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Recenzja

rozprawy doktorskiej lek. med. Karoliny’Majcwskicj pt. ,,Ocena wplywu
12-tygodniowe)j suplementacji preparatem probiotycznym na wybrane

parametry dystunkeji srodblonka naczyniowego u otylych kobiet”

Rozprawa doktorska lek. med. Karoliny Majewskiej dotyczy wplywu probiotykow na
parametry dysfunkeji srodblonka naczyniowego u otytych kobiet. Otytos¢ jest powaznym

problemem zdrowotnym we wspolczesnym Swiecie. Jednoczesnie choroba ta jest

jednym z gtownych czynnikow zaburzen funkcji srodbtonka naczyniowego., co moze

prowadzi¢ do innych groznych powiklan naczyniowych. Duza dynamika wzrostu
zachorowan na otytos¢, zmusza do poszukiwania nowych metod terapii te) jednostki
chorobowej. W kontekscie aktualnych doniesien naukowych obiecujgce wydaje sie
zastosowanie probiotykow, w celu modyfikacji mikroflory jelitowej 1 poprawy funkcj
srodblonka naczyniowego, co moze by¢ wykorzystane w prewencji 1 leczeniu otytosci 1 jej
powiklan. W tym aspekcie temat oraz zatozenia pracy doktorskiej Pani lek. med. Karoliny
Majewskie] sg istotne z uwagi na mozliwos¢ wykorzystania uzyskanych wynikow
w praktyce klinicznej oraz niewatpliwie wnoszg one element nowosci naukowe] w obecny

stan wiedzy.
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Przedlozona do oceny praca doktorska zostata wykonana w Katedrze i Zakladzie Leczenia
Otylosci, Zaburzen Metabolicznych oraz Dietetyki Kliniczne) Uniwersytetu Medycznego
w Poznaniu pod kierunkiem prof. dr hab. n. med. Pawla Bogdanskiego. Opracowanie
skfada si¢ z 112 stron maszynopisu. Rozprawa ma uklad typowy dla prac o charakterze
badawczym. Praca napisana jest poprawnie pod wzgledem jezykowym i stylistycznym.
lrese rozprawy poprzedzona jest spisem tresci oraz wykazem stosowanych skrotéw. Spis
rycin 1 tabel znajduje si¢ na koncu pracy. Zalaczone spisy 1 wykazy ulatwiaja czytanie
pracy. Wyniki badan zostaly zaprezentowane w formie tabel i wykresow. W pracy

zamieszczono 26 tabel 1 14 rycin.

Wstep  pracy zawiera cztery rozdzialy. W rozprawie brakuje jednak  krotkiego
wprowadzenia, ktore stanowitoby wstep do omawianych w dalszej czesci zagadnien oraz
wstepnie uzasadniatloby wybodr tematu i projektu badan. We wsteple, ktory jest przegladem
pismiennictwa, Autorka prezentuje gruntowng znajomo$¢ zagadnienia. ktore stanowi
podstawe Jej zainteresowan naukowych. Rozprawe rozpoczyna rozdzial dotyczacy
otytosci, w ktorym podane sg definicja, podzial oraz epidemiologia i patogeneza te)
jednostki chorobowej. W nastepnym rozdziale opisana zostata budowa i rola srodblonka
naczyn tetniczych. Autorka wymienita rowniez czynniki prowadzace do dysfunkcji
srodblonka oraz opisata konsekwencje zwigzane z nieprawidlowa budowg i funkcjg
srodblonka, szczegolng uwage zwrocono na zwigzek otytosci z dysfunkcja srodblonka.
W rozdziale  trzecim  Autorka  scharakteryzowala sklad mikroflory  przewodu
pokarmowego, wymienita i opisala czynniki moggce modyfikowa¢ ta mikroflore. podala
rowniez najwazniejsze funkcje mikroflory przewodu pokarmowego. Wazna czescia tego
rozdziatu jest podrozdzial dotyczacy dysbiozy, gdzie opisane zostaly czynniki, ktore moga
Ja wywolac. Szczegolng uwage zwrocono na zwigzek mikroflory z otyloscia. Autorka
tratnie zauwaza, ze wcigz poszukuje sie¢ nowych metod wspomagania i modyfikowania
skfadu mikrotlory jelitowej, a obiecujacym rozwigzaniem mogag by¢ preparaty
priobiotyczne wielogatunkowe i wieloszczepowe. Tym samym Doktorantka wstepnie
uzasadnia podjety przez Nig temat badan. W czwartym rozdziale wstepu podana zostala
definicja probiotykow. ich charakterystyka oraz zastosowanie lecznicze. Autorka przytacza
wyniki wielu nowych badan klinicznych, ktore potwierdzity skutecznos¢ stosowania

probiotykow w prewencji i terapii zaburzen metabolicznych i otylosei.

ot



Ciekawg czgscig pracy jest uzasadnienie podjecia problemu badawczego. gdzie Autorka
szczegotowo wyjasnia potrzebe potwierdzenia korzystnego oddzialywania probiotykdw na
srodbtonek naczyn krwiono$nych w badaniach klinicznych. Doktorantka trafnie rowniez
thumaczy zastosowanie preparatu wieloszczepowego w swoich badaniach. ktorego wybér
podyktowany byt przede wszystkim spodziewanymi dodatkowymi efektami i korzysciami

klinicznymi u otytych pacjentek.

