Klinika Okulistyki
Dzieciecej

Katedry Okulistyki
Uniwersyteckie
Centrum Kliniczne
im. Prof.

K. Gibinskego SUM
w Katowicach

40-514, Katowice
ul. Ceglana 35
www.sum.edu.pl

Kierownik
dr hab. Erita Filipek

SEKRETARIAT

tel.: (+48 32) 358 12 27
fax:( +48 32) 258 14 37

katedra.okulistyki@uck.katowic
e.pl

Slgski Uniwersytet

Medyczny w Katowice /

Ocena

rozprawy na stopien doktora nauk medycznych
w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu
w dyscyplinie nauki o zdrowiu
mgr Justyny Zaworonek

pt. ’Ocena ekspresji wybranych integryn na komoérkach nabtonka

spojowki u pacjentéow z zespotem suchego oka”

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska mgr Justyny
Zaworonek "Ocena ekspresji wybranych integryn na komorkach
nabtonka spojowki u pacjentéw z zespotem suchego oka” dotyczy
bardzo istotnego problemu jakim jest zespd6t suchego oka (ZSO).

Zespot suchego oka to wieloczynnikowa choroba powierzchni oka,
w ktérej dochodzi do utraty homeostazy filmu tzowego, a towarzyszg
jej objawy oczne, w ktorych role przyczynowg odgrywajg niestabilnosc
i hiperosmolarnos¢ filmu f{zowego, zapalenie i uszkodzenie
powierzchni oka oraz zaburzenia neurosensoryczne. Film f{zowy
odpowiada za nawilzenie i ochrone powierzchni oka, a to przyczynia
sie do prawidtowego widzenia. Utrata homeostazy filmu tzowego moze
by¢ wynikiem chorob powierzchni oka, zaburzen mrugania oraz
niedoboru komponentéw tez. Zespdét suchego oka moze towarzyszyé
chorobom systemowym takim jak: zespdt Sjogrena wspotistniejgcy
z RZS lub toczen rumieniowaty uktadowy. Do powstania ZSO mogg
leki

draznigce np. kurz, substancje chemiczne oraz dtugotrwata praca przy

sie przyczynic stosowane miejscowo i ogodlne, substancje

komputerze. Destabilizacja filmu tzowego powoduje uruchomienie
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szlakéw zapalnych, komorek odpornosciowych, nadekspresji cytokin

na powierzchni oka i jej uszkodzenia.

Integryny to czgsteczki adhezyjne, ktore odgrywajg istotng role
w procesach fizjologicznych, procesach nowotworzenia, w reakcjach
zapalnych i alergicznych, to roéwniez transblonowe receptory
odpowiedzialne za komunikacje komorka-macierz. Integryny majg
zdolnos¢ przytgczania réznych ligandéw co powoduje, ze biorg one
udziat w podstawowych procesach zyciowych zwigzanych
z homeostaza, rozwojem stanu zapalnego, reakcjami
immunologicznymi, aktywacjg ptytek krwi. Poznanie struktury,
funkcji i mechanizmu aktywacji integryn zwlaszcza w procesach
zapalnych moze przyczyni¢ sie do powstania nowych  metod

diagnostycznych réznych schorzen w tym chordb oczu.

Rozprawa doktorska mgr Justyny Zaworonek posiada ogdlnie
przyjety uktad dla tego typu dysertacji: liczy 112 stron i podzielona jest
na X rozdziatdw. Zawiera wykaz tabel i rycin, wykaz skrétow uzytych

W pracy oraz streszczenie w jezyku polskim i angielskim.

Rozdziat  ,Wstep” bedagcy  réwnoczesnie przeglgdem
piSmiennictwa zawiera informacje dotyczacg tematu pracy, budowy i
klasyfikacji integryn — ich znaczenia w réznych chorobach,
epidemiologii, diagnostyki i czynnikbw ryzyka rozwoju zespotu
suchego oka oraz mozliwosci leczenia. Obejmuje 43 strony i zostat
podzielony na szereg podrozdziatdw, ktére napisane sg w sposéb
dajgcy czytajgcemu pewnos¢, ze Doktorantka zapoznata sie
szczegotowo z dostepnym pismiennictwem krajowym i zagranicznym
oraz posiada duzg

i usystematyzowang wiedze zwigzang z tematem pracy.

Celem rozprawy byta: ocena ekspresji integryn B,: CDlla,
CD11b, CD11c na komodrkach nabtonka spojéwki u pacjentow z
zespotem suchego oka.
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Cele szczegotowe pracy obejmowaty:

ocene testéw diagnostycznych zespotu suchego oka (test Schirmera,
ocena stabilnosci filmu f{zowego TBUT, barwienie powierzchni
fluoresceing) w celu okre$lenia zaawansowania ZSO,

wykazanie zwigzku pomiedzy ekspresjg integryn B, a kliniczng
ciezkoscig zespotu suchego oka

wykazanie udziatu integryn B, w procesach immunologicznych

powierzchni oka.

Na wykonanie badan Doktorantka uzyskata zgode Komisji
Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku, uchwata
nr R-1-002/332/2018.

