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OPIS OSIAGNIECIA KANDYDATA DO NAGRODY?:#-9)

Temat rozprawy doktorskiej: Rola nestyny w progresji raka gruczotu piersiowego

Podstaweg pracy doktorskiej stanowit cykl trzech publikacji, w ktérych przedstawiono role
nestyny w procesach zwigzanych z progresja raka gruczotu piersiowego. Obecny stan wiedzy
wskazuje na istotny wplyw mikrosrodowiska guza na przebieg kliniczny choroby.
Wytworzenie wlasnej sieci naczyniowej pozwala uzyska¢ komdrkom guza autonomig 1 jest
kluczowym etapem rozwoju nowotworu. Dwie przedstawione prace eksperymentalne miaty na
celu poglebienie tego tematu oraz weryfikacj¢ uzyskanych wynikéw z doniesieniami innych
badaczy. Praca pogladowa stanowita kompletne podsumowanie dotychczasowej wiedzy o roli

nestyny w patogenezie raka gruczotu piersiowego.

Celem pierwszej pracy z cyklu bylo okreslenie gestosci naczyn nestyno-pozytywnych w
zmianach o réznych stadiach inwazyjno$ci. Badanie zostalo przeprowadzone na materiale
klinicznym  guzéw piersi, z  wykorzystaniem technik immunohistochemicznych
umozliwiajacych wizualizacje $cian naczyn krwiono$nych. Uzyskane rezultaty potwierdzily
prognostyczng warto$¢ ekspresji nestyny w naczyniach krwiono$nych oraz jej zwiazek z
danymi kliniczno-patologicznymi pacjentéw. Wykazano, ze wysoka gestos¢ naczyn nestyno-
pozytywnych byla zwigzana z agresywnymi cechami nowotworu 1 ztym rokowaniem. Ponadto,
uzyskane wyniki potwierdzily uzyteczno$¢ nestyny, jako wiarygodnego markera naczyn
niskozréznicowanych i progenitorowych. Wykazano, ze nestyna koreluje z ekspresja naczyn

nowopowstajacych  (CD34-pozytywnych), przy czym podobnych zalezno$ci nie




zaobserwowano w przypadku naczyn dojrzatych (CD31-pozytywnych). Potencjat nestyny do
oznaczania naczyn progenitorowych komorek srodbtonka zostal potwierdzony w badaniach in
vitro na ludzkich liniach $rédbtonka naczyniowego, izolowanych z odmiennych rodzajow

naczyn o roznym stopniu dojrzatosci.

W  drugiej pracy zbadano wplyw poziomu ekspresji nestyny w komorkach
nowotworowych na procesy towarzyszace progresji raka gruczotu piersiowego. Uzyskane
rezultaty potwierdzily przedstawiane dotychczas wyniki badan. Wysoka ekspresja nestyny
zwigzana byla z wysokim stopniem ztosliwos$ci, nasilong proliferacja, krotszym catkowitym
czasem przezycia pacjentow oraz typem potrojnie ujemnym rakow gruczolu piersiowego.
Dodatkowo wykazano, ze ekspresja nestyny w komoérkach nowotworowych moze, w pewnym
stopniu, wigza¢ si¢ z nasileniem procesu angiogenezy. Obecno$¢ nestyny w komodrkach
nowotworowych pozytywnie korelowata z powierzchnig naczyn wykazujacych ekspresje
wszystkich badanych markerow naczyniowych (nestyny, CD34, CD31, SOX-18). Wysoki
poziom biatka nestyny w przerzutowych liniach raka gruczotu piersiowego potwierdza wartos$¢

tego markera, jako wskaznika ztej prognozy.

Nestyna spetnia kryteria warto$ciowego markera prognostycznego i predykcyjnego,
dlatego tez ocena jej ekspresji moze zosta¢ w przysztosci wiaczona do rutynowej praktyki
klinicznej. Ponadto, fakt iz wysoka ekspresj¢ nestyny obserwuje si¢ w roznych typach komoérek
guza nowotworowego oraz niewielu typach komorek zdrowych, czyni ja potencjalnym celem
wielokierunkowej terapii przeciwnowotworowej niosacej ze sobg ograniczong ilos¢ skutkéw

ubocznych.

Wykaz publikacji stanowiacych rozprawe doktorskg:

1. A. Nowak i wsp.: Nestin-positive microvessel density is an independent prognostic factor in

breast cancer. Int.J.Oncol. 2017 Vol.51 no.2; s.668-676; IF: 3.333 Pkt. MNiSW/KBN: 25.000

2. A. Nowak i1 wsp.: Role of nestin expression in angiogenesis and breast cancer progression.

Int.J.Oncol. 2018 Vol.52 no.2; s.527-535; IF: 3.573 Pkt. MNiSW/KBN: 25.000

3. A. Nowak 1 P. Dziggiel.: Implications of nestin in breast cancer pathogenesis (Review).

Int.J.Oncol. 2018 Vol.53 no.2; s.477-487; IF: 3.573 Pkt. MNiSW/KBN: 25.000

Laczna ilos¢ punktow MNiSW/KBN: 75.000 oraz IF: 10.479




Praca doktorska zostala sfinansowana ze Srodkow Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa

Wyizszego w ramach Projektu dla Mlodych Naukowcow (PBMN192)
Data obrony rozprawy doktorskiej: 30.01. 2019 1.
Data przyznania stopnia naukowego doktora: 31.01. 2019 r.