W dysertacji okreslono trzy cele pracy, ktore sformutowano w sposob prawidlowy.
Wydaje sig, 1z inna kolejnos¢ podanych celow bytaby bardziej zgodna z tematem pracy.
Jako pierwsze powinny by¢ podane cele odnoszgce sie bezposrednio do dysfunkeji
srodbtonka naczyniowego. W mojej opinii w tym rozdziale warto byloby przedstawi¢

hipoteze lub hipotezy pracy, ktdore stanowityby uzupelnienie wymienionych celow:.

W nastepne] czescl pracy Autorka charakteryzuje pacjentéw wlaczonych do badan oraz
uzyte metody badan. Szczegotowo opisane sg kryteria wiaczenia do badania i wylaczenia
z badania. Wszystkie przeprowadzone procedury oraz zastosowane metody zostaty dobrze
opisane 1 nie budzg moich watpliwosci 1 zastrzezen. Przy podanych wartosciach
referencyjnych dla gospodarki lipidowej 1 glukozy brakuje jednak zroédta tych danych.
moim zdaniem nalezy to uzupelié. Autorka podata szczegotowa charakterystyke
suplementu, nie wiadomo jednak jaki byt sklad placebo. Mozna sie domysleé. ze jako
placebo zastosowano skrobi¢ kukurydziang 1 matodekstryne, ktore stanowily material

nosny bakteru probiotycznych w stosowanym suplemencie.

Na uwage 1 uznanie zastuguje podrozdziat . Krytyka metody”, gdzie Autorka szczegotowo
opisuje wady 1 zalety zastosowanych metod badawczych. W zwiazku z tym, ‘ze
wykluczano pacjentki stosujgce diete wegetarianska warto bytoby podaé powdd
zastosowania tego krytertum. Ponadto pozostaje pytanie, czy wszystkie pacjentki
stosowaly diete mieszang? Czy byly wsrod wlaczonych do badania pacjentki stosujgce

inne modyfikacje dietetyczne?

Wydaje si¢, ze w krytyce metody mozna bylo dodatkowo podac¢ brak analizy preparatu
probiotycznego pod katem zywotnosci bakterii oraz brak analizy mikroflory katu pacjentek

przed 1 po stosowaniu suplementu.
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/. opisu analizy statystycznej wynika. ze w obliczeniach statystycznych wykorzystywano
rozne testy (w zaleznosci od zgodnoscei danych z rozktadem normalnym). w zw1gzku z tym
pod kazdg tabelg z wynikami oraz wykresem powinna by¢ podana nazwa zastosowanego

(estu.

W rozdziale 6smym dysertacji starannie opisano wyniki, ktore przedstawiono w tabelach
| na wykresach zgodnie z kolejnoscia okreslonych wezesnie) celow. Wdaje sie, ze warto
bytoby ujednolici¢ jednostki, w ktorych podawane sg stezenia parametrow (ng/L 1 pg/mL).
poza 1lym zauwazono, ze niektore parametry podawane S§ w jednostkach

konwencjonalnych, inne w jednostkach uktadu SI.

W mojej opinii szczegdlnie ciekawe wydaje si¢ wykazanie wplywu stosowanego preparaty

Na zmniejszenie sztywnosci naczyn tetniczych u pacjentek. Nie wykazano jednak Istotnej
roznicy w zmianach (delta SI) sztywnosci naczyn pomigdzy grupg badang i grupa placebo

(Tabela 24).

Dyskusja wynikow jest dobrze napisang i wartosciowg czescig dysertacji. Ta cze$¢ pracy
podziclona zostala na podrozdziaty zgodnie z przedstawionymi wczesniej celami oraz
opisanymi wynikami, co sprawia, ze praca jest spdjna tematycznie a jej uklad jest
przejrzysty. Autorka rzetelnie i umiejetnie konfrontuje wilasne osiagnigcia i obserwacje
z wynikami prac innych autorow. Dodatkowym atutem pracy jest przedstawienie
w podsumowaniu perspektyw klinicznych zwigzanych z przeprowadzonymi badaniami.
Autorka celnie podkresla, ze uzyskane w Jej badaniach wyniki wskazujg na mozliwos¢
zastosowania preparatu probiotycznego w prewenc;ji i terapi dysfunkeji srédblonka naczyn

krwionosnych.

Na podstawie uzyskanych wynikéw Autorka sformutowala dwa wnioski. Wnioski sg
poprawne, stanowig wilasciwa odpowiedZ na przedstawione cele pracy 1 odpowiednio
znim1 koresponduja. Moim zdaniem. podobnie jak w przypadku celow badan. ich
Kolejnos¢ mogtaby by¢ zmieniona, aby zarowno pierwszy cel badania. jak 1 wniosek

odnosity si¢ bezposrednio do tematu pracy zwigzanego z dysfunkcja srodbtonka.



