowanego leczenia jest dobrze poznana i szeroko stosowana w
praktyce klinicznej (skale PASI, BSA, DLQI, PGA), caty czas poszukiwane sg swoiste markery
immunologiczne, biochemiczne i molekularne pozwalajace na dobdr optymalnego leczenia i
monitorowania jego efektywnosci. Dotychczas przeprowadzone badania wskazuja na mozliwos¢
zastosowania metaloproteinaz (MMPs) i ich tkankowych inhibitoréw (TIMPs), jako
wspomnianych wyzej markeréw w przewlektych dermatozach zapalnych, w tym luszczycy i
luszczycowego zapalenia stawéw. Majac na uwadze przedstawione informacje, temat badan
podjety przez Doktorantke jest bardzo ciekawy i aktualny.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska jest cyklem publikacji powiazanych
tematycznie. Material do analizy stanowi pig¢ prac (cztery oryginalne i jedna pogladowa)
przedstawiajace aktualne poglady na temat metaloproteinaz oraz ich inhibitoréw tkankowych w
patogenezie i procesie terapeutycznym tuszczycy oraz wyniki badan wtasnych w przedmiotowej
tematyce. Doktorantka jest pierwszym autorem wszystkich pigciu publikacji. Podczas
przygotowania rozprawy zachowano logiczna kolejno$¢ zataczonych prac, w ktérych na wstepie
oméwiono budowe i funkcje poszczegdlnych metaloproteinaz i ich inhibitoréw tkankowych,
nastepnie przedyskutowano wyniki badann wiasnych dotyczacych aktywnosci MMPs i TIMPs u
chorych na tuszczyce w réznym stopniu aktywnosci i rozlegtosci procesu chorobowego oraz

podczas fototerapii z zastosowaniem NB UVB31Inm. Pierwsza publikacja zatytulowana
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.Znaczenie metaloproteinaz macierzy zewnatrzkomoérkowej i ich tkankowych inhibitoréw w
patogenezie i fototerapii fuszczycy” ukazata si¢ w czasopismie Dermatologia Estetyczna
(MNiSW=4). Publikacja ta jest opracowaniem pogladowym, w ktorym Doktorantka opisuje
diagnostyke fuszezycy, strukture i funkcje MMPs i TIMPs oraz role tych bialek w patogenezie
tluszczycy, a takze wplyw fototerapii na ich aktywnosc.

Druga publikacja zatytutowana ,.Therapy of psoriasis with narrowband ultraviolet-B light
influences plasma concetrations of MMP-2 and TIMP-2 in patients,,, zostata wydrukowana w
czasopi$mie Therapeutics and Clinical Risk Management (MNiSW=20, [F=1.903). Na podstawie
przeprowadzonych badan Autorka wykazata, ze:

- wysokie stezenie MMP-2 u chorych na tuszczyce oraz obnizenie jego stezenia po efektywnej
fototerapii NB UVB311nm $wiadcza o udziale tego enzymu w patogenezie choroby,

- MMP-2 wydaje si¢ by¢ dobrym biomarkerem przebiegu klinicznego tuszczycy.

Trzecia publikacja pod tytulem ,Narrowband ultraviolet-B light treatment changes plasma
concentrations of MMP-3, MMP-9 and TIMP-3 in psoriatic patients” ukazata si¢ w czasopismie
Therapeutics and Clinical Risk Management (MNiSW=20, IF=1.903), a przeprowadzone przez
Doktorantke badania pozwolity na sformutowanie nastgpujacych wnioskow:

- MMP-3, MMP-9 i TIMP-3 odgrywaja istotng rol¢ w patogenezie tuszczycy i podczas
ustgpowania zmian chorobowych,

- okreslanie stgzen tych bialek moze mie¢ wartos$¢ prognostyczna.

