Recenzja rozprawy doktorskiej

Pani mgr Joanny Olszanskiej

pod tytutem

,Wzajemne interakcje komorek raka jelita grubego za adipocytami,
bedacymi elementem niszy nowotworowe;”

Informacje wstepne i ocena formalna

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska Pani mgr Joanny Olszanskiej zostata wykonana
pod kierunkiem Pani prof. dr hab. Doroty Nowak oraz Pani dr Katarzyny Pietraszak-
Gremplewicz, pelniacej funkcje promotor pomocniczej, w Zakladzie Patologii Komorki
Wydzialu Biotechnologii Uniwersytetu Wroctawskiego. Wyniki przedstawione w niniejszej
dysertacji byly efektem realizacji czesci projektu OPUS 22 (nr 2021/43/B/NZ3/01458)
finansowanego ze $rodkéw Narodowego Centrum Nauki, ktorym kierowata Profesor Dorota
Nowak.

Rozprawa doktorska zostata przygotowana w postaci klasycznej monografii
naukowej, a jej uklad spelnia wymogi formalne stawiane tego typu opracowaniom. Dysertacja
zostata podzielona na typowe rozdzialy, to jest Streszczenia w jgzyku polskim i angielskim,
Wstep, Cel pracy, Materialy i odczynniki, Metody, Wyniki, Dyskusja, Wnioski oraz Bibliografia.
Ponadto dysertacja zawiera Spis najwazniejszych skrétow oraz wykaz osiagnig¢ naukowych
Doktorantki. Cafa rozprawa doktorska zajmuje 171 stron. Jest ona ilustrowana 47 rycinami
oraz posiada 11 tabel. Spis literatury obejmuje 384 pozycji, wylacznie anglojgzycznych,
opublikowanych w latach 1977-2024, z czego ponad polowe stanowig pozycje opublikowane
w ciagu ostatnich pieciu lat, a te opublikowane przed 2000 rokiem to zaledwie 2% wszystkich
pozycji literaturowych. Pani mgr Joanna Olszarfiska jest wspotautorka dwoch artykutow
oryginalnych
i dwoch prac przegladowych opublikowanych w latach 2021-2025 w czasopismach
umieszczonych na liécie Journal Citation Reports oraz indeksowanych w bazie Web of
Science. taczny wspdtczynnik oddziatywania (IF) tych czasopism - liczony zgodnie z rokiem
publikacji danego artykutu - wynosi 26,11; a faczna suma punktow ministerialnych przypisana
tym czasopismom - liczona rowniez zgodnie z rokiem publikaciji danego artykutu - wynosi 550.
Ponadto w swoim dorobku ma jedno doniesienie konferencyjne. Wyniki badan opisanych
w ocenianej dysertacji zostaly juz czesciowo upowszechnione w artykule opublikowanym
w Cell Communication and Signaling w 2023 roku (punkty MNiSW - 140, IF- 8,2), w ktorym
Doktorantka jest pierwszg autorka.
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Ocena merytoryczna

