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O C E N A 
 

rozprawy doktorskiej Pani magister Idy, Teresy RACIBORSKIEJ pt. 

 

"Plastyczność kory wzrokowej myszy wywołana uczeniem się i rola 

interneuronów hamujących zawierających somatostatynę badana metodą 

rejestracji optycznej” 

 

Przedstawiona do oceny dysertacja to solidne, bardzo obszerne opracowanie (251 

stron, 573 pozycji literatury, 36 rycin, 44 tabele), niezwykle ważnego w prawidłowym 

rozwoju i funkcjonowaniu mózgowia, a zatem całego organizmu, procesu 

neuroplastyczności. Jego odkrycie, na które po raz pierwszy zwrócił uwagę Profesor Jerzy 

Konorski w połowie ubiegłego stulecia, nagrodzono Nagrodą Nobla w roku 1981. W 

początkowym okresie badań uwaga skupiona była na tzw. plastyczności rozwojowej kory 

wzrokowej, szczególnie jej mechanizmie neuronalnym, którego czas ograniczano do tzw. 

„okresu krytycznego”. Sądzono, że po tym okresie kora wzrokowa jest w pełni 

przygotowana do procesu widzenia i żadne dalsze zmiany w dominacji ocznej nie zachodzą. 

Wyniki badań ostatnich lat pokazują jednak, że okres krytyczny nie musi ograniczać się do 

ściśle określonego, czasu, ale może zamykać się powoli i stopniowo, a często w pewnym 

zakresie utrzymuje się przez całe życie, jak w przypadku kory ruchowej i przedczołowej. 

Praca doktorska Pani Idy Raciborskiej dotyczy neuroplastyczności w dojrzałym układzie 

wzrokowym myszy. Autorka postanowiła innymi metodami, niż klasyczny pomiar 

aktywności elektrofizjologicznej, potwierdzić obecność zmian w dominacji ocznej u 

dorosłych myszy, przede wszystkim jednak sprawdzić udział w tym procesie 

somatostatynowych i parwalbuminowych interneuronów hamujących. Biorąc pod uwagę, 

oprócz ważnego waloru poznawczego, ewentualne przyszłościowe znaczenie 

otrzymanych wyników w neurorehabilitacji, wybór tematu badawczego, uważam za 

mocną stronę dysertacji. Potwierdza to także fakt, że praca ta wykonana została w ramach 
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prestiżowego projektu Symfonia, a zatem już wcześniej uzyskała pozytywną ocenę 

niezależnych recenzentów. 

Praca ma typowy układ. Rozpoczyna ją obszerny, logicznie zaplanowany i bardzo 

dobrze napisany wstęp, w którym autorka wprowadza czytającego w badane zagadnienia. 

Detalicznie opisuje układ wzrokowy, zwraca szczególną uwagę na siatkówkę, struktury 

podkorowe, pierwszorzędową korę wzrokową, jej budowę i połączenia z innymi obszarami 

mózgowia. W opisach tych dokonuje porównania układu wzrokowego myszy i naczelnych, 

wskazuje cechy odróżniające i wspólne, czym tłumaczy zasadność wyboru myszy do swoich 

badań. W warstwie zwojowej siatkówki brakuje mi większego zwrócenia uwagi na komórki 

melanopsynowe, które oprócz synchronizacji świetlnej zegara biologicznego, biorą także 

udział w procesie widzenia, wysyłając swoje aksony do wzrokowych struktur podkorowych, 

w tym listka ciała kolankowatego bocznego wzgórza, któremu autorka poświęca sporo 

uwagi. Tu drobna uwaga, IGL nie generuje rytmów biologicznych, tylko je synchronizuje, 

integrując z sobą dwa główne synchronizatory zegara biologicznego, świetlny i nieświetlne. 

Tą cześć wstępu kończy funkcjonalny opis pierwszorzędowej kory wzrokowej myszy, z 

podkreśleniem braku w jej ukształtowaniu struktury kolumnowej, choć przy zachowaniu 

podobnej zdolności orientacyjnej kory wzrokowej, jaka jest u zwierząt z korą kolumnową. 

Kolejny bardzo obszerny rozdział wstępu dotyczy udziału interneuronów hamujących 

(GABAergicznych) w procesie plastyczności kory wzrokowej. Autorka przedstawia ich 

charakterystykę, klasyfikację morfologiczną z podziałem na te z ekspresją parwalbuminy, 

somatostatyny, czy peptydu naczyniowo-jelitowego. Opisuje ich znaczenie w aktywności 

komórek piramidowych, a także powszechnie udowodniony udział w neuroplastyczności 

rozwojowej kory wzrokowej w okresie krytycznym. Szczególna uwaga doktorantki 

zwrócona jest na interneurony somatostatynowe. Stanowią one istotny element w 

przetwarzaniu informacji wzrokowej i procesach pamięciowych podczas uczenia się 

asocjacyjnego (warunkowania klasycznego), które doktorantka wykorzystuje w swoim 

modelu badawczym. Tym zagadnieniom, szczególnie plastyczności zależnej od czasu 

wyładowania, które wg wyników wcześniejszych badań bierze udział w poprawie 

selektywności orientacji u dorosłych myszy, autorka poświęca kolejne rozdziały wstępu. 

