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a) tytul osiagniecia naukowego/artystycznego:
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c) omowienie celu naukowego/artystycznego ww. pracy/prac i osiagnietych

wynikoéw wraz z oméwieniem ich ewentualnego wykorzystania

Otytos¢ to choroba okreslana mianem epidemii, dotyczaca okoto 700 mln ludzi na
catym $wiecie 1 bedgca podstawowym czynnikiem ryzyka rozwoju choréb uktadu sercowo-
naczyniowego. Zmiany zwigzane z uszkodzeniem $roédbtonka naczyn t¢tniczych w otytosci sa
odpowiedzialne za remodeling naczyn oraz nadmierng reakcj¢ zapalng i prozakrzepowa W
naczyniach, co stanowi wczesny marker rozwoju miazdzycy. Nadmierna wazokonstrykcja
zwigzana jest zarowno z nadmierng produkcja endoteliny i1 cyklooksygenazy, jak rowniez z
inaktywacja wazodylatacyjnego NO (tlenek azotu) przez anion nadtlenkowy (O2-). Zmiany te
skutkujg ograniczeniem zdolnosci wazodylatacyjnych komoérek $rodbtonka (1). Adipocyty
glownie tkanki thuszczowej trzewnej, produkuja wiele cytokin zapalnych, takich jak czynnik
martwicy nowotwordw alfa (TNF-alfa) i interleukina 6 (11-6), ktore generuja przewlekty proces
zapalny 1 istotnie wptywaja na funkcje srodbtonka naczyn tetniczych. Znanych jest takze wiele
biatek, ktérych mechanizmy regulacyjne wigza wystepowanie otytosci z uszkodzeniem
komorek srodbtonka. Neuropeptyd Y bierze udzial w rozwoju otytosci poprzez stymulowanie
adipogenezy. Rownoczesnie biatko to bierze udzial w zaleznej od NO wazodylatacji naczyn 1
stymuluje wzrost komorek srodbtonka. Przedsionkowy peptyd natriuretyczny (ANP),
mozgowy peptyd natriuretyczny (BNP) i peptyd natriuretyczny typu C (CNP), ktore sa
syntetyzowane i metabolizowane w komoérkach srodbtonka, biorg udziat w mobilizacji lipidow
w otytosci (2). W otytosci obserwuje si¢ takze nadmierng synteze receptoréw dla angiotensyny
1 (Angl), co prowadzi do rozwoju nadci$nienia tetniczego u otytych chorych. Powyzsze fakty
potwierdzaja, ze otylo$¢ brzuszna istotnie pogarsza funkcje $rodbtonka, co jest gtownym
wskaznikiem progresji miazdzycy. Do zmian zwigzanych z uszkodzeniem komorek srodblonka
w otylosci zaliczamy: rozw0j stanu zapalnego w $cianie naczyn tetniczych, wzrost oksydacji
lipoprotein, proliferacje komoérek migéni gtadkich, wzrost zdolnos$ci przylegania komorek i ich
aktywnosci prozakrzepowej. Zaburzenia réwnowagi pomiedzy procesami oksydacji i
zdolnoscig uktadu antyoksydacyjnego mogag prowadzi¢ do uszkodzenia struktur komérkowych
i aktywacji patologicznych czynnikéw transkrypcyjnych, takich jak czynnik jadrowy typu beta
(NF-xB) czy aktywator biatka 1 (AP 1). To z kolei prowadzi¢ moze do uszkodzenia komorek
(3). Wiadomym jest fakt, ze wysoki poziom cholesterolu oddziatywuje na funkcje srédbtonka.
Dieta bogata w cholesterol powoduje wzrost stezenia cholesterolu LDL oraz triglicerydow (Tg),

co z kolei obniza aktywno$¢ peroksydazy glutationu (GPx) i wzrost aktywnos$ci oksydazy



NADHP. Ponadto wysokie stezenie LDL cholesterolu wigze si¢ z zaburzeniami funkcji
oksydazy ksantynowej i mieloperoksydazy oraz jest odpowiedzialne za uposledzenie funkcji
wplywajacej na wazodylatacj¢ acetylocholiny (Ach) 1 wzrost produkcji aniondéw
nadtlenkowych uszkadzajacych funkcje komoérek s$rodbtonka. Rozwijajacy sie  stres
oksydacyjny spowodowany hipercholesterolemig zwigksza efekt prozapalny, ktéry zmniejsza
biodostgpnos¢ naczyn dla NO (4). Ten niezbilansowany stan oksydacyjny obserwuje si¢
szczegolnie weze$nie w matych naczyniach i jest on jednym z gldéwnych czynnikoéw miazdzycy,
gléwnym powodem choroby niedokrwiennej serca i udaru mézgu. W patogenezie otylosci i jej
powiktan niewatpliwie kluczowa role odgrywa insulinooporno$¢. Udowodniono, ze srodblonek
wykazuje wrazliwo$¢ na insuling, a jego komorki produkujg insulinopodobny czynnik wzrostu
(IGF-1) i hybrydowe receptory dla insuliny i IGF-1. W zwiazku z powyzszym wplyw
hiperglikemii na funkcje $rodbtonka wydaje si¢ by¢ bezsporny. Fizjologiczne podstawy
wplywu insuliny na $rodblonek to zwigkszone wytwarzanie NO przez aktywacje szlaku kinazy
fosfatydyloinozytolu (kinaza PI-3)/kinazy biatkowej B (PKB lub Akt), co prowadzi do
aktywacji mitochondrialnego aktywatora tlenku azotu (eNOS) i $rodblonkowej kinazy
biatkowej (MAPK) oraz regulacji szlaku odpowiedzialnego za proliferacj¢ komoérek i
wytwarzanie endoteliny-1 i czasteczek adhezyjnych. Towarzyszaca otytosci hiperinsulinemia
wigze si¢ wigc Z szerokim zakresem zaburzen prowadzacych do uszkodzenia sroédbtonka, takich
jak nieprawidlowa reaktywno$¢ naczyn, zwigkszona produkcja reaktywnych form tlenu,
zmniejszona biodostgpnos¢ NO. W cukrzycy 1 wspotistniejacej insulinoopornosci odpowiedz
insuliny poprzez szlak kinazy PI3/Akt/eNOS jest ostabiona. W efekcie zwigksza sie
wytwarzanie czgsteczek adhezyjnych 1 ET-1, a produkcja i biodostepnos¢ NO zmniejsza si¢, co
prowadzi do skurczu naczyn krwiono$nych. Wiele ostatnich badan wyraznie pokazuje, ze
srodbtonek jest narzadem docelowym insuliny, a przewlekta hiperinsulinemia 1 hiperglikemia
sg istotnymi przyczynami takich powiktan otytosci i cukrzycy jak choroby uktadu krazenia 1

uszkodzenie narzadow (5).

W XX i XXI wieku zaobserwowano szybki wzrost czesto$ci wystepowania czynnikow
ryzyka chordb uktadu sercowo-naczyniowego. Zrozumienie znaczenia $rodbtonka w patologii
chorob sercowo-naczyniowych daje mozliwos¢ zbadania i zmodyfikowania funkcji srodbtonka.
Interwencje niefarmakologiczne majace wptyw na funkcje srodbtonka sa szeroko dostepne,
tanie, atrakcyjne i pozbawione efektow ubocznych. Rosngca liczba dowodow naukowych
wskazuje na jej Korzystne dziatanie kardioprotekcyjne, dlatego podjetam si¢ prowadzenia

badan na ten temat. W ostatnich latach ta dziedzina stata si¢ przedmiotem szczego6lnego



zainteresowania zespotu badawczego, ktorego jestem cztonkiem. W projektach prowadzonych
zarbwno na modelach zwierzecych, jak i w badaniach Klinicznych, badalismy wptyw
suplementacji L-argininy (6), spiruliny (7), zielonej herbaty (8), aktywnosci fizycznej (9) na
funkcj¢ srodbtonka naczyn te¢tniczych.

Przed publikacja pierwszej pracy z cyklu dostgpne byly doniesienia o korzystnym
wplywie suplementacji flawonoidéw, w tym algi morskiej Spirulina maxima, na profil
kardiometaboliczny w cukrzycy, nadci$nieniu tetniczym, astmie oskrzelowej i1 niektorych
nowotworach. Z racji moich zainteresowan, miejsca pracy i rosnacej epidemii otytosci
postanowitam podjac¢ si¢ analizy tematu w tej grupie chorych. Celem pierwszej pracy z cyklu
(European Reiew for Medical and Pharmacological Sciences 2017) byto zbadanie wptywu
doustnej 3 miesigcznej suplementacji Spirulina maxima na wrazliwo$¢ na insuling, profil
lipidowy oraz parametry stresu oksydacyjnego u osob otylych ze stabilnym, leczonym
nadci$nieniem tetniczym. Mozna zada¢ sobie pytanie jakie wiasciwosci ma ten preparat i
dlaczego wybratam tg substancje¢ do badan? Po pierwsze ze wzgledu na jej bogaty sktad. Jest
to cyjanobakterium bogate w biatka, witaminy, mineraty, karotenoidy i fikocyjaning (PC),
niebieski barwnik o wysokich wtasciwosciach antyoksydacyjnych. Po drugie ze wzglgdu na
obiecujace wyniki badan u zwierzat. Badania u szczurow wykazaty, ze spirulina nasila
ekspresje aortalnej Srodbtonkowej syntazy tlenku azotu (eNOS). Szczury z zespotem
metabolicznym wykazywaly poprawe S$rodblonkowej produkcji NO 1 spadek zar6wno
skurczowego, jak i rozkurczowego cisnienia krwi po podaniu spiruliny (10). Po trzecie
mechanizmy poprawy funkcji §rodbtonka po podaniu spiruliny u ludzi nie zostaly jeszcze
doktadnie zbadane, zwtaszcza w grupie otylych chorych. Ostatecznie ze 142 pacjentow,
zrekrutowanych w Poradni Zaburzen Metabolicznych Szpitala Klinicznego nr 1 w Poznaniu,
po przeanalizowaniu kryteriow wiaczenia i wykluczenia, do badania wiaczono 50 chorych.
Badanie zaplanowano jako randomizowane badanie kliniczne z podwdjnie Slepa proba,
sktadajace si¢ z dwoch réwnoleglych grup. Proces randomizacji byl przeprowadzony przez
niezaleznego statystyka. Osoby biorace udziat w badaniu byty losowo przydzielone do dwéch
grup (preparat badany i placebo) w stosunku 1:1. Pacjenci otrzymywali cztery kapsutki
hawajskiej spiruliny (Cyanotech Corporation, Kailua-Kona, Hawaje, USA) lub placebo, ktore
sktadato si¢ z czystej mikrokrystalicznej celulozy, codziennie rano przez 3 miesigce. Kazda
kapsutka Hawaiian Spirulina zawierata 0,5 g Spiruliny maxima ztozonej z 60% -70% bialka,
kwasu gamma-linolenowego (GLA), beta-karotenu, zelaza, PC. Oba zastosowane suplementy