Rozprawe doktorskg rozpoczyna dwudziestodziewigcio-stronnicowy rozdziat Wstep, ktory
zostat napisany w oparciu o az 218 pozyciji literaturowych. Na poczatku Doktorantka opisata
w nim raka jelita grubego (CRC) skupiajac si¢ na jego genetycznym uwarunkowaniu,
wymienieniu czynnikéw ryzyka oraz jego podtypow molekularych. Za dobry pomyst uwazam
przedstawienie w formie graficznej trzech mechanizmow prowadzacych do niestabilnosci
genetycznej w raku jelita grubego wraz ze wskazaniem kluczowych gendw, ktore ulegajq
wéwczas mutacji (Rycina 1) oraz charakterystycznych cech molekularnych i biologicznych
poszczegolnych podtypéw CRC (Rycina 2). Z uwagi na fakt, ze otylo$¢ jest jednym z istotnych
czynnikow ryzyka w raku jelita grubego, Doktorantka przedstawita rowniez jakiego rodzaju
zmiany zachodza w tkance tluszczowej na skutek nadmiaru skfadnikow odzywczych, to jest
hipertrofie i hiperplazje adipocytow, zwioknienie macierzy pozakomorkowej, zmiany
w metabolizmie adipocytéw i wydzielaniu przez nie substancji aktywnych biologicznie, zmiany
w proporcji poszczegdlnych rodzajow kwasow tluszczowych (FA) i poziomie ich syntezy de
novo, oraz indukcje stanu zapalnego w tkance tuszczowej. W dalszej czgsci rozdziatu Wstgp
Doktorantka opisata zlozono$¢ wzajemnych oddzialywan pomigdzy adipocytami zwiazanymi
z nowotworem (CAA) a komérkami nowotworowymi, co graficznie zostalo przedstawione na
Rycinie 8, a szczegoly dotyczace przeprogramowania metabolizmu glukozy i losow kwasow
tuszczowych w komérkach nowotworowych, odpowiednio na Rycinach 9 i 10. W koncowej
czesci rozdzialu Wstep Doktorantka omowita zalety i wady modeli stosowanych in vitro do
badania interakcji pomiedzy adipocytami a komorkami nowotworowymi (tréjwymiarowe modele
- sferoidy, organoidy i druk 3D, kokultury - bezposrednie i posrednie) oraz sposoby
indukowania adipogenezy w komérkach prekursorowych (mysich fibroblastach linii 3T3-L1
oraz ludzkich komorkach macierzystych izolowanych z tkanki tluszczowej). Moim zdaniem
rozdziat Wstgp ma dobrze przemyslang konstrukcjg, poszczegoine podrozdziaty logicznie po
sobie nastepuja, opis jest syntetyczny i zwigzly, a catos¢ jest ilustrowana dobrze dobranymi
rycinami pogladowymi.

Szeroko zakrojona analiza przedmiotowej literatury pozwolita Doktorantce na
zidentyfikowanie stanu niewiedzy odnosnie molekulamych uwarunkowan oddziatywan
zachodzacych pomigdzy komorkami raka jelita grubego a mikrosrodowiskiem bogatym
w tkanke tluszczowa, oraz mechanizmow faczacych CRC z otyloscia. Z uwagi na fakt, ze rak
jelita grubego jest trzecim najczesciej diagnozowanym nowotworem na $wiecie, a w rankingu
przyczyn zgondw pacjentéw onkologicznych zajmuje drugie miejsce, ponadto niepokojace
prognozy dotyczace duzego wzrostu zachorowan na CRC w okresie nadchodzacych 15 lat
(wzrost o ponad 60%) oraz bezsprzeczne powiazanie CRC z plagg otylosci, wybor tematyki
badan opisanych w ninigjszej dysertacji uwazam za w pefni uzasadniony. Doktorantka
postawila za cel swoich badan zbadanie cytujg , ...zbadanie interakcji pomigdzy komorkami
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raka jelita grubego i adipocytami, bedacymi elementem niszy nowotworowej’, co obejmowato
analize wplywu komérek tluszczowych na proliferacje, migracje i metabolizm komorek raka
jelita grubego, oraz analize wptywu komorek raka jelita grubego na biologie adipocytow i ich
przeksztatcenie w kierunku adipocytow zwigzanych z nowotworem. Dodatkowo Doktorantka
zamierzata zanalizowa¢ czy podczas tuczenia ludzkich adipocytow ulega zmianie poziom
ekspresji wybranych genow i biatek zwigzanych z transportem i metabolizmem lipidow oraz
aktywacja wybranych szlakow sygnatowych. Moim zdaniem lepszym rozwigzaniem byloby
sformutowanie hipotezy badawczej w zamian za dwa cele (gtowny cel i poczatkowe
zagadnienie), oraz bardziej precyzyjne postawienie celow (to jest celow szczegdtowych),
ktorych realizacja databy mozliwo$¢ weryfikacii hipotezy w oparciu o wyniki przeprowadzonych
badan.

