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Dr hab. 1.ukasz Laczmanski, prol. nadzw, 1I'1'D PAN
Laboratorium Genomiki 1 Bioinformatyki [TTT) PAN

Ocena rozprawy doktorskiej mgr Marty Sobalskicj-Kwapis
~Analiza polimorfizmow genetycznych oraz identyfikacja wariantow zwigzanych z rozwojem
nadmierne] masy ciata w populacji polskie]™ wykonanej pod opicky dr hab. Ancty Sitek, prof.
UL oraz dr Dominika Strapagicla, prof. Ul..

Nadwaga 1 otylos¢ sg powaznym problemem zdrowotnym krajow rozwinietych. Staty sig
chorobami cywilizacyjnymi obok takich chorob jak scrcowo-naczyniowe, cukrzyca czy
nowotwory. Problem zcspolu metabolicznego oraz otylosci szezcpélnic jest wazny w
przypadku dzieci i mlodziczy. Wg raportow WIO rocvnic przybywa ponad 400 ty$ dzieci 1
mbodziczy z nadwagg, 2z crego ponad 85 tysicey jest otylych. Mechanizm powstawania
zarowno nadwagi 1 otylosci nie jest do konca porznany cho¢ mozemy wskaza¢ czynniki
zardwno spoleezno-srodowiskowe jak 1 genetyczne odpowiedzialne za te jednostki chorobowe.

W powyzszg tematyke wpisuje si¢ oceniana rozprawa doktorska.  Ma ona typowy uktad,
powszechnic  stosowany w  pracach cksperymentalnych. Zawiera teoretyczny  wsigp
wprowadzajgey nas wtematyke, zakoncrzony zwicztym przedstawicniem celéw  pracy,
doktadnic opisane materiaty 1 metody, wyniki oraz dyskusjc. W rozprawic doktorskiej mgr
Marta Sobalska-Kwapis zacytowala 186 artykutéw badawczych, 58 z nich (ok 31%) zostalo
opublikowanych w ostatnich 3 latach. W sklad rozprawy doktorskic) wehodzi rowniez artykul
badawczy opublikowany w 2017 roku w czasopismic PLOS One pt. ..Genetic association of
FTO/ARX region with obesity and overweight in the Polish population.” Wedlug zalaczonych
do rozprawy doktorskicj oswiadcezen Doktorantka wykazala wiodgey role w powstawaniu (ej
publikacji (60%).

Pierwsza. teoretyczna crzgs¢ rozprawy doktorskie) sktada si¢ z ezterech rozdziatéw opisujacych:
metady oceny stanu odzywicnia, genetyke otytosel, otytosé w wicku dziecigeym oraz pozostate
czynniki nadwagi i otylosci. Taki uklad wstepu doskonale wprowadza czytelnika w tematyke
rozprawy. W dodatku §wiadczy o bardzo dobrej orientacji Doktorantki w opisywanym temacie.
Zrozumicnic lematyki ulatwiajg umicszezone ryciny (5 sztuk) oraz tabela, ktore pokazuja
graliczng interpretacje opisywanych mechanizmoéw. Powslaje w tym momencie pytanic
dlaczego Doktorantka na poczgtku wstepu podaje dane z raportu WHO z lat 1975 — 2016.
Wydaje si¢, z¢ kolejne lata, a w szezegdlnodel pandemia COVID-19 znaczgeo 1 negatywnie
wplynely na powstawanie u dziccl | modziezy nadwagi czy otytosci. Nie stanowi to wprawdzie
bezposrednicgo  lematu pracy jednak powinno byé omowione. Réwnicz dance dotyczgee
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polskiej populacji dzieci zostaly zacytowane v raportu Instytutu Zywienia i Zywnosci z 2018
roku. Tu rowniez powstaje pylanic dlaczego Doktorantka nie siggnela po nowsze opracowania
(jesli takowe istnicja).

Mam jeszcrze uwage cdytorskg: w penetyee populacyjnej juz od kilku lat nic uzywa si¢ pojec
spolimorfizm™ i ,mutacja”, zostaly onc zastgpione terminem ,,wariant”. Niestety Doktorantka
w rozprawie doktorskicj dos¢ czgsto uzywa okreslen typu polimorfizm pojedynczego
nukleotydu” lub ,,mutacja w pojedynczych genach”.

Ta czes¢ rozprawy zakoficzona jest jasnym opisaniem cclow badawczych, postawienicm
hipotez oraz uzasadnicniem podjccia badan.

W kolejne), doswiadezalne} czgdei rozprawy doktorskie] Pani mgr Marta Sobalska-Kwapis
zwigzle opisuje materialy oraz wykorzystywane metody badawceze. W rozdziale dotycrzgeym
opisu uczestnikéw badania nic precyzyjnic zostaly scharakicryzowanc grupy badawcze.
Zabraklo jasnych kryteridow wydriclenia » populacji doroslych podgrup CI5 1 M1, Ponad to
zabraklo informacji dlaczego dorosli byli genotypowani z uzyciem dwdch macierzy o réznej
rozdzielczosci natomiast dzieci tylko jednym rodzajem macicrzy. Kryteria wiaczenia do
poszczegolnych grup badawcezych wymagajg komentarza z¢ strony Doktorantki.