zostaly zapakowane w nierozroznialne butelki. Uczestnikom badania zalecono, aby



kontynuowali swojg dotychczasowa diete i aktywnos¢ fizyczng podczas catego badania. Na
poczatku i po 3 miesigcach leczenia mierzono parametry antropometryczne, parametry
biochemiczne i ci$nienie krwi, dla obu grup wykonywano testy laboratoryjne. Po analizie
statystycznej otrzymano bardzo obiecujgce wyniki. Po trzech miesigcach suplementacji
Spiruling zaobserwowano znaczacy spadek w szczegolnosci parametrow antropometrycznych,
takich jak masa ciata (p<0.001), wskaznik masy ciata (BMI) (p<0.001), obwdéd pasa (WC)
(p<0.002) i stezenie cholesterolu catkowitego (TC) (p<0.001). Spirulina miata roéwniez
znaczacy, obnizajacy wptyw na st¢zenie cholesterolu LDL-C (p<0.001) i IL-6 (p<0.002) u 0séb
z suplementacjg w porownaniu z grupa placebo. Suplementacja Spiruling réwniez znaczaco
poprawita catkowita zdolno$¢ antyoksydacyjng osocza (TAS) (p=0.001) i wskaznik
insulinowrazliwosci M (p<0.001) w grupie badanej w poréwnaniu do osob leczonych placebo.
Obecne wyniki badan wyraznie wskazuja na korzystny i klinicznie istotny wplyw suplementacji
Spiruling na wrazliwo$¢ na insuling, profil lipidowy, stan zapalny i stres oksydacyjny u
pacjentow z dobrze kontrolowanym nadci$nieniem tetniczym zwigzanym z otyloscia.
Przedstawione przeze mnie wyniki wraz z naszymi wcze$niejszymi obserwacjami u osob z
nadwagg z dobrze kontrolowanym nadci$nieniem pozwalaja zasugerowac, ze Spirulina moze
stuzy¢ jako warto$ciowy dodatek do rutynowej terapii hipotensyjnej u otytych pacjentow ze
zdiagnozowanym nadci$nieniem tetniczym, poprzez wywieranie wielu korzystnych dziatan na

czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego w tym zakresie.

Celem kolejnych prac z cyklu byto poszukiwanie kolejnych substancji i udowodnienie
ich potencjalnie korzystnego wpltywu na parametry $rdédblonka naczyn tetniczych oraz
zmniejszenie ryzyka kardiometabolicznego w grupie otylych chorych. Druga praca (Biomed.
Pharmacother. 2018) dotyczyta oceny wptywu bioaktywnych sktadnikow czosnku na uktad
sercowo-naczyniowy. Czosnek (Allium sativum), to jedna z niewielu roslin zawierajacych
zwigzki siarki podstawione allilem, ktora od czasow starozytnych stuzyta jako lek na roézne
dolegliwosci. Niektore dowody sugeruja, ze suplementy czosnku moga by¢ korzystne w
profilaktyce i1 leczeniu nadci$nienia i hiperlipidemii. Czosnek ma rowniez wiasciwosci
przeciwzakrzepowe i przeciwzapalne. Kardioprotekcyjne dziatanie czosnku wynika z dziatania
organicznego polisulfilu z resztami allilowymi, ktore reaguja z tiolami blonowymi i
glutationem, tworzac wodorosulfon, ktory z kolei uszczelnia $rodbtonek naczyn przez
hiperpolaryzacj¢ kanatu Katp komoérek migséni gltadkich (11). Inne badania sugeruja, ze czosnek
moze réwniez modulowaé produkcje 1 funkcje tlenku azotu (NO) poprzez uwalnianie NO z

gatunkow S-nitrozotiolowych i przez hamowanie enzymu konwertujacego angiotensyne (12),



obnizajac w ten sposob ci$nienie krwi. Obnizajgcy stezenie lipidow efekt czosnku potencjalnie
wynika z hamowania enzymdw odpowiedzialnych za syntezg cholesterolu i biosynteze kwasow
tluszczowych. Moja praca jednak byla pierwsza, ktéra dotyczyta grupy otylych chorych i
oceniata wskaznik sztywnosci naczyn tetniczych, a tym samym funkcje $rodbtonka przed i po
suplementacji preparatem czosnku. Ostatecznie do badania wiaczono 92 z 122 pacjentow
Poradni Nadcisnienia Tetniczego i Zaburzen Metabolicznych Szpitala Klinicznego nr 1 w
Poznaniu. Badanie, tak jak poprzednie, zostato zaplanowane jako randomizowane, z podwdjnie
Slepa proba. Pierwszorzgdowym celem pracy byta ocena wptywu 3 miesi¢cznej suplementacji
czosnku na poziom tkankowego inhibitora plazminogenu 1 (PAI-1) i biatka ostrej fazy (hsCRP)
we krwi. Cel drugorzgdowy to ocena skutecznosci leczenia na ci$nienie skurczowe (SBP),
ci$nienie rozkurczowe (DBP), TAS i profil lipidowy w badanej grupie chorych. Po 3
miesigcach suplementacji uczestnicy otrzymujacy suplementacj¢ ekstraktu czosnku
charakteryzowali si¢ istotnie mniejszg masa ciala 1 BMI, w porownywaniu z uczestnikami
przyjmujacymi placebo. Obserwowano znacznie nizsze warto$ci markerow funkcji srodbtonka:
indeks SI (p=0.01), hsCRP (p<0.001) i PAI-1 (p<0.001) w poréwnaniu z grupg placebo.
Wykazano réwniez korzystny wptyw suplementacji na poziom LDL-C (p<0.001) i TAS
(p<0.01). W badaniu zaobserwowano, ze czosnek wykazuje dziatanie zarowno
przeciwutleniajace, jak i przeciwzapalne. Allicyna z czosnku odgrywa ochronng role w
uszkodzeniu komorek s$rodbtonka, a najbardziej prawdopodobnym mechanizmem jest
zmniejszanie stanu zapalnego i stresu oksydacyjnego poprzez hamowanie szlaku ERK1/2 (13).
Inne badania wykazaty, ze czosnek moze poprawi¢ funkcje¢ srodbtonka poprzez zwigkszenie
ekspresji enzymoéw antyoksydacyjnych za posrednictwem szlaku sygnatowego Nrf2-ARE i
wywiera potencjalne dziatanie przeciwzapalne poprzez ostabienie ekspresji czasteczki 1
adhezji naczyniowej (VCAM-1) (14). Podsumowujac, w tym randomizowanym,
kontrolowanym placebo badaniu wykazano, ze suplementacja przy uzyciu preparatu czosnku
korzystnie modyfikuje biomarkery $rodbtonka zwigzane z ryzykiem sercowo-naczyniowym i
sugeruje, ze preparat moze by¢ stosowany do tlumienia przewleklego stanu zapalnego u 0sob

otytych.

Kolejna praca z cyklu to takze badanie randomizowane z podwdjnie Slepa proba, w
ktorym badatam, czy podawanie wieloszczepowego preparatu probiotycznego w dwdch
r6znych dawkach u otylych pacjentek po menopauzie, wptynie na biochemiczne parametry
kardiometaboliczne oraz na stgzenie lipopolisacharydu (LPS) — markera tzw. jelita

przesigkliwego. Praca zostata opublikowana w Nutriens 2018. To badanie wpisuje si¢ w bardzo



