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Recenzja rozprawy doktorskiej lekarza Jaroslawa Kuriaty.
Tytul rozprawy: ,,MikroRNA-208a jako wskainik wezesnego uszkodzenia miesnia serca
u pacjentow poddanych operacji przeszczepienia serca ludzkiego”.

Koincydencja zbieznych stanowisk, pasji i postanowien najczesciej sprzyja determinacji, aby
redagowaé odwazne projekty i niezaleznie lub w zgodzie z otoczeniem przystepowaé do ich
realizacji. Czas, réwniez najczgsciej, weryfikuje stuszno$¢ podejmowanych decyzji.

Jest wartosciowym, budowaé koncepcje projektéw naukowych przez tgczenie srodowisk
badawczych. Lekarz Jarostaw Kuriata przedstawia projekt doktorski, ktéry wyplywa
bezposrednio z potrzeb Srodowiska klinicznego i moze by¢ realizowany dzieki dyscyplinom
nauk podstawowych. Charakteryzujgca strukturg i funkcj¢ DNA 1 RNA biologia molekularna
staje si¢ uzyteczna w $rodowisku transplantologii serca, Badania doktorskie lek. Jarostaw
Kuriata opiera na charakteryzowaniu uzytecznosci mikroRNA na potrzeby prowadzenia
udoskonalonego monitorowania pooperacyjnych przebiegéw u biorcéw serca. Autor
rozprawy zalozyl, iz ekspresja mikroRNA-208a ilustrowa¢ bedzie stan funkcjonalny
przeszczepionego serca we wezesnym okresie po transplantacii.

Praca doktorska lek. Jarostawa Kuriaty stanowi zwigzle opracowanie doktorskie liczace 116
stron, zredagowane w trybie klasycznym dla dysertacji doktorskich. Rozprawa zawiera
rozdzialy stanowigce wprowadzenic, cele pracy, opis metodologii, wyniki, dyskusje, wnioski,
piSmiennictwo, streszczenia w jezyku polskim i angielskim, spis wykreséw, tabel i rycin.
Pracg przygotowano w sposéb staranny. czytelny, niezwykle spdjny z zakladanym celem
klinicznym. Przygotowane tredci trafnie dotycza, niekiedy W sposob jednak przesadnie
zawezony. bezposrednio tematyki badan i wreez relacjonujg Srodowisko pracy / srodowisko

badawcze Doktoranta. Wyczuwalna jest pozycja udzialu w misji transplantologow,
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przekonanie i wewnetrzna determinacja dla prowadzonych badan. Jesli praca doktorska miata
relacjonowaé znaczenie mikroRNA w zdarzeniach pooperacyjnych, wowczas Doktorant
powinien szerzej opisa¢  przebieg, sposoby monitorowania pacjenta w okresie po
transplantacji. W pracy za$ zdecydowanie dominujg opisy dotyczace zdarzen przed i
$rédoperacyjnych. Srodowisko mikroRNA zostalo rowniez przez autora opisane w sposob
nieco zbyt podstawowy, jest malo uszczegélowione szczegélnie w zakresie pelionych
funkcji w komoérkach migsnia sercowego. Cel pracy: ,, Ocena przydatnosci ozraczania
poziomu ekspresji mikro RNA-208a w diagnostyce wezesnego uszkodzenia miocardium u
pacjentéw poddanych transplantacji serca, w pordwnaniu z dotychczas stosowang troponing
T Doktorant sformulowal czytelnie, jest zrozumialy, a uzasadnieniu stuza trafne cele
czastkowe. Metodologia jest adekwatna i aktualna do tematyki badan. Kryteria wiaczenia.
wylaczania pacjentdw sg zawarte, jest opis oznaczania mikroRNA (qPCR) oraz troponiny T
(ECLIA). Liczebno$¢ grupy kontrolnej powinna by¢ wieksza. Poziom mikroRNA-208a u
0s6b zdrowych jest istotny dla badania, stad proponowana grupa 10 oséb stanowi niewielka
reprezentacje. Opis grupy jest pobiezny, proszg o podanie szerszej charakterystyki
ochotnikéw. W jakich latach przeprowadzono badanie? Wyniki przedstawiono w formie
adekwatnych do metodologii wykresow 1 tabel. Sg czytelne i ujete z danymi analiz
statystycznych. Przebieg badania doktorskiego jest przemyslany, uwzgledniono koniecznosé
przeprowadzania oznaczefl u pacjentow réwniez przed interwencja chirurgiczng (u dawcow i
biorcow). U biorcéw oznaczenia wykonano takze po 1, 6, 12 i 24h. Przeprowadzone
oznaczenia wykazaly, 1z u pacjentow przed interwencjg chirurgiczng poziomy mikroRNA-
208a sa praktycznie niewykrywalne (Ct~40). Poziom mikroRNA-208a wzrasta po
transplantacji i jest mierzalny juz po 1 h (wykres 1). Wysokie wartodci obserwowano po 6h.
Znamienng cecha jest, iz poziom oznaczonej troponiny T u pacjentéw przed interwencja byt
wysoki co istotnie ogranicza funkcje troponiny T jako swoistego markera kondycji / funkcji
przeszezepialnego serca. Doktorant przedstawiajgc wyniki badan podkresla, iz oznaczane
mikroRNA-208a osigga u pacjentéw po przeszezepie serca maksymalne wartosci wezesniej
niz troponina T ($redni czas uzyskania maksimum dla mikroRNA208a = 6,8h, dla troponiny
T = 10.5h). Obserwacje stanowig o uzytecznosci mikroRNA208a jako wczesnego markera
stanu przeszczepianych narzadow u pacjentow. Analiza i dyskusja uzyskanych danych
zwracajg jednak uwage na zjawiska, ktore uzupelniajg opisang funkcje mikroRNA-208a.
Doktorant zwraca uwag¢ na wplyw procedur pooperacyjnych na poziom oznaczanego
markera. Wskazuje sie. iz u pacjentdw po transplantacji, u ktérych zastosowano VA-ECMO z