Opis mctod jest doglebny, $wiadczacy o bardzo dobrej znajomosci Doktorantki speeyfiki pracy
w lematyce biologii molckularnej oraz pomiarow antropometrycznych.

W tej czesel mam tylko kilka uwag cdytorskich. Przy opisic kata fazowego bardzo przydatny
bytby przykladowy wykres pokazujgey zaleznosé rezystanc)i do reaktacji tkanck biologicznych
z zaznaczeniem owcego kata. Ulatwiloby 1o zrozumicnic tej techniki analitycznc;.

W czesel dotyczacej walidacji jakosei DNA w izolatach zabrakio sckwencji wykorzystywanych
starteréw reakeji, warunkow amplifikacji oraz warunkdw analizy krzywcej topnicnia produkiow
amplilikacji. Podana vostala informacja. iz jest to standardowa procedura stosowana w
Lodzkim Biobanku (wraz 7 odnosnikiem literaturowym). Jednak dla wyvpody czytelnika te
informacjc powinny si¢ znalez¢ w tekscic rozprawy. Moja uwage zwrécila réwnicz malo
czylelna rycina nr 7. Przedstawia ona gralicznie procedure wykonania genotypowania z
wykorzystaniem mikromacicrzy Illuminy. Niestety jest to malo czytelny skan wykonany w
do$¢ stabej rozdzielczosci. Powinien ten schemat zostaé zrobiony w programie graficznym z
adnotacjg, ze powstal na podstawic oryginalnego protokolu. W obeenej postaci jest mato
czytelny.  Wyjadnienia réwniez  wymaga informacja  dlaczego do  mapowania  danych
genetycznych zostat uzyty ecnom refereneyiny hgl9 zamiast najnowszego hg38.

W kolejnej czgscl, doswiadezalnej Doklorantka opisuje otrzymane wyniki. Zostaly one
przedstawione na 61 stronach zawicrajacych 16 rycin oraz 14 tabel. Nalcry podkredlic, ze
pierwsza czgs¢ wynikéw zostala opublikowana w recenzowanym crzasopis$mic z listy
filadelfijskie) (o czym pisalem wezednie]). Wyniki zostaly bardzo dobrze 1 przejrzyscic
napisanc co swiadczy o duzej bicglosei Doktorantki w ich prezentowaniu.
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Nic mam zastrzezen ani do zagadnicn merytorycznych ani samej graficznej prezentacji. 7 uwag
krytycznych nalezy wskazaé, ze w tabelkach opis kolumn powinien znalez¢ si¢ bezposrednio
pod tabelami, a nic w osobnym rozdziale rozprawy. Znacznie utatwitoby to czytanie tekstu.

Rozprawe Doktorska wienczy 11 stronicowa Dyskusja. zakonczona Wnioskami 1 Werylikacjg
Hipotez, w ktore] Doktorantka odnosi si¢ do uzyskanyceh wynikow w aspekeie doniesien
literaturowych. Ta czeS¢ jest jedng z najlepicj napisanyeh czgscl tej rozprawy doktorskiey.
Bardzo dobrym pomystem jest umicszezenie osobnego podrozdziatu dotyczgcego ograniczen
prowadzonych badan. Swiadczy on o krytyeznym podejsciu do przedstawionej pracy
badawczej co jest rzadkim zjawiskiem wsrod adeptow nauki 1 zastuguje na pelny szacunek.

Podsumowujgc  podkreslam, zc powyzsze uwagi  krytyczne przytaczam 7z obowigzku
recenzenta. natomiast nic wptywajg one na moja wysoka ocene czesci merytorycznej Rozprawy
Doktorskiej. Porusza ona cickawy temat 1 prezentuje interesujgee wyniki.

Na rzakonczenic cheialbym si¢ odnies¢ do dorobku naukowego Doktorantki. Pani mgr Marta
Sobalska-Kwapis jest wspolautorem az 35 publikacji w czasopismach punktowanych, 2
patentow, 6 ustinych prezentacji konferencyjnych oraz 8 plakatow na konferencjach. Jest to

imponujgey dorobek jak na naukowca na tym ctapie kariery.

Po wnikliwym zapoznaniu si¢ z rozprawa doktorskg Pani mgr Marty Sobalskicj-Kwapis
uwazam, zc¢ przedstawiona do oceny rozprawa doktorska zawiera oryginalne, bardzo
wartosciowe wyniki 1 spelnia warunki okreslone w art. 13 ust.1 ustawy z dnia 14 marca 2003 r.
o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach 1 tytule w zakresie sztuki (Dz. U.
Nr 65, poz. 595, 7z pézn. Zm.). Wnosz¢ do Komisji Uniwersytetu 1.odzkiego ds. stopni
naukowych w dyscyplinic nauki biologiczne o dopuszezenie Pami mgr Marty Sobalskicj-

Kwapis do dalszych ctapow przewodu doktorskicgo.