aktualny temat poruszany obecnie w literaturze medycznej, a mianowicie poszukiwania
zwigzku pomiedzy dysbioza a czgstszym wystgpowaniem chorob uktadu krazenia. Nabtonek
jelitowy jest pojedyncza warstwg komorkowa, ktora stanowi duza i wazng bariere dla
srodowiska zewnetrznego. Prawidtowe funkcjonowanie bariery jelitowej jest niezbedne dla
utrzymania optymalnego zdrowia. Zwiekszona przepuszczalno$¢ bariery nablonkowej zostata
powigzana z kilkoma przewlektymi chorobami u ludzi, w tym z otyloscia, cukrzyca,
bezalkoholowym stluszczeniem watroby i miazdzyca. Jedng z akceptowanych teorii, ktore
tlumacza udziat drobnoustrojow jelitowych w rozwoju chorob, jest przewlekte zapalenie w
nastepstwie endotoksemii. Ten stan wystepuje w przypadku przedostawania si¢ fragmentow
$cian bakterii Gram-ujemnych, mi¢dzy innymi endotoksyny LPS ze $wiatla jelit do krwi (15).
Badania wykazaly rowniez, ze endotoksyna moze stymulowa¢ wrodzong odpowiedz
immunologiczng z tkanki tluszczowej, watroby 1 miegéni szkieletowych, prowadzac do
zwiekszonego wytwarzania cytokin prozapalnych. Ludzki mikrobiom jelitowy charakteryzuje
si¢ wysokg dynamikg i mozna go radykalnie zmieni¢ poprzez stosowanie antybiotykdw,
roznych diet i pod wptywem innych czynnikéw $rodowiskowych. Dlatego tez zadatam sobie
pytanie, czy podawanie probiotykéw moze poprawi¢ parametry metaboliczne, zwlaszcza kobiet
z otylo$cia po menopauzie, u ktérych gwaltownie rosnie ryzyko sercowo-naczyniowe? Kolejne
pytanie, na ktore poszukuje si¢ odpowiedzi, to czy sktad, kompozycja i dawkowanie
probiotykdw, majg wpltyw na odpowiedz gospodarza? Coraz wiecej dowodow sugeruje, ze
dziatanie probiotykow jest specyficzne dla gatunku, a nawet szczepu. Wykazano, ze probiotyki
poprawiaja funkcje bariery nabtonkowej in vitro i in vivo w sposob zalezny od szczepu, poprzez
rézne mechanizmy (16, 17). Wykazano, ze podawanie wieloszczepowego preparatu
probiotycznego Ecologic® Barrier poprawia opornos$¢ na insuling, oceniang na podstawie
oceny modelu homeostazy insulinoopornosci (HOMA-IR) i zmniejsza otylo§¢ brzuszng u
pacjentéw z cukrzyca typu 2 (T2DM). Chociaz badano wiele potencjalnych skutkéw dziatania
probiotykoéw, przed powstaniem tej pracy nie byly jeszcze dostepne zadne dane dotyczace
wplywu suplementu Ecologic® Barrier na profil kardiometaboliczny u otytych kobiet po
menopauzie. Dlatego celem tego badania byla ocena wptywu rdéznych dawek
wielogatunkowego preparatu probiotycznego Ecologic® Barrier na poziom LPS
(pierwszorzedowy punkt koncowy) i na parametry kardiometaboliczne (drugorzedowy punkt
koncowy) u otytych kobiet po menopauzie po 12 tygodniach prowadzenia randomizowanego,
kontrolowanego placebo badania klinicznego. Otrzymano bardzo interesujace wyniki.
Stwierdzono istotne (p <0,05) korzystne zmiany w ocenianych parametrach zaréwno w grupach
HD (high dose 1x10'° CFU/dzien) i LD (low dose 2.5x10° CFU/dzien ), ale nie w grupie
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placebo. W grupie HD obserwowano poprawe w zakresie nast¢pujacych parametrow: stezenie
LPS, obwod pasa, zawarto$¢ tkanki thuszczowej, stezenie kwasu moczowego, cholesterolu
calkowitego, triglicerydow, cholesterolu LDL, glukozy, insuliny i indeksu opornosci na
insuling (HOMA-IR). Porownywalne zmiany zaobserwowano w grupie LD, z wyjatkiem
stezenia lipopolisacharydu, kwasu moczowego, triglicerydow i glukozy. Dodatkowo
zaobserwowano znaczace réznice w obu grupach pod wzgledem procentowej zawartosci
thuszczu 1 thuszczu trzewnego. Kiedy $rednie zmiany zostaly poroéwnane pomiedzy trzema
grupami, stwierdzono statystycznie istotne réznice w poziomach lipopolisacharydu, kwasu
moczowego, glukozy, insuliny i HOMA-IR. Testy post hoc ujawnily znaczgce rdznice w
srednich zmianach (gltéwnie efekty $rednie) migdzy grupami HD i LD dla kwasu moczowego,
glukozy, insuliny i HOMA-IR. W 12-tygodniowej, randomizowanej, kontrolowanej placebo,
podwojnie zaslepionej interwencji zaobserwowano, ze suplementacja probiotykiem Ecologic®
Barrier korzystnie wplyneta na czynniki ryzyka w sposob zalezny od dawki, wykazujac
korzystne dziatanie na parametry kardiometaboliczne i przepuszczalnos$¢ jelit. Wyniki sugeruja,
ze ten produkt moze by¢ skuteczny w zapobieganiu i leczeniu chorob sercowo-naczyniowych
u otytych kobiet po menopauzie, co stanowi istotne odkrycie w kontekscie prowadzonej przez
badaczy na catym §wiecie dyskusji na temat roli mikrobiomu jelit w rozwoju réznych chorob,

w tym chorob uktadu krazenia.

Bardzo obiecujace wyniki sktonity mnie do kontynuowania i zgl¢bienia tematu jakim
jest wptyw terapii probiotykami na funkcje §rodbtonka. Kolejna praca z cyklu poswigcona
probiotykom ukazata si¢ w Nutriens 2018. Kontynuujac temat podj¢ty w poprzedniej pracy i
wychodzac z zatozenia, Ze otylo$¢ sprzyja rozwojowi stanu zapalnego o matej intensywnosci,
prowadzac do nadmiernej sekrecji mediatoréw stanu zapalnego, badano st¢zenie czynnika
martwicy nowotworow alfa (TNF-alfa) i interleukiny 6 (IL-6), ktore znaczaco wptywaja na
funkcje srdédbtonka 1 homeostazg. Regulacja angiogenezy przez komorki §rodblonka odbywa
si¢ poprzez ekspresje biatek receptorowych na ich powierzchni oraz syntez¢ licznych
czynnikow proangiogennych, sposrod ktorych najwazniejszym wydaje si¢ czynnik wzrostu
srédblonka naczyniowego (VEGF — ktory rowniez znalazt si¢ w krggu moich zainteresowan),
jak rowniez czynnikow antyangiogennych (inhibitory proteazy: tkankowe inhibitory
metaloproteinaz (TIMP), trombospondyna 1 i 2) (18). Te procesy sg zaburzone w otylosci.
Proangiogenna aktywno$¢ VEGF jest wielokierunkowa i obejmuje efekty chemotaktyczne 1
mitogenne, wzrost migracji komorek S$rodbtonka i ich komoérek progenitorowych oraz

degradujace aktywnos¢ bton podstawnych, ktore prowadzg do zwigkszonej przepuszczalnosci
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naczyn krwionosnych (19). Réwnoczesnie, §rodbtonek wptywa na synteze fibrynolitycznego
tkankowego aktywatora plazminogenu i PAI 1 i moze by¢ zrédtem czynnika von Willebranda
(VWEF) i trombomoduliny (TM). TM wchodzi w interakcj¢ z trombing obecng w osoczu i
przyczynia si¢ do zmian w jej konformacji. W przypadku otytosci, ze wzgledu na zdolnos¢ TM
do ciecia przez czynniki zapalne, mozna uznaé, ze jest ona markerem uszkodzenia komorek
srodblonka (20). Zrozumienie znaczenia $rodbtonka w patologii chordb sercowo-
naczyniowych doprowadzilo do opracowania metod pomiaru stopnia tej dysfunkcji.
Powszechnie stosowanymi metodami badania $rdodbtonka sg pomiary biochemiczne, ale
uzywajac nieinwazyjnych testow funkcjonalnych jestesmy w stanie zdecydowanie bardziej
zobiektywizowa¢ nasze wyniki i skorelowa¢ z wynikami st¢zen biomarkeréw. Podstawowa
metoda badania srédbtonka na podstawie tonometrii aplanacyjnej pozwala na oceng predkosci
fali tgtna (PWV). Warto$¢ wskaznika PWYV jest odwrotnie proporcjonalna do sztywnosci §ciany
tetnicy, a warto$¢ predykcyjna tej metody szybko rosnie, co wykorzystatam w omawiane;j
pracy. Celem obecnego badania byla ocena wplywu dwoch dawek wielogatunkowego
probiotycznego suplementu Ecologic®Barrier (ten sam preparat co w badaniu omawianym
wyzej) na PWV (pierwszorzgdowy punkt koncowy) i parametry biochemiczne dysfunkcji
srodblonka (drugorzedowy punkt koncowy) u otylych kobiet po menopauzie w 12-
tygodniowym randomizowanym, placebo- kontrolowanym badaniu klinicznym. W badaniu
uczestniczyto 81 otylych kobiet. Pacjentki zostaty losowo przydzielone do trzech grup, ktore
otrzymywaty placebo, mata dawke (LD) (2,5 x 109 jednostek tworzacych koloni¢ (CFU) na
dzien) lub wysoka dawke (HD) (1 x 1010 CFU na dzien) liofilizatu proszkowego zawierajacego
zywe wielogatunkowe bakterie probiotyczne. Suplement probiotyczny podawano kazdego dnia
przez 12 tygodni w dwaoch rownych porcjach. Wysokie dawki suplementow probiotycznych
przez 12 tygodni obnizaty SBP, VEGF, cisnienie skurczowe analizy fali t¢tna, ciSnienie tetna
pulsowego, wskaznik augmentacji fali t¢tna, predkosé fali tetna, stezenie 11-6, TNF alfa i TM.
Niskie dawki suplementu obnizalty SBP i poziom II-6. Srednie zmiany oszacowanych
parametrow poréwnane mig¢dzy trzema grupami ujawnily istotne roznice w st¢zeniu VEGEF,
ci$nieniu skurczowym analizy fali t¢tna, indeksie powigkszenia analizy fali tgtna, predkosci fali
tetna, stezeniu TNF alfa i TM. Testy post hoc wykazatly znaczace roznice dla wszystkich
parametrow migdzy HD 1 grupa placebo, a HD i LD (oprocz wskaznika analizy fali tetna). Po
raz pierwszy wykazano, ze suplementacja probiotykiem wielogatunkowym Ecologic® Barrier
korzystnie modyfikuje nie tylko biochemiczne, ale takze funkcjonalne markery dysfunkcji

srodbtonka u otytych kobiet po menopauzie.
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Podsumowanie

Powyzszy cykl prac, ktoérego jestem pierwszym autorem stanowi istotny wktad do badan nad
poprawg funkcji srodbtonka naczyn tetniczych w otylosci, CO moze zapobiega¢ rozwojowi

miazdzycy i zgonom z powodow sercowo-naczyniowych. Cykl:

1. Zainicjowal w literaturze medycznej dyskusje wskazujgc na potencjalnie ochronny
wplyw omawianych substancji na funkcje s$rodblonka w otyloSci - chorobie, w ktorej

nieustannie poszukuje si¢ skutecznych form terapii.