W czwartej pracy ,.Influence of narrowband ultraviolet-B phototerapy on plasma concentration
of matrix metalloproteinase-12 in psoriatic patients”, ktora ukaze si¢ w czasopismie Advances in
Dermatology and Allergology (MNiSW=15, [F=1.342), Autorka wykazata, Zze obnizona ekspresja
MMP-12 u chorych na luszczyce moze stymulowaé angiogenezg, ktéra prowadzi do rozwoju i

uogdlniania si¢ tuszczycowych wykwitow skornych.



Ostatnia publikacja zatytutowana ,ROC analysis of selected matrix metalloproteinases
(MMPs) and tissue inhibitors of metalloproteinases (TIMPs) in psoriatic patients™ zostanie
opublikowana w czasopiémie Advances in Dermatology and Allergology (MNiSW=15, IF=1.342).
Na podstawie przeprowadzonych badan Doktorantka wykazata, ze oznaczenie stgzenia TIMP-3
moze mie¢ znaczenie we wczesnej diagnostyce tuszczycy.

Catkowita punktacja IF zgloszonych do recenzji artykutéw stanowiacych materiat do napisania
rozprawy doktorskiej wynosi 6.490, co $wiadczy o wysokiej wartosci merytorycznej ocenianych
publikacji i pozwala na dopuszczenie Doktorantki do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
Pomijajac nieliczne uwagi edytorskie (np. brak wykazu skrétow) oraz dotyczace poprawnej
pisowni, nie dopatrzytem si¢ wigkszych bledow merytorycznych i metodycznych. Mam jedynie
dwie mate uwagi:

1. W tytule rozprawy doktorskiej proponuj¢ uzupetni¢ informacj¢ na temat fototerapii o NB
UVB31 Inm, gdyz wszystkie poddane ocenie publikacje dotyczyty badania tej dfugosci fali
promieniowania ultrafioletowego.

2. Doktorantka wielokrotnie podkreslita mozliwo$¢ zastosowania oznaczen wybranych
MMPs i TIMPs w diagnostyce tuszczycy. Uwazam, ze diagnostyka histopatologiczna jest
wystarczajaco czulg i swoistg metoda diagnostyki tuszczycy, a w celu okreslenia
mozliwosci wykorzystania badanych przez Doktorantkg bialek enzymatycznych
nalezatoby poréwnac stezenia tych substancji u chorych na tuszczyceg oraz inne dermatozy,
ktore nalezy bra¢ pod uwage w diagnostyce réznicowej tuszczycy.

Powyzsze uwagi nie umniejszajag wartosci pracy, ktéra pod wzgledem merytorycznym jest
wartosciowa. Metody zastosowane we wszystkich publikacjach, opracowanie statystyczne
uzyskanych wynikow oraz przeprowadzona dyskusja nie budza moich zastrzezeri. Ogolnie

oceniam rozprawe doktorskg mgr Edyty Katarzyny Glazewskiej pozytywnie. Petna realizacja
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postawionego celu oparta o analize materialu badawczego, poprawne zastosowanie metod
badawczych i testow statystycznych, swobodne poruszanie si¢ w zakresie tematyki realizowanego
tematu, wskazuja, ze Doktorantka jest osobg potrafigca zaplanowa¢ i przeprowadzi¢ badanie
naukowe, sformutowaé wnioski i poprawnie omowi¢ uzyskane wyniki.

Rozprawa odpowiada warunkom okreslonym w Ustawie z dnia 14.03.2003 roku o
stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach naukowych i tytule naukowym w
zakresie sztuki (Dz.U. nr. 65 poz. 595) z pdzniejszymi zmianami, jak rowniez § 6.3
Rozporzadzenia Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego z dnia 3.10.2014 roku. W zwigzku z
powyzszym mam zaszczyt przedtozy¢ Wysokiej Radzie Wydziatu Farmaceutycznego z Oddziatem
Medycyny Laboratoryjnej Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku wniosek o dopuszczenie mgr

Edyty Katarzyny Glazewskiej do dalszych etapow przewodu doktorskiego.