powodu cigzkiej niewydolnosci przeszczepu obserwowano wzrost poziomu oznaczanego
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mikroRNA-208a (podobnej zaleznosci nie obserwowano dla troponiny T). Uwzgledniajgc
znaczenie markerowania za pomocg mikroRNA-208 pacjentdéw z ciezkim uszkodzeniem
przeszczepu, czy wedhug Doktoranta samo zastosowanie VA-ECMO moze by¢ réwniez
przyczyng wzrostu mikroRNA-208a?

Uklad pracy doktorskiej lek. Jarostawa Kuriaty jest przemyslany. Rozprawa jest cennym
opracowaniem wynikéw uzyskanych w o$rodku referencyjnym dla dyscypliny i powstatych w
oparciu o aktualng metodologi¢ badawcza (qPCR). Autor konsekwentnie dyskutuje uzyskane
wyniki z potrzebami klinicznymi. Sg rdéwniez sugestie potrzeby kontynuacji badan,
uwzgledniania dostgpnos$ci warsztatu biologii molekularnej w klinice, $ledzenia stanu wiedzy,
ktory wyznacza nowe spojrzenia w zakresie podjetej tematyki (rola egzosomoéw). Cenng
konkluzjg Doktoranta jest stwierdzenie, iz mikro-RNA208a nalezy rozpatrywaé jako marker
sygnalizujgcy nieodwracane uszkodzenie kardiomiocytéw, ale moze przed wszystkim jako
dynamiczny marker stanu funkcjonalnego serca, wydolnodci hemodynamicznej
przeszczepionego serca we wczesnym okresie po reperfuzji. Doktorant starannie zestawia
uzyskane wyniki i czytelnie prowadzi dyskusj¢ kliniczng implikacji uzyskanych danych dla
standw  pooperacyjnych pacjentéw. Pojawia si¢ uzasadnione wnioskowanie, iz
mikroRNA208a jest czulym markerem wezesnego uszkodzenia miesnia serca u pacjentdw
transplantologicznych. Podkreslane sg obserwacje wskazujace, ze mikroRNA-208a pojawia
si¢ na wykrywalnym poziomie weczesniej niz klasyczny marker kardiologiczny troponina T.
Uczesiniczae w podejmowanej dyskusji, do Doktoranta kieruje

pytanie podsumowujgce: w jakim zakresie, formie obserwacje ptynace z rozprawy doktorskiej
Doktorant wykorzystuje w swojej rutynowej pracy zawodowej / klinicznej?

Podsumowujgc stwierdzam, ze praca doktorska Lekarza Jarostawa Kuriaty jest
wartosciowym, oryginalnym opracowaniem naukowym. Rozprawa wnosi o celowosci badan
frakcji mikroRNA u pacjentéw w przebiegu operacji przeszczepienia serca i stanowi cenny
wklad w rozwd] transplantologii. Praca spetnia warunki formalne stawiane rozprawom
doktorskim, Niniejszym zwracam si¢ do Wysokiej Rady Naukowej Narodowego Instytutu
Kardiologii w Warszawie o dopuszczenie Lekarza Jarostawa Kuriate do dalszych etapow

przewodu doktorskiego.
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