2. Po raz pierwszy wykazal, Zze omawiane preparaty mimo, ze nie sg Srodkami
farmakologicznymi, potrafig istotnie modyfikowa¢ parametry funkcji srodbtonka w obserwacji

3 miesigcznej w badanej grupie chorych.

3. Kontynuowal w literaturze medycznej dyskusj¢ o zwigzku pomiedzy suplementacja
substancji o dziataniu przeciwzapalnym i antyoksydacyjnym a poprawa funkcji $rodbtonka
oraz zapoczatkowat szeroka polemike dotyczaca roli probiotykoterapii w leczeniu zaburzen

funkcji §rodbtonka w otylosci.

4. Wyréznil si¢ w literaturze medycznej zastosowaniem nowoczesnych narzadzi
badawczych oraz skrupulatnie zaplanowang metodologia zgodng ze standardami medycyny
opartej na faktach - randomizowane badania kliniczne, z podwojnie $lepg proba, kontrolowane

placebo.
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5. Omowienie pozostalych osiagnie¢ naukowo - badawczych (artystycznych).

Poza cyklem prac, ktore sa podstawa ubiegania Sig 0 stopien doktora habilitowanego, moj

dorobek naukowy obejmuje publikacje, ktorych tematyka jest nastepujaca:

5.1 Subkliniczna ogolnoustrojowa reakcja zapalna i stres oksydacyjny u pacjentow z

otyloScia i nadcisnieniem t¢tniczym.

W badaniach uczestniczyli chorzy na otyto$¢ bez chordb towarzyszacych, osoby z otytoscia i
nadci$nieniem tetniczym oraz z osoby z otylo$cig 1 zaburzeniami gospodarki lipidowej 1
weglowodanowej. Wyniki otrzymane w ramach realizacji projektow to m.in.: wyzsze stezenia
biatek ostrej fazy, cytokin prozapalnych, chemokin, molekut adhezyjnych w poréwnaniu do
grupy kontrolnej, potwierdzity wystepowanie przewlektej subklinicznej ogdlnoustrojowe;j
reakcji zapalnej oraz obecnos$ci stresu oksydacyjnego zarowno u chorych z otytoscia, jak i
nadci$nieniem tetniczym. Ponadto nasilenie aktywacji procesu zapalnego zalezne byto od

stopnia otylo$ci, wisceralnej dystrybucji tkanki ttuszczowej oraz wartos$ci ci$nienia tetniczego.
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Zaobserwowano roéwniez, ze powiktania otylosci takie jak: nadci$nienie tetnicze, zaburzenia
gospodarki lipidowej oraz zaburzenia gospodarki weglowodanowej prowadza do nasilenia
ogolnoustrojowej reakcji zapalnej, ktorej role wykazano na wszystkich etapach rozwoju
miazdzycy. Z klinicznego punktu widzenia szczeg6lne znaczenie wydaje si¢ mie¢ cykl badan,
w ktorych oceniany byt wplyw interwencji niefarmakologicznych i farmakologicznych na
nasilenie aktywacji zapalnej i stresu oksydacyjnego u chorych z otytoscig i/lub nadci$nieniem
tetniczym. Obnizenie aktywacji zapalnej obserwowano zarowno w wyniku redukcji masy ciata,
regularnej aktywnosci fizycznej, suplementacji zielong herbatg jak i w rezultacie stosowania
insuliny, podczas gdy suplementacja L-argining wykazywata jedynie dzialanie
antyoksydacyjne. Prowadzone badania celnie wpisaty si¢ w prowadzong w literaturze polemike
dotyczaca zrédet procesu zapalnego u chorych z otytosciag 1 jej powiktaniami, klinicznych
konsekwencji subklinicznej ogolnoustrojowej reakcji zapalnej, znaczenia prognostycznego
markerow stanu zapalnego oraz wyboru optymalnych opcji terapeutycznych. Nasz zespot
badawczy byl jednym z pierwszych w Polsce zajmujacych si¢ taka tematyka. Wyniki naszych
badan prezentowane byly w postaci publikacji oraz komunikatéw zjazdowych zar6wno na
zjazdach krajowych, jak i zagranicznych i cieszyty si¢ niestabngcym zainteresowaniem. Prace

byly wielokrotnie cytowane.
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5.2 Udzial adipokin i insulinoopornosci w patogenezie powiklan zwiazanych z otyloscia.

Hiperinsulinemia i insulinooporno$¢ odgrywaja bezsprzecznie ogromng rol¢ w patogenezie
otytosci 1 jej podstawowego powiktania jakim jest cukrzyca typu 2. Prace o tej tematyce, ktore
powstaty sa uzupelieniem mojej pracy doktorskiej, w ktorej oceniatam stopien opornosci
tkanek na insuling metoda klamry euglikemicznej (zloty standard w ocenie insulinoopornosci).
Badania nastepnych lat potwierdzity istnienie niezbitych dowodow na udziat adpipocytokin w
patogenezie insulinoopornosci. Prowadzone badania obejmowaly ocen¢ wybranych adipokin
tj. TNF-a, leptyny, adiponektyny i rezystyny u chorych na otyto$¢. Wykazano, ze TNF-a bierze
udziat w indukcji insulinooporno$ci u chorych na otylos¢, ale takze potwierdzono istotne
znaczenie tej cytokiny w zlozonej patogenezie nadci$nienia tetniczego indukowanego
otyloscia, na co wskazywaly wyniki wczesniejszych badan eksperymentalnych. Analiza
regresji wieloczynnikowej nie potwierdzita natomiast istnienia bezposredniego zwiagzku
miedzy st¢zeniami kolejnej analizowanej adipokiny tj. leptyny a warto$ciami ci$nienia
tetniczego u kobiet z nadci$nieniem tetniczym 1 otylo$cig. Wyjsciowe stezenia leptyny nie
mialy zwigzku ze skutecznoscig niefarmakologicznego leczenia otytosci. W przypadku kolejnej
adipokiny tj. adiponektyny zaobserwowano, Ze osoby z ostrym incydentem wiencowym
charakteryzuja si¢ niZzszymi st¢zeniami tej cytokiny niz populacja ze stabilng choroba
wiencowg. Stezenia adiponektyny sa odwrotnie proporcjonalne do stopnia otylosci i

wisceralnej dystrybucji tkanki tluszczowej. Wyniki naszych badan wskazujag na udziat
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adiponektyny w rozwoju insulinoopornosci u chorych na otyto$¢. Inna badana adipokina tj.
rezystyna wystgpowala w wyzszym stg¢zeniu w surowicy u pacjentow z zespolem
metabolicznym. Uzyskane wyniki wskazuja na udziatl rezystyny w rozwoju nadcis$nienia
tetniczego indukowanego otyloscig i patogenezie insulinooporno$ci u otytych kobiet z
nadci$nieniem tgtniczym 1 innymi skltadowymi zespolu metabolicznego. Dodatkowo
obserwowano wyzsze st¢zenia rezystyny w podgrupie chorych z nadci$nieniem tgtniczym, u
ktérych nie dochodzi do nocnego spadku cisnienia tetniczego (non-dippers), co moze
swiadczy¢ o udziale tej adipocytokiny w ksztattowaniu dobowego profilu ci$nienia t¢tniczego
1 pozwala na wiaczenie w przysztosci tego zagadnienia w ramy dalszych badan klinicznych.
Badano takze wpltyw lekéw orlistat i metformina na poprawe insulinowrazliwosci o otylych
kobiet. Stad w naszej pracy poszukiwanie lekow zmniejszajacych insulinoopornos¢ ze wzgledu
na swdj mechanizm dziatania (metformina) i takze poprzez spadek masy ciata (orlistat) oraz

wplyw obserwowanych zmian na parametry gospodarki lipidowej i wgglowodonanowe;j.
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5.3 Znaczenie skladnikéw mineralnych w patogenezie zaburzen metabolicznych u

chorych z otylo$cia, nadci$nieniem tetniczym oraz w modelach eksperymentalnych.