Jasno opisuje wzajemne fizjologiczne powiązanie klasycznego warunkowania z aktywnością 

hamujących interneuronów somatostatynowych i częstotliwością pracy serca (bradykardią), 

tłumaczy tym samym, dlaczego także parametry tych procesów fizjologicznych rejestrowała 
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i analizowała w pracy doktorskiej. Takie „holistyczne” podejście doktorantki do realizacji 

postawionych celów badawczych, pięknie pokazuje, „wzmacniając” otrzymane wyniki, jak 

można, a nie jest to częste, łączyć badanie aktywności układów autonomicznych z ważnymi 

procesami ośrodkowego układu nerwowego (mózgowia). Wszystkie rozważania autorki, 

poparte są bogato cytowaną literaturą i dodatkowo ilustrowane czytelnymi 

schematami. To dowód bardzo szerokiej, ugruntowanej wiedzy teoretycznej i dobrego 

przygotowanie autorki do realizacji planowanych badań. Merytoryczne wprowadzenie 

kończy jedno zdanie pytające, będące jednocześnie nadrzędnym celem pracy cyt. „czy 

dorosła kora wzrokowa wykazuje plastyczność selektywności orientacyjnej w kontekście 

plastyczności zależnej od uczenia się”, koniec cyt., a także czy i w jakim stopniu w ten 

proces zaangażowane są interneurony GABAergiczne somatostatynowe i parwalbuminowe. 

Kluczowe, godne wyraźnego podkreślenia są techniki i metody pomiarowe stosowane przez 

doktorantkę. Na szczególną uwagę zasługuje technika spektrometrii optycznej (ISOI), czyli 

rejestracja optyczna własnego sygnału kory, a także chemogenetyczna metoda DREADD 

pozwalająca na wprowadzanie do neuronów „sztucznych” receptorów, których 

kontrolowana aktywacja umożliwia rejestrację wzajemnych funkcjonalnych połączeń 

nerwowych. Autorka w detalach i słusznie opisuje te nowe techniki, są one bowiem, a 

szczególnie ta pierwsza nowatorskie w badanych przez doktorantkę procesach korowych. 

Pani mgr Ida Raciborska po raz pierwszy podjęła próbę sprawdzenia, czy techniką 

spektrometrii optycznej, można analizować funkcje korowe u myszy, których kora nie 

ma klasycznej orientacji kolumnowej. Moim zdaniem jest to kolejny, niesłychanie ważny 

cel dysertacji, który biorąc pod uwagę jego nowatorstwo, małą w stosunku do klasycznych 

technik elektrofizjologicznych inwazyjność, jest również bardzo mocną stroną doktoratu. 

Pozostałe procedury eksperymentalne (rejestracja EKG, EOG, immunohistochemia, 

akwizycja i analiza danych), a także wcześniej, przygotowanie i podział zwierząt na grupy 

(naiwna, kontrolna, trenowana, warunkowana i PSEUDO) w poszczególnych etapach 

badań, nie budzą zastrzeżeń, a raczej podziw. Podobnie jak wcześniej, doktorantka bardzo 

szczegółowo je opisała, uzupełniając czytelnymi rycinami. Zwracam uwagę na ten element 

graficzny, gdyż jest on bardzo pomocny w śledzeniu i rozumieniu poszczególnych etapów 

badań, szczególnie, gdy są tak metodycznie bogate.  

Bardzo precyzyjnie i logicznie zaplanowane przez doktorantkę badania oraz ich 

konsekwentna realizacja, przyniosły jasne i czytelne rezultaty. Przede wszystkim po raz 
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pierwszy udowodniły, że zastosowana technika spektrometrii optycznej, pozwała na 

czytelną wizualizację (mapowanie) obszarów kory wzrokowej poprzez rejestrację zmiany 

sygnału optycznego i jego rozmiaru przestrzennego w odpowiedzi na bodźce o określonej 

orientacji, także u mszy ze strukturą kory typu „sól-i-pieprz”. Zaobserwowano 

podobieństwa w przebiegu sygnału dla pewnych orientacji z wyraźnie silniejszą aktywnością 