Metodyka badan opisanych w niniejszej dysertacji obejmuje szereg réznorodnych
metod z zakresu biologii komérki, biologii molekularnej i biochemii, takich jak prowadzenie
hodowli komérek 2D i w ko-kulturach, uzyskiwanie adipocytow z mysich fibroblastow linii
3T3-L1 i ludzkich preadipocytow, tuczonych adipocytow i adipocytow zwigzanych
z nowotworem, analiza proliferacji, potencjatu migracyjnego i inwazyjnego komorek CRC,
analiza faz cyklu komérkowego metoda cytometrii przeptywowej, zymografia Zelatynowa,
Western blot, barwienia cytochemiczne i immunocytochemiczne kropli lipidowych,
spektrofotometryczne oznaczanie poziomu mleczanu w pozywkach kondycjonowanych
i zawartosci lipidow w adipocytach, badanie poziomu wybranych biatek na poziome mRNA
metodg RT-qPCR. Informacje dotyczace szczegotowych kwestii zwiazanych z metodykq
prowadzonych badan zostaly zawarte w dwoch rozdziatach Materiaty i odczynniki oraz Metody.
W pierwszym z nich Doktorantka zestawita w dziesieciu tabelach szczegdly dotyczace
uzywanych przez siebie w poszczegolnych procedurach linii komorkowych, pozywek
hodowlanych i buforow, komercyjnie dostepnych testow i zestawow, przeciwciat i innych
istotnych materialow zuzywalnych. Dodatkowo wymienita wykorzystywang specjalistyczng
aparature oraz oprogramowanie niezbedne do zbierania czy analizy danych, oraz ostatecznej
wizualizacji uzyskanych wynikow. Rozdziat Metody zostat w wigkszosci poprawnie
opracowany. Doktorantka podata w ilu powtorzeniach biologicznych i technicznych byly
wykonywane poszczegdlne procedury oraz jakie testy byly wykorzystywane do statystycznej
analizy uzyskanych wynikow. Ta cze$¢ rozprawy doktorskiej ilustrowana jest szescioma
rycinami pokazujgcymi schematycznie tuczenie adipocytow, prowadzenie ko-kultur, zasady
dziatania testu XTT i zestawu Lactate-Glo™ do oznaczania stezenia mleczanu, przyktadowe
obrazy dokumentujace migracje komorek CRC i analize rozktadu faz cyklu komérkowego
w komoérkach wybarwionych jodkiem propidyny metoda cytometrii przeptywowej. A jedyna
tabela zamieszczona w tej sekcji przedstawia sekwencje starterow wykorzystywanych do
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analizy ekspresji 12 biatek w adipocytach zroznicowanych i 22 w komorkach ludzkich metoda

RT-gPCR.

Do tych dwoch rozdziatow mam nastepujace uwagi i pytania:

1.

10.

11,

Skiad buforu do transferu mokrego jest niepetny. Powinien on zawiera¢ jeszcze 20%
(v/v) metanol. :

Dla komponentow sktadowych buforow wymienionych w Tabeli 1 nie zostaty podane
firmy, w ktorych zostaty one zakupione.

Zwyczajowo oprécz podania nazwy firmy, w ktorej dokonano zakupu, podaje sig
jeszcze miejsce jej siedziby (miasto i kraj).

Zamiast terminu ,przeciwciata drugorzedowe skoniugowane z HRP (str. 52)", lepiej
uzywac terminu "sprzezone z HRP".

Podane na str. 58 warunki wirowania 1000x g przez 15 min nie odnoszg si¢ do
predkosci”. W takim przypadku powinny by¢ podane RPM.

Zamiast ,sygnat kolorymetryczny odczytywano” (str. 59) lepiej uzywaC ,mierzono
absorbancije”.