Wyniki prac eksperymentalnych i klinicznych wskazuja na zwigzek pomiedzy spozyciem
sktadnikow mineralnych, ich stezeniem w organizmie, a wystgpowaniem zaburzen
metabolicznych. Jednak rola tych sktadnikow, szczegodlnie pierwiastkow §ladowych takich jak:
zelazo, cynk 1 miedZ w patogenezie pierwotnego nadci$nienia te¢tniczego, otytosci i
insulinoopornosci nie zostata jak dotad w petni poznana. Prowadzone w tym zakresie badania
sa wynikiem wieloletniej wspotpracy z Katedra Higieny Zywienia Cztowieka Uniwersytetu
Przyrodniczego w Poznaniu, ktora zaowocowata licznymi publikacjami. Analiza sktadnikow
mineralnych przeprowadzona u chorych z nadci$nieniem t¢tniczym pokazata obnizone st¢zenia
zelaza i cynku we wlosach oraz podwyzszone stgzenia zelaza i cynku w surowicy w poréwnaniu
do osob zdrowych. W tej grupie chorych stwierdzono dodatnig zaleznosci pomigdzy stezeniem
glukozy w surowicy 1 stgzeniem zelaza oraz pomiedzy stezeniem cholesterolu catkowitego i
triglicerydow a stezeniem Zelaza i cynku, ujemne zaleznosci stwierdzono natomiast pomigdzy
stezeniem triglicerydow 1 miedzi w surowicy. Wykazano takze dodatnig korelacje pomiedzy
stezeniem trigliceryddw w surowicy a stezeniem miedzi we wilosach. Wyniki potwierdzity
ponadto, ze podaz sodu w diecie chorych na nadci$nienie tetnicze jest nadmierna, a spozycie
potasu, wapnia i magnezu zbyt niskie. Dowiedziono réwniez, ze terapia farmakologiczna z
zastosowaniem sibutraminy u otytych kobiet powoduje zmniejszenie stezenia cynku i zwigksza
stezenia magnezu w surowicy oraz prowadzi do zaburzen rOwnowagi mineralnej organizmu.
Uzyskane wyniki dotyczace dzialania sibutraminy wskazywatly na potrzebe kontroli wybranych
mikroelementow w trakcie stosowania tego leku. Suplementacja zielong herbatg przez okres 3
miesigcy prowadzi natomiast do zwigkszenia st¢zenia cynku oraz zmniejszenia st¢zenia zelaza

w surowicy u chorych na otylos¢. Wykazano dodatnig zalezno$¢ pomigdzy wyjsciowym

20



stezeniem wapnia w surowicy 1 warto§ciami BMI oraz ujemng zaleznos$¢ pomiedzy stezeniem
w surowicy miedzi i triglicerydow. Po 3 miesigcach stosowania zielonej herbaty obserwowano
dodatnie zalezno$ci pomiedzy stezeniami zelaza i1 wartoSciami BMI oraz magnezu i
cholesterolu frakcji HDL oraz ujemng zalezno$¢ pomiedzy stezeniem magnezu i glukozy w
surowicy. Leki stosowane w terapii nadci$nienia tetniczego mogg mie¢ wplyw na
biodostepnos¢ sktadnikow mineralnych, gdyz stwierdzono, ze amlodypina, perindopril i
indapamid wptywaja na uwalnianie magnezu, zelaza, cynku i miedzi z kaszy gryczanej w
warunkach trawienia in vitro. Wykazalismy rowniez, ze zastosowanie L-argininy normalizuje
zmiany stezenia zelaza w watrobie 1 $ledzionie oraz miedzi w sercu spowodowane dietg
promujaca zmiany metaboliczne w ustroju. Stwierdzono istotng zalezno$¢ pomiedzy stezeniem
zelaza w watrobie oraz st¢zeniem insuliny i stezeniem TNF-a w surowicy oraz pomig¢dzy
stezeniem miedzi w sercu a st¢zeniem TNF-a w surowicy. Istotne negatywne korelacje
zaobserwowano pomig¢dzy warto$cig TAS a stezeniem miedzi w sercu oraz stezeniem zelaza w
watrobie. Z kolei w randomizowanym badaniu z podwojnie $lepa probg w grupie chorych na
otyto$¢ 6-miesieczna suplementacja L-argining w dawce dobowej 9 g prowadzita do wzrostu
stezenia cynku w organizmie. Zmiana ta byta istotnie zwigzana ze wzrostem wrazliwos$ci na
dzialanie insuliny, co wskazuje, ze pozytywne zmiany insulinowrazliwo$ci w organizmie 0sob
otylych stosujacych L-argining zwigzane sg z gospodarka cynku. W pracy opublikowanej w
2018r. na lamach Nutriens wykazaliSmy, Ze trzy miesigce monoterapii diuretykami,
antagonistami Ca lub ACE-I uposledzaja gospodarke cynku u pacjentow ze $wiezo
rozpoznanym pierwotnym nadci$nieniem tetniczym. Badane leki hipotensyjne i zmiany
metabolizmu cynku wptywaja na metabolizm lipidow, stan oksydacyjny i stan zapalny. Nasze
dotychczasowe obserwacje potwierdzaja, ze w pierwotnym nadci$nieniu tetniczym i otylosci
zmiany gospodarki zelaza, cynku, miedzi, magnezu i chromu maja zwigzek ze zmianami
gospodarki lipidowej, weglowodanowej, stanem antyoksydacyjnym i stanem zapalnym w
organizmie cztowieka. Stosowanie farmakoterapii i suplementow diety moze istotnie wptynaé
na stezenie sktadnikéw mineralnych w organizmie a tym samym obniza¢ lub wzmacnia¢ ich
dziatanie. Stanowi to podstawe¢ do rozwazenia monitorowania st¢zenia wybranych parametrow
gospodarki mineralnej oraz stosowania diety z odpowiednia zawartoscig sktadnikow
mineralnych i/lub wdrozenia suplementacji mineralnej, co moze przyczyni si¢ do poprawy
wynikow terapii pacjentow z pierwotnym nadci$nieniem te¢tniczym i otytoscig. Cykl prac z
zakresu tej tematyki zostal nagrodzony Zespotowg Nagrodg Rektora Uniwersytetu

Medycznego w Poznaniu.
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5.4 Protekcyjny potencjal kardiometaboliczny wybranych interwencji zywieniowych oraz
wplyw treningow o charakterze wytrzymalosciowym i wytrzymalo$ciowo-sitowym na

stopien dysfunkcji Srodblonka u kobiet z otyloScia trzewna.

Prace, w ktorych wykazano protekcyjny potencjat kardiometaboliczny wybranych interwencji
zywieniowych (suplementacja spiruliny i czosnku) oraz suplementacji probiotykOw na stopien
dysfunkcji srodbtonka u kobiet z otytoscia sg czescia cyklu habilitacyjnego i zostaty omoéwione

powyzej. W tym rozdziale przedstawione sg inne prace o podobnej tematyce.
5.4.1 Protekcyjny potencjal kardiometaboliczny wybranych interwencji Zywieniowych

Dzisiejsza cywilizacj¢ charakteryzuje tatwy 1 niewymagajacy duzego wydatku energetycznego
dostep do zywnosci oraz niska aktywno$¢ fizyczna. Zmiany zwigzane ze stylem zycia, jakie
zaszly na przestrzeni ostatnich kilkudziesigciu lat spowodowaty wzrost czesto$ci wystepowania
otytosci, cukrzycy typu 2, nadci$nienia t¢tniczego oraz zaburzen lipidowych. U podstawy
zdrowia kardiometabolicznego lezy modyfikacja stylu zycia. Jednym z jego elementdéw jest
odpowiedni sposob odzywiania, ktory moze by¢ wspomagany odpowiednig suplementacjg. W
Zaktadzie Edukacji 1 Leczenia Otytosci oraz Zaburzen Metabolicznych, prowadziliSmy badania
nad wybranymi interwencjami zywieniowymi o potencjalnym dziataniu prewencyjnym w
rozwoju otytosci i zaburzen metabolicznych. Interwencje z zastosowaniem suplementéw diety
przeprowadzane sa u naszych pacjentow zgodnie ze §wiatowymi standardami jako badania
randomizowane z podwojnie Slepa proba kontrolowane placebo, co z pewnos$cig podnosi
warto$¢ i znaczenie uzyskanych wynikéw. Do realizowanych w ostatnich latach przez nasz
zespot programéw badawczych opartych na interwencji zywieniowej nalezg badania
eksperymentalne oceniajagce wplyw suplementacji ekstraktu z zielonej herbaty na warto$ci
ci$nienia te¢tniczego w indukowanym modelu nadcis$nienia tetniczego U SzczurOw Szczepu
Wistar oraz interwencje kliniczne z suplementacjg ekstraktu zielonej herbaty u ludzi. Trwajaca
6 tygodni interwencja z uzyciem suplementu zielonej herbaty w dwoch dawkach i kontroli
pozwolila na sformutowanie wniosku, Ze ekstrakt ten ogranicza wzrost ci$nienia t¢tniczego
wywotanego dieta wysokosodowa w modelu eksperymentalnym nadci$nienia tetniczego, a
korzystne efekty suplementacji ekstraktu zaleza od zastosowanej dawki. W randomizowanym
badaniu klinicznym z podwojnie $lepg proba, ktorego wyniki opublikowalismy w Nutrition
Research, wykazaliSmy, ze 12-tygodniowa suplementacja ekstraktem z zielonej herbaty u