przy bodźcowaniu przeciwstronnym o orientacji kardynalnej poziomej. Te obserwacje 

potwierdziły wcześniejsze doniesienia, pokazujące przewagę unerwienia przeciwstronnego 

nad tożstronnym. Ciekawym spostrzeżeniem była oscylacyjna aktywność rejestrowanego 

sygnału optycznego, nieskorelowana z aktywnością EOG, (choć był to pomiar tylko na 

jednym osobniku?). Jest to raczej, jak sugeruje autorka, wpływ aktywności innych zespołów 

neuronalnych. Czy tylko korowych, jak sugeruje autorka? A zatem technika ISOI pozwala, i 

jest to cenna konkluzja tego etapu badań, na jednoczesną rejestrację aktywności dużych 

populacji neuronów. Warto dodać, że wyniki tej części badań zostały już opublikowane w 

czasopiśmie z listy JCR. Otrzymane wyniki pokazują także, że warunkowanie klasyczne, 

jako forma treningu wzrokowego, istotnie wpływa na ogólną aktywność kory wzrokowej, 

poprzez zwiększenie siły i koncentrację aktywacji w określonych obszarach dla wszystkich 

orientacji bodźców wzrokowych. Rejestrowana wyraźna bradykardia podczas 

warunkowania klasycznego i jej brak w grupie PSEUDO, a także tylko przy bodźcu 

warunkowym, była dowodem procesu uczenia się (powstawania śladu pamięciowego). 

Bodziec wzrokowy w warunkowaniu klasycznym, jako sygnał bólu, powoduje w 

konsekwencji większą wrażliwość kory wzrokowej na inne bodźce wzrokowe, 

marginalizując ten pierwotny warunkowy. Kolejne eksperymenty z wykorzystaniem techniki 

DREADD pokazały, że w warunkowaniu klasycznym, torującym proces plastyczności 

pierwszorzędowej kory wzrokowej myszy, udział biorą tylko somatostatynowe interneurony 

hamujące GABAergiczne, nie zaś parwalbuminowe. We wszystkich warstwach 

pierwszorzędowej kory wzrokowej, liczba tych pierwszych w przeciwieństwie do 

parwalbuminowych, znacznie wzrastała po procedurze warunkowania klasycznego. Udział 

komórek somatostatynowych jest charakterystyczny dla warunkowania strachu, co nie 

wyklucza udziału, jak sądzi autorka, również parwalbuminowych, ale nie w procedurze 

stosowanej w tej pracy. Podanie N-tlenku klozapiny, blokera aktywności neuronów 

somatostatynowych, hamuje aktywność pierwszorzędowej kory wzrokowej w odpowiedzi 

na bodziec wzrokowy. Zwiększona aktywność somatostatynowych interneuronów 
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obserwowana była tylko w obszarach monokularnych pierwszorzędowej kory wzrokowej 

obu półkul mózgowych. Brak jej natomiast w obszarach binokularnych, w których 

warunkowanie klasyczne nie powodowało wzrostu liczby neuronów somatostatynowych. 

Prezentacja otrzymanych wyników w formie opisowej i graficznej, a także ich analiza 

porównawcza i statystyczna są dowodem posiadania przez doktorantkę umiejętności 

samodzielnego prowadzenia pracy naukowej.  

Dyskusja otrzymanych wyników jest ostrożna, precyzyjna i bardzo dojrzała. Autorka 

szczegółowo omawia wyniki poszczególnych etapów badań, cytując inne. Pojawiają się 

elementy krytyczne, polemiczne i wątpliwe, będące podstawą kolejnych pytań, jak np. czy 

sama prezentacja bodźca warunkowego, może także wpływać na plastyczność; jakie jest 

znaczenie w badanym procesie innych struktur mózgowia, np. jąder migdałowatych, 

wzgórza, czy wzgórka czworaczego górnego? Rodzi się także generalne pytanie dotyczące 

znaczenia (wpływu) na plastyczność dorosłej kory wzrokowej innych procesów, niż tylko 

ten badany przez doktorantkę, czyli warunkowanie klasyczne? A jeśli tak, to jaką pozycję 

(znaczenie) w procesie plastyczności ma warunkowanie klasyczne – dominującą, 

podstawową? Czy ogólne wzbudzenie (arousal) mózgowia, będące efektem aktywności 

układów niespecyficznych mózgowia, które notabene są podstawą tworzenia warunkowania 

klasycznego i dyskutowana przez autorkę transmisja cholinergiczna, kluczowa zarówno we 

wzbudzeniu mózgowia, jak i torowaniu procesu widzenia, też są ważne? Czy zatem możemy 

powiedzieć, że udowodniony przez autorkę udział warunkowania klasycznego w procesie 

plastyczności dorosłej kory wzrokowej, to tylko jeden z wielu elementów torowania tego 

zjawiska, czy jego podstawa? 