Dlaczego w tescie inwazji (pkt. 4.24) i podczas prowadzenia hodowli w celu
uzyskania pozywek kondycjonowanych (pkt. 4.7.1) uzywano w eksperymentach
réznych ilosci komérek poszczegdinych linii CRC?

Blekit bromofenolowy, jako wskaznik ruchliwoéci w SDS-PAGE, wychodzi z Zelu
poliakryloamidowego, a nie wyptywa (str. 63).

Sekwencje starterow do PCR to zapis kolejnosci ulozenia zasad azotowych. Zatem
zgodnie z obowigzujacymi symbolami dla adeniny, cytozyny, guaniny i tyminy, czyli
odpowiednio A, C, G i T, w Tabeli 11 startery powinny zosta¢ zapisane duzymi,
a nie matymi literami.

W Tabeli 11 dla nastepujacych dziewigciu genéw: FADS1, FABP4, GLUTT, LIPE,
MCT1, NHE1, OSBPL9, SC4MOL oraz perilipina 2 sa zamieszczone dwa rozne
zestawy starteréw, inne dla adipocytow zroznicowanych, a inne dla komorek ludzkich.
Z czego to wynika? Dobrze w tym miejscu byloby doda¢ gatunek (mysz), gdyz
dopiero na str. 83 zdefiniowany zostat termin ,dojrzale komorki tluszczowe".
Dinukleotyd nikotynoamidoadeninowego moze wystepowa¢ w formie utlenionej lub
zredukowanej. Wtedy odpowiednio stosuje si¢ skroty NAD+ oraz NADH. Zatem
zgodnie ze stosowanymi powszechnie w biochemii skrotami, nie jest poprawne uzycie
jak rozwinigcia skrotu NAD+ nastgpujacego okreslenia ,utleniona forma NADH’

(legenda do Ryciny 18, str. 73).
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Wyniki uzyskane w efekcie przeprowadzonych przez Doktorantke badan zostaty
zebrane na dwudziestu dziewieciu rycinach. Obrazy spod mikroskopu konfokalnego
i mikroskopu $wietinego odwroconego sq dobrej jakosci | zawsze zawierajq skale. Tak samo
jako$¢ obrazow pokazujacych wyniki immunodetekcji wybranych bialek jest dobra. Dla
obrazow przedstawiajacych prazki biatkowe po barwieniu Ponceau S dobrze byloby wskazac,
ktory z widocznych prazkow odpowiada masowo biatku analizowanemu metoda Western blot.
Wykresy sq czytelne i majg we wlasciwych przypadkach zaznaczone istotnosci statystyczne.
Legendy do tabel i rycin sg kompletne. Dokumentacija graficzna wynikéw wraz z zasadniczo
spojnym z nig opisem zajmujq razem 47 stron. Chciatabym jednak zwrocic uwage, ze jesli
obserwowana zmiana jest nieistotna statystycznie, to nie powinno si¢ pisa¢, ze obserwowano
wzrost lub spadek danego parametru tylko na podstawie $redniej. Dotyczy to opisow do Ryciny
208B (perlipina 2) i Ryciny 24A (ATGL).

Doktorantka wykazata, ze tuczone ludzkie adipocyty uprzednio réznicowane
z preadipocytow miaty wigksze krople lipidowe niz nietuczone komérki, a obserwowany wzrost
rozmiaru kropli lipidowych byt skutkiem wzmozonego wchtaniania kwasow tluszczowych przez
komorki, a nie lipogenezy de novo. W tuczonych adipocytach Doktorantka stwierdzita spadek
ekspresji genéw kodujacych enzymy bioracych udziat w przemianach kwasow tuszczowych
(FADS1, SCD1, LPCAT?) i lipolizie (LIPE) oraz spadek aktywnosci kinazy Src. Do tej czgsci
opisu wynikow mam dwie uwagi:

1. Stwierdzenie, ze glutaminian jest wiaczany do cyklu kwaséw trojkarboksylowych(str.
77) jest zbyt duzym uproszczeniem. Musi on najpierw ulec przeksztaiceniu do
a-ketoglutaranu w reakciji katalizowanej przez dehydrogenaze glutaminianowa,

2. Stwierdzenie, ze cytuje ,Nie zaobserwowano ... istotnych roznic w ilosci enzymow
zaangazowanych w synteze lipidow, metabolizm glukozy i glutaminianu” (str. 83) to
zbyt duzy skrot myslowy, gdyz Doktorantka nie badata ekspresji wszystkich enzymow
zaangazowanych w te procesy, szczegolnie dotyczy do metabolizmu glukozy.

Ze wzgledu na niewielkie zmiany zachodzace w ludzkich adipocytach pod wplywem
tuczenia, w dalszych eksperymentach Doktorantka wykorzystywata dojrzale adipocyty
uzyskane z mysich fibroblastéw linii 3T3-L1, oraz trzy linie raka jelita grubego (LS180, HCT116
i LoVo) rozniace sie pochodzeniem i subtypem molekularnym. Doktorantka wykazata, ze
wszystkie komorki raka jelita grubego, niezaleznie od swojego pochodzenia (linie pierwotne —
LS180 i HTC116, linia metastatyczna — LoVo) i subtypu molekularnego (metaboliczny - LS180,
mezenchymalny - HCT116, immunologiczny - LoVo), byly zdolne do przeksztaicenia
adipocytow do adipocytow zwigzanych z nowotworem (CAA). W CAA Doktorantka stwierdzita
szereg zmian pod wplywem hodowli z komérkami CRC, co sumarycznie zostato przedstawione

na Rycinie 32. Do tej cze$ci opisu wynikow mam dwie uwagi:
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1. W swietle wynikow przedstawionych na Rycinach 28-31, zbiorcza Rycina 32 powinna
mie¢ moim zdaniem inna legenda. Kategorie ,istotnie wyzszy" i ,istotnie nizszy"
odnoszg sie do wartosci zmienionych w sposob istotnie statystyczny w stosunku do
kontroli. Zatem jest to faktyczny wzrost lub spadek. Kategorie ,lekko podwyzszony”
i ,lekko obnizony” odnosza si¢ do tendencji wzrostowej/spadkowej obserwowanej
jedynie na podstawie $redniej, ale to bylo nieistotne statystycznie.

2. Warto byloby doda¢ na str. 93, ze identyfikacji MMP2 w zymogramach dokonano
jedynie na podstawie masy czasteczkowej, a nie przez immunodetekcie.