chorych na otyto$¢ i nadci$nienie tetnicze obniza wartoSci ci$nienia tgtniczego, poziom
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markerOw stanu zapalnego i stresu oksydacyjnego oraz poprawia insulinowrazliwo$é. W
randomizowanym badaniu klinicznym z podwojnie $lepa proba, przeprowadzonym z udziatem
chorych na otyto$¢ i nadcisnienie tetnicze wykazaliSmy istotny potencjat protekcyjny spiruliny
w odniesieniu do parametrow dysfunkcji srodbtonka naczyniowego. ProwadziliSmy takze
badanie oceniajagce wplyw suplementacji sprzezonym kwasem linolowym (CLA) u otytych
kobiet z nadci$nieniem t¢tniczym na: wartosci ci$nienia tetniczego, profil dobowy ci$nienia
tetniczego oraz stopien dysfunkcji $rodbtonka naczyniowego ocenianego metoda
pletyzmografii. Trwajaca 12 tygodni interwencja o charakterze badania randomizowanego z
podwdjnie Slepg proba nie wykazata istotnego wptywu CLA na wymienione wyzej parametry.
W badaniu "Nowa zywno$¢ bioaktywna o zaprogramowanych wlasciwos$ciach
prozdrowotnych", realizowanym we wspotpracy z Uniwersytetem Przyrodniczym w Poznaniu,
oceniano wptyw zywnosci funkcjonalnej na szereg parametrow metabolicznych u chorych na
otylo$¢. W badaniu oceniony zostat szereg parametrow biochemicznych m.in. hormony tkanki
thuszczowej, wyktadniki stresu oksydacyjnego, witaminy, sktadniki mineralne. Przy uzyciu
innowacyjnej metody BOD-POD oraz DXA ocenione zostaly rowniez parametry
antropometryczne. W doswiadczalnym modelu szczurow karmionych dietag wysokottuszczowa
wykazano, ze suplementacja L-argining chroni przed niekorzystnym wzrostem st¢zenia TNF-
o, homocysteiny oraz trigliceryddw i cholesterolu frakcji LDL. Ponadto zapobiega ona
obnizaniu pod wpltywem diety wysokotluszczowej poziomu TAS 1 insulinowrazliwosci.
Wzbogacenie suplementacji L-argininy witaming C poprawialo wiasciwosci protekcyjne L-
argininy, co wyrazalo si¢ dalszym obnizeniem stgzen TNF-a i wzrostem poziomu TAS.
Kontynuacja badan eksperymentalnych wykazata korzystny wptyw podawania L-argininy na

stezenia adiponektyny, rezystyny oraz metaloproteinazy 2 1 9.

5.4.2 Wplywu treningow o charakterze wytrzymatosciowym i wytrzgymatosciowo-sitowym na

stopien dysfunkcji srodblonka u kobiet 7 otyloscig trzewng

Stwierdzono, ze procesy charakterystyczne dla dysfunkcji $rédblonka 1 zwigzane ze
zwigkszonym ryzykiem chorob ukladu sercowo-naczyniowego m.in. aktywacja stanu
zapalnego oraz nasilenie stresu oksydacyjnego, podlega¢ moga korzystnej modyfikacji poprzez
aktywnos¢ fizyczng. Otylos¢ trzewna jest jednym z kluczowych czynnikéw prowadzacych do
rozwoju dysfunkcji §rodbtonka naczyniowego i progresji zmian miazdzycowych. Aktualnie
wysilek o charakterze sitowym jest marginalizowany w profilaktyce i leczeniu otyto$ci i chorob
uktadu krazenia. Jednak wedlug najnowszych badan odgrywa on istotng role¢ w kontroli

metabolicznej. Przeprowadzone przez nas badanie dostarcza wiarygodnych informacji na temat
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wplywu dodanej komponenty sitowej do konwencjonalnego treningu wytrzymatosciowego na
ksztattowanie si¢ parametréw antropometrycznych, fizjologicznych oraz czynno$ciowych i
biochemicznych markeréw dysfunkcji srodbtonka u kobiet z otyloscig trzewng. Tym samym
przyczynia si¢ do lepszego zrozumienia zaleznos$ci miedzy typami wysitku fizycznego a
sercowo-naczyniowe. Pozwala rowniez w dluzszej perspektywie czasowej na analize
prospektywnie zebranych danych okreslajacych twarde punkty koncowe, wzbogacajac zbior
wiedzy stanowigcej baze dla formutowania zalecen wedlug metodologii medycyny opartej na
danych naukowych. Wnioski wyciggnicte z badan wyznaczaja nowe kierunki dziatan
zmierzajacych do redukcji dysfunkcji $rodbtonka u o0so6b otylych oraz do optymalizacji
interwencji leczniczych opartych na aktywnos$ci fizycznej. Po przeprowadzeniu badan
wstepnych przy wspotpracy z Klinikg Gastroentrologii Dziecigecej 1 Chordob Metabolicznych
oraz Katedrg Fizjologii, Biochemii 1 Higieny Akademii Wychowania Fizycznego i
wnioskowaniu o grant otrzymaliSmy w drodze konkursu dofinasowanie z NCN w postaci
projektu badawczego Ministerstwa Nauki i1 Szkolnictwa Wyzszego, numer UMO-
2014/13/B/NZ7/02209 - 2014-2017. Efektem dotychczasowego zaangazowania w projekt jest
praca opublikowana na podstawie wynikoéw z badania pilotazowego m.in: w Biomed. Environ.
Sci.pt. Effects of endurance and endurance-strength exercise on renal function in abdominally
obese women with renal hyperfiltration: a prospective randomized trial oraz dwie inne

publikacje, ktore sa obecnie recenzowane w czasopismach z listy filadelfijskiej.

1. Jarostaw Walkowiak, Klaudia Malikowska, Aleksandra Glapa, Pawet Bogdanski, Ewa
Fidler-Witon, Monika Szulinska, lzabela Chudzicka-Strugata, Anna Miskiewicz-
Chotnicka, Edyta Madry, Aleksandra Lisowska. Conjugated linoleic acid does not affect
digestion and absorption of fat and starch-a randomized, double-blinded, placebo-
controlled parallel study. J. Breath Res. 2018 : Vol. 12, nr 1, art. 016010 [s. 1-9]. IF
3.489 MNiSW 35.000

2. Monika Szulinska, Marta Stepien, Matylda Kregielska-Narozna, Joanna Suliburska,
Damian Skrypnik, Monika Bak-Sosnowska, Magdalena Kujawska-Luczak, Matgorzata
Grzymistawska, Pawel Bogdanski. Effects of green tea supplementation on
inflammation markers, antioxidant status and blood pressure in NaCl-induced
hypertensive rat model. Food Nutr. Res. 2017 : Vol. 61, art. 1295525 [s. 1-6].1F 2.086
MNiSW 30.000
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10.

Monika Szulinska, Damian Skrypnik, Marzena Ratajczak, Joanna Karolkiewicz, Edyta
Madry, Katarzyna Musialik, Jarostaw Walkowiak, Hieronim Jakubowski, Pawel
Bogdanski. Effects of endurance and endurance-strength exercise on renal function in
abdominally obese women with renal hyperfiltration: a prospective randomized trial.
Biomed. Environ. Sci. 2016: Vol. 29, nr 10, s. 706-712. 1F 2.204 MNiSW 25.000
Anna Miczke, Monika Szulinska, Rita Hansdorfer-Korzon, Matylda Kregielska-
Narozna, Joanna Suliburska, Jarostaw Walkowiak, Pawel Bogdanski. Effects of
spirulina consumption on body weight, blood pressure, and endothelial function in
overweight hypertensive Caucasians: a double-blind, placebo-controlled, randomized
trial. Eur. Rev. Med. Pharmacol. Sci. 2016 : Vol. 20, nr 1, s. 150-156. IF 1.778 MNiSW
20.000

Pawet Bogdanski, Joanna Suliburska, Monika Szulinska, Marta Sikora, Jarostaw
Walkowiak, Hieronim Jakubowski. L-Arginine and vitamin C attenuate pro-atherogenic
effects of high-fat diet on biomarkers of endothelial dysfunction in rats. Biomed.
Pharmacother.2015 : Vol. 76, s. 100-106. IF 2.326 MNiSW 20.000

Agnieszka Ratajczak, Marta Nawrocka, Monika Szulinska, Pawet Bogdanski. Dietary
supplements in the treatment of type 2 diabetes - the facts and controversies. Farm.
Wspotez. 2015 : T. 8, nr 1, s. 36-43. MNiSW 5.000

Monika Szulinska, Katarzyna Musialik, Joanna Suliburska, llona Lis, Pawet
Bogdanski. The effect of L-arginine supplementation on serum resistin concentration in
insulin resistance in animal models. Eur. Rev. Med. Pharmacol. Sci. 2014 : Vol. 18, nr
4,s.575-580. IF 1.213 MNiSW 15.000

Pawet Bogdanski, Monika Szulinska, Joanna Suliburska, Danuta Pupek-Musialik,
Anna Jabtecka, Henryk Witmanowski. Supplementation with L-arginine favorably
influences plasminogen activator inhibitor type 1 concentration in obese patients. A
randomized, double blind trial. J. Endocrinol. Invest. 2013 : Vol. 36, nr 4, s. 221-226.
IF 1.552 MNIiSW 15.000

Ewelina Gumiela, Monika Szulinska, Pawel Bogdanski. Effect of spirulina
supplementation on selected anthropometric and biochemical parameters. Forum
Zaburzen Metabolicznych 2013: T. 4, nr 4, s. 199-209 MNiSW 5.000

Pawetl Bogdanski, Joanna Suliburska, Monika Szulinska, Marta Stepien, Danuta
Pupek-Musialik, Anna Jablecka. Green tea extract reduces blood pressure,

inflammatory biomarkers, and oxidative stress and improves parameters associated with
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11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

insulin resistance in obese, hypertensive patients. Nutr. Res. 2012 : VVol. 32, nr 6, s. 421-
427. IF 2.142 MNiSW 20.000

Marta Stgpien, Monika Szulinska, Pawet Bogdanski, Danuta Pupek-Musialik. Green
tea and cardiovascular system. Farm. Wspotcz. 2012 : T. 5, nr 1, s. 39-45. MNiSW
4.000

Marta Stgpien, Monika Szulinska, Pawel Bogdanski. Green tea extract hypertension
treatment. Forum Zaburzen Metabolicznych 2011 : T. 2, nr 3, s. 184-191. MNiSW 3.000
Marta Stepien, Monika Szulinska, Pawel Bogdanski, Danuta Pupek-Musialik. The role
of green tea extract in treatment of obesity. Forum Zaburzen Metabolicznych 2011 : T.
2,nr4,s. 256-262. MNiSW 3.000