W podsumowaniu chciałbym wyraźnie podkreślić, że założony cel (cele) pracy 

doktorskiej Pani mgr Idy Raciborskiej zostały osiągnięte. Autorka udowodniła, że uczenie 

asocjacyjne w zastosowanym przez autorkę paradygmacie warunkowania klasycznego z 

awersyjnym bodźcem bezwarunkowym (szokiem elektrycznym) i warunkowym (bodźce 

wzrokowe o określonej orientacji), powoduje wzrost aktywności w pierwszorzędowej korze 

wzrokowej dorosłych myszy, a zatem sprzyja powstawaniu zmian plastycznych. W 

mechanizmie tych zmian udział biorą somatostatynowe interneurony hamujące. Metoda 

obrazowania optycznego sygnału wewnętrznego, może być (jest) użyteczna w rejestracji 

zmian plastycznych aktywności neuronalnej na dużych obszarach korowych.  
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Z obowiązku recenzenta zwracam jednak uwagę na pewne błędy i nieścisłości 

edytorskie (literowe, gramatyczne i stylistyczne), a także pomyłki w numeracji cytowanych 

rycin, które zauważyłem czytając pracę. Dla przykładu podaję kilka. 

str. 17. podrozdz. 6.1.2 linia 9, powinno być „stosownie”; str. 17. ostatnie zdanie jest 

niegramatyczne; str. 18. linia 8, trzeba zdecydować, czy „przy”, czy „w” detekcji; str. 21. 

linia 20, powinno być „białek”; str. 41. ostatnie zdanie jest niegramatyczne; str.45. linia 5, 

brakuje „za”; str. 46. linia 5, powinno być „układów”; str. 48. linia 4, wyrzucić „nad”; str. 

48. akapit 3, pierwsze zdanie, zdecydować, czy „przez”, czy „poprzez” i dalej ma być 

„wskazujące”; str. 50. linia 4 i 6, zdania powtórzone; str. 52. podrozdz. 6.5.4, akapit 3, 

ostatnie zdanie jest niegramatyczne; str. 53. linia 7, zdanie niegramatyczne; str. 63. linia 8, 

brakuje „na”; str. 78, powinno być „po treningu behawioralnym”; str. 79. linia 10, powinno 

być „w korze”; str. 103. linia druga od dołu, jest Rycina 22, a powinna być Rycina 20; str. 

108. linia 4 i 7 od dołu, lepiej mówić „w każdej grupie”; str. 122. linia 5, jedną „orientację” 

wyrzucić; str. 124. podrozdz. A -….., pierwsze zdanie, jedno słowo „wykazała” wyrzucić; 

str. 132. Linia 5, brakuje „na”; str. 142. linia 2, ma być „wpłynęło”; str. 151. linia 3, nie ma 

Ryciny 14 C, ma być Rycina 15 C; str. 159. podrozdz. 11.2.1, linia 7, powinno być Rycina 

31 A, i dalej Rycina 31 C, i dalej linia 11, powinno być Rycina 32; str. 165. na końcu w 

drugiej części zdania brakuje orzeczenia. 

   

 Uwagi te mają wyłącznie charakter porządkujący manuskrypt i oczywiście w żaden 

sposób nie wpływają, co z całą mocą podkreślam, na wysoką ocenę merytoryczną 

recenzowanej pracy. Moim zdaniem rozprawa doktorska stanowi oryginalne 

rozwiązanie ważnego problemu naukowego. Uzyskane przez doktorantkę wyniki, 

będące efektem solidnie i logicznie zaplanowanych badań oraz konsekwentnie, 

systematycznie przeprowadzonych doświadczeń, których wyniki zostały bardzo 

dokładnie przeanalizowane i wielowątkowo przedyskutowane, w istotny sposób 

uzupełniają i poszerzają istniejącą wiedzę, na temat plastyczności kory wzrokowej u 

dorosłych zwierząt na przykładzie myszy, wprowadzając do niej zupełnie nowe 

elementy, także nowe, precyzyjne techniki obrazowa aktywności korowej. 

Uważam zatem, że rozprawa doktorska spełnia warunki określone w art. 187 Ustawy z 

dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyższym i nauce (Dz. U. z 2023 poz. 742 z 

późn. zm.). W związku z powyższym, wnioskuję do Rady Naukowej Instytutu Biologii 

Doświadczalnej o dopuszczenie mgr Idy Raciborskiej do dalszych etapów postępowania 

w sprawie nadania stopnia doktora. 

   

 

Kraków dnia 26. sierpień 2024.     Prof. dr hab. Marian H. Lewandowski 
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