Postgpowanie w sprawie nadania stopnia naukowego doktora zostato przeprowadzone przez

Wydzial Lekarski Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu

DOKUMENTY PRZEDKLADANE WRAZ Z WNIOSKIEM

1) Uzasadnienie wniosku

2) Rozprawa doktorska

3) Recenzja prof. dr hab. Janusz Dzigciota

4) Recenzja prof. dr hab. Dariusz Rakus

5) Protokét z posiedzenia Komisji RWL

6) Uchwata RWL w sprawie nadania stopnia naukowego
7) Autoreferat zawierajacy wykaz publikacji 1 nagrod

8) Rekomendacja Prof. dr hab. Janusz Rak

9) Rekomendacja prof. dr hab. Leszek Kalinowski

10) Oswiadczenie o niekaralnosci

11) Zgoda na przetwarzanie danych osobowych

Oswiadczam, ze informacje zawarte we wniosku sg zgodne ze stanem faktycznym i prawnym.

Miejscowos¢, data,

podpis Wioctaws 20.04. 20 /%OW@ W

Wyrazam zgode na przesylanie korespondencji za pomocqg srodkow komunikacji elektronicznej,
o ktorych mowa w ustawie z dnia 18 lipca 2002 r. o swiadczeniu ustug drogq elektroniczng (Dz. U.

22019 r. poz. 123 i 730).

.. ”’ d :
Miejscowosé, data o NoXe2 20 WM& /w/%

podpis




Objasnienia:

1))
2)

3)

4)

5)

Nalezy zaznaczy¢ wiasciwy kwadrat.
W przypadku wniosku o przyznanie nagrody zespolowo nalezy wpisa¢ dane cztonkow zespotu, rozpoczynajac
od danych lidera zespotu.
Nalezy wpisaé, odpowiednio do rodzaju nagrody:
a w przypadku nagrody za wyrdzniajaca si¢ rozprawe doktorska:

tytut rozprawy doktorskiej,

zwigzly opis przedmiotu rozprawy doktorskiej,

date obrony rozprawy doktorskie;j,

date nadania stopnia naukowego doktora albo doktora w zakresie sztuki,

nazwe¢ podmiotu doktoryzujacego, w ktorym zostalo przeprowadzone postgpowanie w sprawie
nadania stopnia doktora albo przewdd doktorski,

informacj¢ o trybie przygotowania rozprawy doktorskiej,

b)  w przypadku nagrody za wysoko ocenione osiggni¢cia bgdace podstawa nadania stopnia doktora
habilitowanego:

) w

date nadania stopnia naukowego doktora habilitowanego albo doktora habilitowanego w zakresie
sztuki,

nazw¢ podmiotu habilitujacego, w ktérym zostalo przeprowadzone postgpowanie w sprawie
nadania stopnia doktora habilitowanego albo postgpowanie habilitacyjne,

zwigzly opis wyrdzniajacych si¢ osiagnie¢ begdacych podstawa nadania stopnia doktora
habilitowanego,

przypadku nagrody za osiagnigcia w zakresie dziatalno$ci naukowej, w tym tworczosci

artystycznej lub dziatalnosci wdrozeniowej, stosownie do zakresu osiggni¢cia zwiezlg informacje o:

publikacjach naukowych kandydata do nagrody,

przebiegu badan naukowych lub prac rozwojowych lub dziatan artystycznych, w wyniku ktorych
zostato uzyskane osiggnigcie objete wnioskiem,

w przypadku wniosku o przyznanie nagrody zespotowo — zwigzlg informacje o sktadzie zespotu,
utworzeniu, celach zespotu oraz wskazanie zasiegu jego dzialania,

sposobie wykorzystania wynikéw badan naukowych lub prac rozwojowych lub dziatan
artystycznych, wraz ze wskazaniem podmiotu, ktory je wykorzystat lub

dziataniach podjetych przez kandydata do nagrody, zmierzajacych do komercjalizacji wynikow
dzialalnosci naukowej oraz know-how zwigzanego z tymi wynikami lub o wynikach
komercjalizacji przeprowadzonej przez kandydata.

Wskazanie osiggni¢cia kandydata do nagrody nie powinno przekracza¢ 5000 znakow. W przypadku gdy
wskazanie osiaggnig¢cia kandydata do nagrody przekracza dopuszczalng liczbg znakow nalezy je sporzadzié
w formie odrebnego dokumentu i przedtozy¢ wraz z wnioskiem.

Nalezy w szczegolnosci wykazac spetnienie kryteriow okreslonych w § 3—5 rozporzadzenia Prezesa Rady
Ministrow z dnia ... w sprawie kryteriow i trybu przyznawania nagrdd Prezesa Rady Ministrow oraz wzoru
wniosku o ich przyznanie (Dz. U. poz. ...), w przypadku wniosku ztozonego zgodnie z § 21 rozporzadzenia
kryteria, o ktérych mowa w § 3 pkt 1, nie obowiazuja.