Joanna Suliburska, Pawet Bogdanski, Maria Chiniewicz, Monika Szulinska, Danuta
Pupek-Musialik. The evaluation of dietary intake and nutritional status of patients with
primary hypertension in the aspect of pharmacotherapy. Farm. Wspoétcz. 2010 : T. 3, nr
1, s. 3-8. MNiSW 2.000

Pawel Bogdanski, Monika Szulinska, Magdalena Kujawska-t.uczak, Danuta Pupek-
Musialik. Evaluation of weight loss influence on albuminuria and glomerular filtration
rate in patients with obesity. Endokr. Otytos¢ 2010 : T. 6, nr 1, s. 26-35 MNiSW 6.000
Katarzyna Hen, Pawel Bogdanski, Monika Szulinska, Anna Jablecka, Danuta Pupek-
Musialik. Influence of regular physical activity on oxidative stress in women with
simple obesity. Pol. Merk. Lek. 2010 : T. 28, nr 166 MNiSW 6.000

Monika Szulinska, Pawel Bogdanski, Wiestaw Bryl, Magdalena Kujawska-Luczak,
Danuta Pupek-Musialik. The influence of different behavior patterns on the effects of
slimming therapy for obese patients. Probl. Hig. Epid. 2005 : T. 86, nr 2, s. 109-111
MNiSW 1.000

Magdalena Kujawska-Luczak, Pawet Bogdanski, Monika Szulinska, Danuta Pupek-
Musialik. Does hypertension influence effectiveness of weight reduction therapy in
patients with simple obesity? Nadcis. Tet. 2010 : T. 14, nr 3, s. 177-188 MNiSW 9.000
Izabela Szarzynska, Monika Szulinska, Pawet Bogdanski, Katarzyna Grabanska,
Magdalena Sobieska, Anna Jabtecka, Danuta Pupek-Musialik. Health resort treatment
of arterialhypertension. Farm. Wspoétcz. 2010 : T. 3, nr 2, s. 59-6 MNiSW 2.000
Pawet Bogdanski, Monika Szulinska, Danuta Pupek-Musialik, Henryk Witmanowski.
Different behaviour patterns and effect of environmental - the best predictors of

successful weight management. Srodowiskowe zrodta zagrozen zdrowotnych. Red.
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nauk.: Adam Kaczor, Andrzej Borzecki, Maria Iskra. T. 2. Adres wydawniczy: Lublin,
2007: 689-692

ILOSC PRAC: 20

SUMA IF: 16,790

SUMA PKT. MNiSW: 226

5.5 Znaczenie czynnikow genetycznych w patogenezie otylosci i jej powiklan

W celu pehniejszego zrozumienia mechanizméw molekularnych odpowiedzialnych za rozwdj
otylosci 1 jej powiktan zespot, ktorego jestem aktywnym cztonkiem postanowit rozpoczaé i
kontynuowac¢ badania z zastosowaniem szeregu nowoczesnych technik biologii molekularne;.

Badania te obejmuja:

1. Genotypowanie (geny: FTO, TCF7L2, APOE, RETN, MC4R, MTMR9, LEP, RBP4). W
tym celu w okresie roku w sze$ciu miejscowosciach Wielkopolski przeprowadziliSmy akcje
profilaktyczne, ktoérych jednym z efektow byto: zebranie danych dotyczacych m.in. stylu zycia,
sposobu odzywiania, aktywnos$ci fizycznej, okreslenie parametréw antropometrycznych,

pomiaru zawarto$ci tkanki tluszczowej w organizmie, warto$ci ciSnienia tg¢tniczego,
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wskaznikow funkcji naczyn, a takze zabezpieczeniu probek osocza, surowicy, krwi pelnej i
wlosow w grupie 1200 oséb. Pozwolilo to na opracowanie biobanku BDiMB do dalszych
badan. Do chwili obecnej, w ramach wspotpracy z Zaktadem Biochemii i Biologii Molekularnej
Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu z wigkszo$ci zabezpieczonej krwi wyizolowano DNA,
ktory postuzy do oznaczania SNP w wybranych genach. Realizacja projektu BDiIMB jest
mozliwa dzigki uzyskaniu dofinansowania w ramach Mechanizmu Finansowego EOG 2009-

2014 i Norweskiego Mechanizmu Finansowego 2009-2014 oraz Ministerstwa Zdrowia.

2. Ocena molekularnych podstaw metabolizmu brunatnej tkanki tluszczowej oraz roli
zmiennosci genu UCP1 w etiologii choréb kardiometabolicznych. Markerem aktywnosci
fizjologicznej brunatnej tkanki ttuszczowej (brown adipose tissue, BAT) jest biatko UCP1
zwane termogening zlokalizowane w wewnetrznej btonie mitochondrialnej i aktywne w petni
w okresie perinatalnym. Z czasem funcjonowanie BAT stopniowo zanika, co powoduje
zmniejszanie si¢ zdolnosci organizmu os6b dorostych do przetwarzania nadmiaru thuszczu w
energi¢ cieplna. Wykazano, ze jest mozliwe r6znicowanie adipocytow biatej tkanki ttuszczowej
(white adipose tissue, WAT) w komorki podobne do adipocytow BAT o wysokiej ekspresji
biatka UCP1 zachodzacej pod wplywem niskiej temperatury, wzmozonego wysitku fizycznego,
dziatania specyficznych aktywatorow, zdolnych do spalania nadmiaru thuszczu poprzez
rozprzgganie energii komodrki w procesie termogenezy. Wykorzystanie faktu aktywacji
adipocytow WAT do adipocytow BAT stanowi podstawe hipotezy alternatywnej metody
terapii zaburzen kardiometabolicznych. W ramach projektu w kohorcie 3000 osob z szesciu
populacji europejskich: brytyjskiej, greckiej, biatoruskiej, rosyjskiej, armenskiej 1 polskiej
zostanie przeprowadzona asocjacja mi¢dzy polimorfizmami pojedynczego nukleotydu (single
nucleotide polymorphism, SNP) genu UCP-1 (A-3826G, rs1800592, A-1766G, RS3811791,
Met229Leu, 1s2270565 oraz Arg64Thr, 1s45539933) a ryzykiem rozwoju zespotu
metabolicznego. Badania przeprowadzone beda wystandaryzowang metoda genotypowania
RFLP. Ze wzgledu na niewielka liczbe prac dotyczacych znaczenia polimorfizmu genu UCP1,
planuje si¢ zbadanie funkcjonalnego wplywu badanych wariantdw genetycznych poprzez
badanie poziomu mRNA UCP1, poziomu ekspresji gendéw szlaku apoptotycznego oraz
poziomu innych czynnikéw regulujacych ekspresj¢ mRNA genu UCP1. Postawy i1 realizacja

powyzszego projektu oparta bedzie na zastosowaniu nowoczesnych i wysokospecjalistycznych
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technik biologii molekularnej, co pozwoli na poszerzenie wiedzy o molekularnych podstawach

patogenezy zespolu metabolicznego.

M0Gj dorobek obejmuje 82 pelnotekstowe prace naukowe. Wszystkie prace zostaly
opublikowane w recenzowanych czasopismach i obejmujg 55 prac oryginalnych, 4 prace
kazuistyczne i 16 prac pogladowych oraz 8 rozdzialow w podrecznikach. Laczna
punktacja MNiSW 976.000; IF 78.389; liczba cytowan 1729. W raporcie cytowan

uwzgledniono 2 prace wieloosrodkowe o lacznej liczbie cytowan 1418: N Engl J Med. 2016 Jul

28;375(4):311-22. doi: 10.1056/NEJM0al603827. Epub 2016 Jun 13. Liraglutide and Cardiovascular Outcomes in Type 2 Diabetes. Marso
SP, Daniels GH, Brown-Frandsen K, Kristensen P, Mann JF, Nauck MA, Nissen SE, Pocock S, Poulter NR, Ravn LS, Steinberg WM, Stockner
M, Zinman B, Bergenstal RM, Buse JB; LEADER Steering Committee; LEADER Trial Investigators. Collaborators (2302). liczba cytowan:

1310, Liraglutide and Renal Outcomes in Type 2 Diabetes By: Mann, Johannes F. E.; Orsted, David D.; Brown-Frandsen, Kirstine; et al.

Group Author(s): LEADER Steering Comm Investigators NEW ENGLAND JOURNAL OF MEDICINE Volume: 377 Issue: 9 Pages: 839-
848 Published: AUG 31 2017. Liczba cytowan: 108

