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Warte odnotowania jest takze to. ze na wykonywanie badan objetych tematyka pracy
doktorskiej lekarz medycyny Piotr Zelga otrzymal Stypendium Marszatka Wojewodztwa
Lodzkiego dla Wybitnych Miodych Naukowcdéw oraz Grant dla Miodych Naukowcdw
UMED. Réwnie istotne jest takze to, ze wyniki badaf objetych tematyka pracy doktorskiej
zostaly zaprezentowane podczas Konferencji Rak Jelita Grubego: Diagnostyka i Leczenie,
Standardy-Terazniejszos¢ i Przysztos¢ oraz otrzymaty Nagrode Naukowa Fundacji Onkologii
Doswiadczalnej 1 Klinicznej.

Jest to godne podkreslenia, Swiadczy to o tym, ze badania byty od samego poczatku
dobrze zaplanowane i przemyslane, a na wszystkich etapach powstawania prac byly bardzo
dobrze odbierane przez liczne gremia naukowe.

Przedstawione w cyklu publikacje zostaly poddane szczegélowej recenzji przez
niezaleznych ekspertéw, co wynika z wymogéw stawianych czasopismom recenzowanym.
Aspekty zwigzane z metodyka badan, poprawno$cia metod statystycznych, prezentacja
wynikéw czy tez ich dyskusjg nie wymagaja wigc oceny krytycznej i nalezy przyjaé, iz ich
poprawnos¢ jest dostatecznie zweryfikowana.

Catos¢ cyklu tworzy bardzo spdjng catosé, obejmuje grupe 200 pacjentéw
z rozpoznanym rakiem jelita grubego. Cele pracy zostaly jasno okreslone a wyniki badan daty
Jasng odpowiedz na zadane wczesniej pytania.

Pierwsza praca okresla zwigzek polimorfizmu Gly39Glu (116g>A) genu MSH6 (rs1042821)
z wystapieniem sporadycznego raka jelita grubego w populacji polskiej. Wyniki badania
potwierdzaja zwiazek polimorfizmu hMSH6G1u39Gly z ryzykiem wystapienia raka jelita
grubego w polskiej populacji. Dalsza analiza wynikéw wykazata takze zwiazek pomiedzy
wystgpowaniem wariantu A/C a wyzszym stopniem zaawansowania raka jelita grubego.
Autor zwraca takze uwage na nasilenie karcynogenezy poprzez zmiany struktury DNA
wynikajace z palenia papieroséw, zachodnim rodzajem diety, spozywaniem alkoholu
1 otyloscig. Jest to pierwsza tego typu praca okreslajgca populacje polska. Warto zwrécié
uwagg, ze jest to raport wstepny czyli lekarz medycyny Piotr Zelga ma zamiar kontynuowaé

dalsze badania i oceni¢ wptyw stylu zycia na dokonujace sie mutacje w genomie pacjentow.

Druga praca to w pelni autorska analiza roli dwéch polimorfizméw pojedynczego nukleotydu
(116G >A MSH6 oraz IVS1-1121C>T PMS2) w genach odpowiedzialnych za system
naprawy blednie sparowanych zasad azotowych. Jest to dotychczas najwicksze badanie
analizujgce polimorfizmy genéw systemu naprawy blednie sparowanych zasad azotowych

w populacji polskiej. Wyniki dowodza, ze polimorfizmy badanych genéw moga wptywac na
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stan niestabilno$ci mikrosatelitarnej. Autor stwierdzit, ze heterozygotycznos¢ dla 116 G>
MSH6 byta znacznie bardziej rozpowszechnione w grupie pacjentéw z rakiem jelita grubego
powyze] 60 roku zycia i wérdd plci|zenskiej. Guzy nowotworowe czesciej lokalizowaty sie po
prawej stronie jelita grubego. Te cechy sa typowe dla nowotworéw prezentujacych fenotyp
wysokiej niestabilnosci mikrosatelitarnej. Pomimo wykluczenia z badania pacjentow
spelniajacych amsterdamskie kryteria rozpoznania HNPCC. u niektérych pacjentow
zaobserwowano cechy fenotypowe charakterystyczne dla zespotu Lyncha. Pozwala to
wnioskowac. ze czgs$¢ sporadycznych rakow jelita grubego wykazuje cechy charakterystyczne
dla rakow uwarunkowanych rodzinnie co moze ulatwi¢ .~Wylapywanie” narazonych na

wystepowanie takich nowotwor6w w badaniach przesiewowych.
\

Przedstawione powyzej prace prezentujg bardzo wysoki poziom naukowy i kliniczny.

Sa one podsumowaniem prac doty‘czqcych badania polimorfizméw genéw naprawy DNA
systemu naprawy blednie Sparowa‘mych zasad azotowych u pacjentéw ze sporadycznym
rakiem jelita grubego. Dzieki oce?iany'm pracom istnieje szansa zeby wprowadzi¢ nowe
metody badan przesiewowych w re}tku Jelita grubego. Mozliwe bedzie takze wyodrebnienie
grupy pacjentéw posiadajacych ,,ryz]ykowne” warlanty polimorfizmu genowego i objecie ich
wczesniejszym 1 bardziej szczego’io@ym programem badan profilaktycznych.

Mojg ciekawo$¢ jako recenzenta, budzi odsetek pacjentéw z grupy kontrolnej
u ktérych stwierdzono niestabilnosc mikrosatelitarng (jesli oczywiscie zostata stwierdzona)
1 jakie byly dalsze losy tych pacjentéw, czy podlegajg oni szczegotowej kontroli i czy moze.
u ktérego$ z nich rozpoznano raka jelita grubego.

Chetnie dowiedziatbym si¢ o kosztach badan polimorfizméw (na jednego pacjenta)

wykonywanych przez Doktoranta, co bedzie to miato bezposredni wplyw na mozliwe

wlaczenie badan polimorfizméw do Fadaﬁ przesiewowych w przysztosci.

Mam jednak $wiadomo$é, ‘12 przedstawiona forma Doktoratu tzn. analiza cyklu
publikacji, uniemozliwia czesto korhpleksowe omowienie wszystkich aspektéw badania ze
wzgledu na pewien oczywisty w publikowaniu wynik6w w recenzowanych czasopismach
rezim objetosci pracy i zakresu przed}stawianych zagadnien.

Z obowigzku recenzenta musze WFpomnieé o drobnym btedzie literowym w tytule pracy-
wydaje mi sig, ze zgrabniejsze byfoby uzycie przyimka ,ze” zamiast ,,z” i wtedy tytul
brzmiatby nastepujaco: ,,Badanie polimorfizméw genow naprawy DNA systemu naprawy
biednie sparowanych zasad azotowych u pacjentéw ze sporadycznym rakiem jelita grubego”.

Nie wptywa to jednak w zaden sposéb na kompleksowa ocene pracy.
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