Doktorantka wykazata ponadto, ze hodowanie komérek raka jelita grubego w ko-kulturze
z adipocytami wptywa na proliferacje, migracje i inwazje komoérek CRC, ale — wbrew temu co
zostato napisane na str.117 — nie dotyczylo to kazdej z badanych linii komérkowych, co wida¢
gdy popatrzy si¢ na przypadki istotne statystycznie na Rycinach 33, 36 i 37. Na str. 103
znajduje si¢ informacja, ze komorki linii HCT116 w warunkach kontrolnych szybciej zarastaty
rane niz komorki pozostatych linii CRC. Mysle, Ze te wyniki warto bylo zamiesci¢ w dysertacji,
aby pokaza¢ réznice w inwazyjnym potencjale poszczegélnych linii CRC. Taki sposob
prowadzenia hodowli komorek CRC (w ko-kulturze z adipocytami) powodowat ponadto spadek
ekspresji genu CCDN1 kodujacego cykling D1, ktora reguluje wejscie komorek do cyklu
komorkowego, oraz wzrost ekspresji genéw kodujacych przejscia pomiedzy poszczegolinymi
fazami cyklu (CCNA2, CDK1 i CCNB1) w liniach pierwotnych raka jelita grubego. Rowniez
wzrost zawartosci kropli lipidowych we wszystkich testowanych liniach CRC, a wzrost poziomu
syntazy kwasow ttuszczowych (FASN) oraz regulowanego przez insuling transportera glukozy
1 (GLUT1) w jednej z linii pierwotnych CRC (HTC116/AD). Nie obserwowano jednak zadnych
istotnie  statystycznych réznic jesli chodzi o aktywowanie trzech szlakéw sygnatowych
mierzonych poziomem fosforylacji biatek Akt, Met i Erk1/2 (Rycina 39). Analiza poziomu
ekspresji wybranych gendéw zaangazowanych w metabolizm i transport lipidow (SC4MOL i
OSBPL9) wykazata ich wzrost w jednej z linii pierwotnych CRC (LS180/AD), a w transport
glukozy — wzrost ekspresji GLUT1 we wszystkich badanych liniach CRC, a GLUT3- tylko w
jednej z linii pierwotnych CRC (LS180/AD). Dodatkowo w liniach pierwotnych raka jelita
grubego wzrastata ekspresja gendéw kodujacych transportery mleczanu (MCT1 i MCT4).
Poziom glutaminazy wzrastat we wszystkich liniach CRC, a dehydrogenazy mleczanowej A
tylko w linii pierwotnej HTC116/AD. Analogicznie jak w przypadku Ryciny 32, na Rycinie 46
podsumowujacej wplyw adipocytow na komorki raka jelita grubego zmiany istotne
statystycznie (wzrost/spadek) powinny by¢ wyraznie odrdznione od zaobserwowanych
tendencji wzrostowych/spadkowych.
Rozprawe doktorskq konczy osiemnasto-stronnicowa dyskusja, w ktorej
Doktorantka oméwita znaczenie uzyskanych przez siebie wynikow na tle dostepnej literatury
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przedmiotowej. Analiza wynikow wiasnych zostala przeprowadzona przez Doktorantke
w sposob konstruktywny i obiektywnie. W rozdziale Dyskusja jest sporo uwag o funkcjonalnym
znaczeniu zmian ekspresji genéw kodujacych biatka kluczowe dla zachowania stabilnosci
kropli lipidowych czy genéw kodujacych gtowne transportery kwasow tuszczowych w ludzkich
preadipocytach tuczonych solami kwasu palmitynowego, oleinowego i linolowego. Doktorantka
byla $wiadoma, ze wykorzystywany przez nig model badawczy imitujgcy tuczenie adipocytow
odbiega od czesto stosowanego w tego typu badaniach modelu opartego na adipocytach
izolowanych z tkanki tluszczowej osob otylych, co moglo przyczyni¢ si¢ do pojawienia sig
rozbieznosci pomigdzy wynikami uzyskanymi przez Doktorantke a tymi opisanymi w literaturze
przedmiotowej. Doktorantka zwrdcita rowniez uwage na ograniczenia i trudnosci zwigzane
z wykorzystywaniem w badaniach dotyczacych oddzialywan pomigdzy adipocytami a
komorkami raka jelita grubego, pierwotnych linii komérkowych (preadipocytéw). Te trudnoSci
staly sie powodem decyzji, aby w kolejnych eksperymentach wykorzystywa¢ mysie fibroblasty
linii 3T3-L1, ktére standardowo sa stosowane w badaniach jako model adipocytow biatej tkanki
tuszczowej. W adipocytach zwigzanych z nowotworem uzyskanych w efekcie hodowli z
komorkami raka jelita grubego Doktorantka stwierdzata zmiany analogiczne jakie otrzymano
przez inne grupy badawcze pod wplywem oddziatywania adipocytow z komorkami innych
typow nowotworéw, a funkcjonalne znaczenie tych zmian zostato szeroko oméwione. Podczas
omawiania wplyw CAA na biologie komorek raka jelita grubego brakuje mi wyraznego
podsumowania czy obserwowane zmiany mozna powiazac ze stopniem zaawansowania raka
(pierwotny versus metastatyczny) lub podtypem molekularnym. Moim zdaniem wnioski
koncowe moglyby by¢ bardziej precyzyjnie sformutowane. Oba streszczenia dobrze oddajg

tres¢ calej rozprawy doktorskiej.