Na podkreslenie zastuguje fakt, ze Autorka zgromadzita i zacytowala w pracy bogate
pismiennictwo w liczbie 185 pozycji, skladajgce sie glownie z aktualnych zrodet o zasiegu

Swiatowym.

Jak wspomnialam wczesniej, oceniana dysertacja wykonana jest starannie 1 napisana
zostata bardzo dobrze pod wzgledem jezykowym 1 merytorycznym, niemniej jednak
z obowigzku recenzenta podaje ponizej kilka btedow. ktére zauwazylam podczas czytania

pracy:

- str 13, w zdaniu ,,W naszym kraju z raportu WHO z 2016 roku wynika, ze 35,2%

ludnosct ma nadwage ., a 23.1% otylos¢™ jest btad gramatyczny.

- str. 22, w zdaniu ,,Potencjat oksydacyjny mozemy takze oceni¢ za pomocg wskaznikow.
takich jak catkowita zdolnos¢ zmiatania wolnych rodnikéw (ang. total radical-trapping
antioxidant parameter, TRAP), catkowity potencjal antyoksydacyjny osocza (ang. total
antioxidant status, TAS).”, wydaje sie, ze zamiast .,potencjat oksydacyjny™ powinno by¢

.potencjat antyoksydacyjny™ oraz zamiast drugiego przecinka powinno byc .17

- str. 23, zdanie ,, Spozywanie alkoholu, kawy, nikotynizm tez mogg wywolac
umiarkowany wzrost jej stezenia” oraz zdanie ,,Podwyzszone stezenie homocysteiny
indukuje stres oksydacyjny m.in. poprzez uleganie homocysteiny procesowi autooksydacji.
w  wyniku ktorego powstaja wolne rodniki ponadtlenkowe; obnizenie potencjatu

antyoksydacyjnego (zmniejszenie aktywnosci dysmutazy ponadtlenkowej-ang.superoxide

dismutase, SOD 1 peroksydazy glutationowej-ang. glutathione peroxidase, GPX):
aktywacja oksydazy dinukleotydu nikotynoamidoadeninowego (ang. nicotinamide adening
dinucleotide phosphate, NADPH); wzrost stezenia anionorodnika nadtlenkowego [62]7 sg

nigjasne 1 powinny by¢ przeredagowane.

-str. 28, zdanie ,.Zimmer 1 wsp. przebadali probki stolca pobranego od 295 ochotnikow:

105 wegan, 144 wegetarian™ , po wyrazie ,,ochotnikéw” powinno byc¢ ,,w tym".

-str. 31, zdanie ..Stosowanie diety o duzej zawartosci ttuszczy (...)", powinno byc¢

Huszezow’.

welee



- pismiennictwo: zapis powinien by¢ ujednolicony: np. w niektérych cytowaniach tytuty
zapisane sg wielkimi literami; w niektorych pozycjach (np. 55 1 59) brakuje polskich

znakow w tytule czasopisma.

Podsumowujgc, pragne zaznaczyC, ze pomimo pewnych niescistosci 1 niedopowiedzen
zakres badan w prezentowane] pracy., dobdér metod badawczych oraz sposob analizy
| Interpretacja wynikow swiadcza o duzej wiedzy. dojrzatosci naukowej 1 umiejetnosciach
Autorkr 1 zastugujg na wysokie uznanie w sensie opanowania warsztatu naukowego.
Poziom naukowy rozprawy podnosi rowniez szeroka dyskusja wynikow oparta o aktualng
| bogatg literature dotyczgcg tematu oraz przedstawienie perspektyw klinicznych
zwigzanych z uzyskanymi wynikami. Problem, ktorym zajeta sie Pani lek. med. Karolina
Majewska oraz sposob jego rozwigzania uwazam za interesujgcy, oryginalny 1 przydatny

praktycznie.

Whniosek koncowy

Biorge pod uwage wartos¢ naukowg pracy 1 zawarte w niej elementy nowoscl naukowe;
oraz wartos¢ praktyczna, a takze zakres wykonanych badan, stwierdzam, ze przedstawiona
do oceny rozprawa lek. med. Karoliny Majewskiej spetnia wymagania ustawy z dnia 14
marca 2003 roku o stopniach naukowych 1 tytule w zakresie sztuki (DZ.U. 2003, nr 65.

poz. 595, ze zm.) w zakresie wymagan na stopien doktorski 1 wnosze o dopuszczenie

Joktorantki do dalszych etapow przewodu doktorskiego na Wydziale Lekarskim |

Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu.

7. uwagi na to, ze wysoko oceniam naukowg i utylitarng wartos¢ pracy, wystepuje¢

z wnioskiem o wyrdznienie rozprawy doktorskiej Pani lek. med. Karoliny
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