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RECENZIJA
Pracy doktorskiej mgr Marzeny Biernackiej zatytutowanej: ,, Oddzialywanie regulatorowych

limfocytow T na komorki chioniakow z komorek B”

Autorka podjeta si¢ zagadnien zwigzanych z funkcjg limfocytéw T wykazujacych
funkcje hamowania reaktywnosci immunologicznej. Zagadnienie to od poczgtku wykrycia
tych komorek stato sie zZrédlem nieporozumien. Poczatkowo nazywano je supresorowymi
limfocytami T i uwazano, ze sa to limfocyty T CD8" Poniewaz przewidywano, ze takie
limfocyty moga mieé uposledzong funkcje lub zmniejszong liczebnos¢ w chorobach
autoimmunizacyjnych ukazato si¢ szereg publikacji potwierdzajgcych to przypuszczenie.
Po6zniej okazalo si¢ jednak ze limfocyty T hamujace funkcje immunologiczne to gtéwnie
limfocyty majace fenotyp T CD4", nazwano je limfocytami T regulatorowym (Treg), a
limfocyty T CD8" maja duzo mniejsze znaczenie. Mozna tylko domniema¢, ze wspomniane
powyzej publikacje byly nierzetelne. Kolejne nieporozumienie powstato gdy uznano, ze
limfocyty T regulatorowe hamujgc reaktywno$¢ immunologiczng i obnizajac odpowiedz
przeciwnowotworowa sprzyjaja rozwojowi wszystkich nowotworow. To rdwniez okazato sie
nieprawda, gdyz tak jak dziataja one supresyjnie na prawidtowe limfocyty tak réwniez
oddziatywa¢ mogg na limfocyty transformowane nowotworowo w niektérych nowotworach
wywodzacych si¢ z uktadu chtonnego. Podobnie korzystnie wptywaja na wczesne etapy raka
okreznicy hamujgc reakcje zapalne biorgce udziat w inicjacji procesu nowotworowego w tym
narzgdzie.

Wyb6r tematu niniejszej pracy doktorskiej majgcej na celu zbadanie dziatania

alogenicznych limfocytéw T regulatorowych, izolowanych z krwi obwodowej, wzbogaconej

w limfocyty Treg 1 namnozonych in vitro, na komorki chtoniaka wywodzacego si¢ z




limfocytéw B nalezy uzna¢ za bardzo wazny ze wzgledu na to, ze wiele zagadnien
zwigzanych z tym tematem pozostaje niewyjasniona, a wyjasnienie ich moze mie¢ znaczenie
praktyczne. Metoda zastosowana do otrzymywania Tregs pozwolita autorce na utrzymywanie
relatywnie dtugo ich funkcji supresorowych. Omawiajac we wstegpie odpowiedz
immunologiczng na nowotwory autorka zaznacza, ze limfocyty Treg hamuja odpowiedz
przeciwnowotworowg efektorowych limfocytéw T na wiekszo$¢ nowotworow
niewywodzacych sie z uktadu chtonnego. Z tym stwierdzeniem nalezy polemizowac,
poniewaz hamujg one dowolng odpowiedz immunologiczna, a ich korzystny wptyw na
rokowanie w przypadkach niektérych nowotworow, na przykltad chtoniakow, wynika raczej z
ich bezposredniego oddzialywana na limfocyty chtoniaka podobnie jak oddziatujg one na
prawidlowe limfocyty.

Otrzymane przez autorke regulatorowe aktywowane limfocyty T hamowaly
proliferacje dziewieciu sposréd dziesigciu przebadanych linii chtoniakow z obwodowych
limfocytéw B. Dzialanie to zalezalo zardéwno od oddziatywania bezposredniego jak i za
posrednictwem czynnikdéw rozpuszczalnych. Tak otrzymane limfocyty T regulatorowe
moglyby by¢ uzyte w przypadku przeszczepiania komoérek krwiotwdrczych zardéwno do
bezposredniego dziatania na komorki chioniaka jak i mogltyby hamowa¢ reakcj¢ przeszczepu
przeciw gospodarzowi. W dyskusji autorka rzetelnie analizuje otrzymane wyniki w $wietle
obserwacji poczynionych przez innych autordw, cytujac prace zaréwno zgodne jak i
niezgodne z jej obserwacjami. Na stronie 83 dyskusji pisze o ekspresji na limfocytach
CD4"CD25" molekuty adhezyjnej CD62L oraz integryny CD49d. Po pierwsze, zaréwno
CD62L czyli selektyna L (leukocytarna) jak i integryna to czasteczki adhezyjne. Po drugie,
nazywanie czgsteczki CD49d integryng nie jest $ciste poniewaz stanowi ona tylko taricuch
alfa 4 integryny VLA-4.

Zgodnie ze starg tradycja pisania recenzji, gdy recenzent nie ma powaznych zarzutow
do ocenianej pracy, a zeby podkresli¢, ze uwaznie jg przeczytal, wtedy ,,czepia sig¢ stowek”.
W zwigzku z tym polemizowalbym z nazywaniem limfocytdw, ktoére nie odpowiadaty jeszcze
na antygen naiwnymi bezposrednio ttumaczgc ich nazwe z jezyka angielskiego. Stowo:
,haive” ma w jezyku angielskmi troche inne znaczenie niz w jezyku polskim. Wedlug
Webster’s New Universal Dictionary of the English language ,,naive” znaczy: natural,
inborn, foolishly simple, childish. Trudno natomiast nazywaé te komorki dziecinnie glupimi,
bo w spotkaniu z antygenem wykazuja wielka roztropnos¢.

Prace doktorskg mgr Marzeny Biernackiej zatytutlowana: ,, Oddziatywanie

regulatorowych limfocytow T na komorki chtoniakéw z komérek B” oceniam bardzo




pozytywnie ze wzgledu na rzetelne jej wykonanie przy uzyciu nowoczesnych technik
badawczych, obszerny wstep wykazujacy glebokg wiedze autorki jezeli chodzi badane
zagadnienia, obszerng 1 krytyczng dyskusje otrzymanych wynikow, a przede wszystkim na

mozliwos$¢ praktycznego wykorzystania poczynionych przez nig obserwacji w terapii

chtoniakéw. Dlatego tez zwracam sie do Rady Naukowej Centrum Onkologii —Instytutu im.

M. Sktodowskiej-Curie o dopuszczenie mgr Marzeny Biernackiej do dalszych etapow
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