Zatozone cele badan Doktorantka zrealizowata w oparciu
0 badania 40 pacjentow z rozpoznanym zespotem suchego oka - 20
kobiet i 20 mezczyzn w wieku od 30 do 65 lat; srednia wieku wynosita
47,5 lat. Grupe kontrolng stanowito 40 zdrowych oséb — 21 kobiet i 19
mezczyzn w wieku od 30 do 68 lat; Srednia wieku 49 lat, ktérych

nie stwierdzono chordb ogdlnych i narzgdu wzroku.

U wszystkich pacjentow przeprowadzono badanie obejmujgce
wywiad, ocene przedniego odcinka oka w lampie szczelinowej oraz
testy diagnostyczne zespotu suchego oka: test Schirmera, ocena

stabilnosci filmu tzowego TBUT, barwienie powierzchni fluoresceing.

W rozdziale dotyczgcym metodyki Doktorantka umiescita tez
dokfadny opis badania cytometrycznego dzieki, ktéremu mozliwa jest
analiza cech badanych komérek w tym ekspresji wybranych czgstek

powierzchniowych.

Wywiad obejmowat ocene wystepowania uporczywych

dolegliwosci ocznych: tzawienia, pieczenia, uczucia ciata obcego lub
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piasku, nadwrazliwos¢ na swiatto, bol, czas ich trwania, stosowane

leki, przebyte choroby i inne czynniki ryzyka.

Uzyskane wyniki zostaty opracowane starannie, a zasadnosc¢
uzytych testéw statystycznych nie budzi watpliwosci. Otrzymane
wyniki zostaty zebrane w odrebnym rozdziale, uzupetnione o 26 tabel

i 14 rycin, dzieki ktorym praca jest bardziej czytelna.

Dyskusja bedgca nastepnym rozdziatem, przedstawia wyniki
opublikowane w piSmiennictwie Swiatowym, zostata przeprowadzona
w sposéb Swiadczgcy o duzej wiedzy i umiejetnosci poruszania sie
w przedstawionej dziedzinie okulistyki. Doktorantka wykazata,
ze integryny B, odgrywajg istotng role w transporcie leukocytéw
i aktywacji komorek odpornosciowych. Okreslenie roli i funkcji
integryny 3 (CD11a, CD11b, CD11c) moze miec¢ istotne znaczenie dla
poznania przebiegu i okreslenia postepowania z pacjentami z tym

schorzeniem.

Ze swoich badan Doktorantka wyciggneta wnioski, bedace

odpowiedzig na postawione cele, wykazata, ze:

Wzrost ekspresiji integryn B, CD11a, CD11b na komérkach nabtonka
spojowki wskazuje na ich udziat w procesach immunologicznych,
Kliniczna ciezkos¢ zespotu suchego oka ma zwigzek z ekspresjg
integryn CD11a i CD11b. Pacjenci z umiarkowanym ZSO wykazujg
zwiekszong ekspresje CD11a, natomiast u chorych z ciezkim ZSO
wystepuje wzrost ekspresji CD11a oraz CD11b.

Integryna CD11a i CD11b wptywa na wzrost migracji limfocytow T do
ognisk zapalnych i moze by¢ czynnikiem sprzyjajgcym rozwojowi ZSO.
Monitorowanie lokalnej ekspresiji tych integryn moze stanowi¢ badanie
dodatkowe w ocenie rozwoju zmian ocznych i stanowi¢ marker stanu

zapalnego w tej jednostce chorobowe;.
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4. Poznanie funkcji i aktywnos$ci wybranych integryn B, w oku moze

przyczyni¢ sie do opracowania nowych strategii leczenia pacjentow
z ZSO.

Pismiennictwo obejmuje 173 pozycje autorow zagranicznych
i polskich. Literatura zostata dobrana wiasciwie i trafnie cytowana
w tresci rozprawy. Streszczenia zaréwno w jezyku polskim i
angielskim sg napisane prawidiowo i zawierajg wszystkie informacje

dotyczagce poszczegolnych etapow realizowanej pracy.

W  swojej rozprawie autorka dowiodta  umiejetnosci
samodzielnego prowadzenia pracy badawcze] poprzez
zaprojektowanie, przeprowadzenie badan i obserwacji klinicznych.
Uzyskane wnioski majg znaczenie nie tylko naukowe ale i praktyczne.

Drobne btedy literowe nie wptywajg na wartos¢ pracy.

Podsumowujgc stwierdzam, ze przedstawiona mi do oceny praca pt. "Ocena
ekspresji wybranych integryn na komodrkach nabtonka spojowki u pacjentéw
z zespotem suchego oka” spetnia wszystkie wymogi okreslone w art.13 ust.1 ustawy
z dnia 14 marca 2003 rokuo stopniach naukowych i tytule naukowym oraz
o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz.U. z 2017 r., poz.1789) stawiane pracom
do uzyskania stopnia doktora nauk medycznych - w dziedzinie nauk medycznych
i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki o zdrowiu.

Majac powyzsze na uwadze zwracam sie¢ do
Senatu Uniwersytetu Medycznego w Biatlymstoku o dopuszczenie
mgr Justyny Zaworonek do dalszych etapéw przewodu
doktorskiego oraz wyréznienia dysertacji ze wzgledu na jej

nowatorstwo.