Uwagi dotyczace strony edycyjnej rozprawy doktorskiej
Rozprawa doktorska zostala napisana poprawianie od strony jezykowej i starannie
przygotowana od strony edycyjnej. Nie mam wigkszych zastrzezen co do poprawnosci
formalnej manuskryptu, ale chciataby zwrocic uwage, ze:

1. Nazwy gendw powinny by¢ pisane kursywa ( str. 8, 99).

2. ATCC, ECACC, WHO to skroty od anglojezycznych nazw wiasnych. Zatem ich
rozwiniecia po polsku powinny zaczynac sig od duzych liter (str. 8, 9, 11).

3. Dla dinukleotydu nikotynoamidoadeninowego jako skrot powszechnie uzywany w
biochemii przyjmuje si¢ NAD+ lub NADH, co uwzglednia fakt czy jest on utleniony czy
zredukowany (str. 10).

4. Skrotow sie nie odmienia, zatem w tekscie nie powinny pojawiaC si¢ wyrazenia
przeptukiwano/przemywano/przeptukano_PBSem” (str. 60, 62, 71) i ,rozciericzono w
PBSie" (str. 73).
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5. Caly tekst powinien by¢ formatowany w taki sposob, aby cala rycina wraz z opisem
znajdowata sie na jednej stronie. Uwaga ta dotyczy Ryciny 19 i Ryciny 29.

6. Dane dotyczace nielicznych pozycji w Bibliografii i Wykazie osiggnig¢ naukowych s
niekompletne — brak roku publikacji, nazwy czasopisma i/lub zakresu stron/numeru
artykutu.

Whioski koncowe

Na podstawie przedstawionego powyzej analizy jednoznacznie stwierdzam, ze badania
opisane w ninigjszej rozprawie doktorskiej autorstwa Pani mgr Joanny Olszanskiej stanowig
oryginalne rozwigzanie problemu naukowego dotyczacego wzajemnych oddziatywan pomigdzy
komorkami raka jelita grubego a adipocytami obecnymi w niszy nowotworowej, a moje
krytyczne uwagi nie umniejszaja wysokiej oceny wartoci merytorycznej ocenianej dysertacji.
Doktorantka wykazala, ze potrafi samodzielnie prowadzi¢ badania i zrealizowa¢ postawione
cele badawcze, ma dobrze opanowany warsztat badawczy, w skiad ktérego wchodza
nowoczesne metody, a ponadto krytycznie analizuje otrzymane wyniki i interpretuje je na tle
literatury przedmiotowej, potrafi trafnie wnioskowac.

Z pelnym przekonaniem zatem stwierdzam, Zze przediozona mi do oceny rozprawa
doktorska Pani mgr Joanny Olszanskiej pod tytutem ,Wzajemne interakcje komorek raka jelita
grubego za adipocytami, bedacymi elementem niszy nowotworowej” spetnia wszelkie
wymagania stawiane rozprawom doktorskim okreslone w artykule 187 ust. 1-4 Ustawy z dnia
20 lipca 2018 roku Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2023 poz. 742 z pozn.
zmianami). W zwiazku z tym wnosze do Rady Dyscypliny Naukowej Nauki Biologiczne
Uniwersytetu Wroctawskiego o dopuszczenie Pani mgr Joanny Olszanskiej do dalszych
etapow postepowania o nadanie stopnia doktora w dziedzinie nauk Scistych i przyrodniczych,
w dyscyplinie nauki biologiczne. Jednoczesnie wnioskujg o wyroznienie rozprawy doktorskiej

poprit e )o

dr hab. Matgorzata Przybyto, prof. UJ

stosowng nagroda.

Krakow, 20.03.2025 .
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