6. Dzialalno$¢ dydaktyczna

W ramach dziatalno$ci dydaktycznej w Uniwersytecie Medycznym w Poznaniu prowadze
zajecia dla studentéw (polskich i1 anglojezycznych). Prowadze takze zajecia dydaktyczne
podyplomowe i specjalizacyjne. Dydaktyka dla studentow polskojezycznych na Wydziale
Lekarskim I obejmuje seminaria i ¢wiczenia z zakresu chorob wewngtrznych dla studentow 111
roku, seminaria z chorob wewnetrznych w POZ dla studentow VI roku oraz zajgcia
fakultatywne. Prowadz¢ takze seminaria i ¢wiczenia z klinicznego zarysu choréb oraz zajecia
fakultatywne dla studentéw kierunku dietetyki. Tego samego wydziatu. Na Wydziale Farmacji
prowadze seminaria i ¢wiczenia z propedeutyki klinicznej dla studentéw analityki medycznej.
Bylam promotorem kilkunastu prac magisterskich na kierunkach: dietetyki, fizjoterapii oraz
analityki medycznej. Wszystkie prace zostaly obronione z wynikiem bardzo dobry. Zajecia
dydaktyczne dla studentow anglojezycznych obejmujg seminaria i ¢wiczenia z zakresu chorob
wewngetrznych, seminaria z choréb wewnetrznych w POZ oraz seminaria z fizjologii dla
studentow kursu 4- i 6-letniego Wydziatu Lekarskiego II. Uczestnicz¢ rowniez, jako
wyktadowca, w realizacji zaje¢ dla stuchaczy Studium Podyplomowego ,,Geriatria z
elementami opieki dlugoterminowej 1 medycyny paliatywnej” w ramach przedmiotu
,Najczestsze choroby w staro$ci”. Od 2013 roku, jako adiunkt Zaktadu Edukacji i Leczenia
Otytosci, na kierunku dietetyka bralam udziat w opracowaniu nowego przedmiotu dla
studentow dietetyki ,Profilaktyka dietetyczna pierwotna 1 wtéorna w chorobach
kardiometabolicznych”. Opracowali$my zaj¢cia ,,Patofizjologia otytosci - od teorii do praktyki

klinicznej”. Jestem autorkg 2 rozdzialbw w podreczniku ,Kliniczny zarys choréb
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wewnetrznych” przygotowanym dla studentow dietetyki, 2 rozdziatow w podreczniku
,Propedeutyka medycyny klinicznej” dla studentéw analityki medycznej. Jestem opiekunem
studentow dietetyki studiow dziennych licencjackich i Il stopnia. W ramach dydaktyki
podyplomowej prowadze szkolenia lekarzy stazystow, lekarzy specjalizujacych si¢ w zakresie
chorob wewnetrznych i hipertensjologii. W ramach dydaktyki specjalistycznej od kilku lat
uczestniczg jako wyktadowca w szkoleniach, konferencjach edukacyjnych i warsztatach Szkoty
Podyplomowej Zarzadu Gtownego Polskiego Towarzystwa Kardiodiabetologicznego. W
okresie od listopada 2015 do czerwca 2016 roku bytam wyktadowca blokow szkoleniowych
,Zywienie w profilaktyce choréb nowotworowych” skierowanych do lekarzy i dietetykdw
wojewddztwa wielkopolskiego. Moja dziatalno$¢ dydaktyczng uzupetniajg liczne publikacje o
charakterze edukacyjnym. Jestem autorka i/lub wspotautorka licznych prac pogladowych, z
ktorych czes¢ zostata opublikowana w czasopismach o charakterze dydaktycznym m.in. Forum
Zaburzen Metabolicznych, Farmacja Wspolczesna.. Dotycza one praktycznych aspektow
diagnostycznych i terapeutycznych chorych na otytos¢ i jej powiktan. Przedstawione sg w nich
podstawy patogenezy oraz standardy postepowania u chorych na nadwage i otylosé, z
nadci$nieniem indukowanych otyloscig, zaburzeniami lipidowymi, zespotem metabolicznym i
cukrzyca typu 2. W pracach kazuistycznych, ktore powstaly w oparciu o obserwacje pacjentéw
diagnozowanych i leczonych w Poradni Zaburzen Metabolicznych oraz Klinice Chorob
Wewngtrznych, Zaburzen Metabolicznych i Nadci$nienia Tgtniczego m. in.: przypadki
genetycznych zaburzen przemiany lipidow, wtérnych przyczyn otylosci, zaburzen
metabolicznych jak hemochromatoza. Od 2016 roku jestem czlonkiem Rady Wydzialu
Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu. Petni¢ funkcje Opiekuna oraz Przewodniczgcego Rady
Pedagogicznej |, a obecnie 11 roku studidw licencjackich i magisterskich na kierunku dietetyka
Wydziatu Lekarskiego 1. Od 2017 roku jestem Cztonkiem Wydzialowego Zespotu

Doskonalenia i Zapewnienia Jakosci Ksztalcenia.
Pelnienie funkcji promotora pomocniczego w przewodzie doktorskim

Lek. Med. Karolina Majewska: Ocena wptywu 12 — tygodniowej suplementacji preparatem
probiotycznym na wybrane parametry dysfunkcji srodbtonka naczyniowego u otytych kobiet.

Obrona pracy z wnioskiem Recenzentéw o wyréznienie 17.10.2018
7. Projekty finansowane w ramach konkurséw krajowych lub zagranicznych.

Cztonek zespotu realizujacego grant badawczy ,,Wptyw lekow hipotensyjnych na gospodarke

cynku, miedzi i zelaza w badaniach modelowych na szczurach i w badaniach klinicznych.”
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Projekt badawczy Ministerstwa Nauki 1 Szkolnictwa Wyzszego numer NN 312266940 (2011-
2014); kierownik projektu dr hab. Joanna Suliburska; Cztonek zespotu realizujagcego grant
badawczy ,Porownanie wplywu treningdbw o charakterze wytrzymatosciowym i
wytrzymatosciowo-sitowym na stopien dysfunkcji srddblonka u kobiet z otytoscig brzuszng”.
Projekt badawczy Ministerstwa Nauki 1 Szkolnictwa Wyzszego, numer UMO-
2014/13/B/NZ7/02209 (2014-2017); kierownik projektu prof. Jarostaw Walkowiak; Cztonek
zespotu badawczego realizujacego zadanie Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu (Partnera 2)
“Opracowanie  kombinacji  skladnikéw naturalnych kompleksowo poprawiajacych
funkcjonowanie srodbtonka naczyn krwionosnych”. Projekt finansowany w ramach Programu
Badan Stosowanych w $ciezce A, numer PBS 3/A7/23/2015 (2015-2017); Czlonek zespotu
badawczego realizujagcego zadanie dotyczace otyloSci ,,.Badania zywieniowo-kliniczne z
oznaczeniami biochemicznymi i podawaniem wskazanych produktow prozdrowotnych
wytypowanym grupom osoéb w zakresie okre$lonych jednostek chorobowych.” Projekt
finansowany ze $rodkéw unijnych w ramach Programu Innowacyjnej Gospodarki Projekt
badawczy POIG.01.01.02-00-061/09-04 (2013-2015) "Nowa zywnos$¢ bioaktywna o
zaprogramowanych wtasciwosciach"; Cztonek zespotu badawczego realizujacego zadania
»Poprawa 1 lepsze dostosowanie ochrony zdrowia do trendow demograficzno-
epidemiologicznych” oraz ,,Wielkopolska Onkologia - poprawa oraz dostosowanie diagnostyki
i terapii nowotworow do trendéw demograficzno - epidemiologicznych regionu z
zapewnieniem optymalizacji postgpowania i1 profilaktyki”. Projekt finansowany w ramach
Mechanizmu Finansowego EOG 2009-2014 i Norweskiego Mechanizmu Finansowego 2009-
2014 oraz Ministerstwo Zdrowia PLO7, numer 023/326/7/MF EOG NMF/2014/00/75/1164
(2009-2014); Cztonek zespotu badawczego realizujgcego zadanie w ramach “Multi-national
network of excellence for research on genetic predisposition to cardio-metabolic disorders due
to UCP1 gene polymorphisms” (proposal acronym: UGENE). Projekt finansowany w ramach
7 PR UE PEOPLE (IRSES), akronim: U_GENE, umowa nr 319010 (2014-2017) oraz przez
European Union 7th Framework Programme (FP7) Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa
Wyzszego, decyzja numer 3564/7.PR/2016/2

8.Wspolpraca z innymi jednostkami naukowymi i uczestnictwo w zjazdach naukowych

Poza wspotpraca naukowa z jednostkami naszej Uczelni oraz innych Uczelni Medycznych w
Polsce od kilku lat uczestnicz¢ w realizacji projektow badawczych z partnerami z Unii

Europejskiej oraz Stanow Zjednoczonych:
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Department of Cardiovascular Sciences, University of Leicester, Leicester, Wielka
Brytania. Ponad 5-letnia wspodtpraca z Profesorem Maciejem Tomaszewskim w
zakresie realizacji mi¢edzynarodowego projektu naukowego TRANScriptome of RenaL
HumAN TissueE (TRANSLATE)

Department of Microbiology, Biochemistry and Molecular Genetics, Rutgers-New
Jersey Medical School, International Center for Public Health, Newark, NJ, Stany
Zjednoczone Ponad 5-letnia wspotpraca z Profesorem Hieronimem Jakubowskim w
zakresie badan nad proaterogennym wplywem homocysteiny, ktéra zaowocowata
wysokocytowany publikacjami z listy filadelfijskiej. Cze$¢ realizowanych zadan
finansowanych byla z grantu American Heart Association.

Federation University Australia, Ballarat, Australia. Dwuletnia wspotpraca w zakresie
realizacji projektu migdzynarodowego projektu naukowego TRANSLATE.
Cardiovascular Medicine Institute of Cardiovascular Sciences University of
Manchester, Wielka Brytania. Dwuletnia wspotpraca w zakresie realizacji projektu
mi¢dzynarodowego projektu naukowego TRANSLATE-T. Praca, ktorej jestem
wspotautorem ,,Molecular insights into genome-wide association studies of chronic
kidney disease-defining traits" zostata przyjeta do druku w Nature Communications, a
drugi manuskrypt “Genetic mechanisms of kidney ageing: insights from
transcriptomics, genomics and epigenomics" zostat przyjety do druku w Kidney

International

Uczestniczytam w licznych zjazdach krajowych i zagranicznych organizowanych przez

towarzystwa naukowe m.in.: Europejskie Towarzystwo Badan nad Otytoscig, Polskie

Towarzystwo Badan nad Otyltoscia, Polskie Towarzystwo Nadci$nienia Tetniczego,

Europejskie Towarzystwo Nadci$nienia Tgtniczego, Polskie Towarzystwo Lipidologiczne,

Polskie Towarzystwo Kardiologiczne, Polskie Towarzystwo Kardiodiabetologiczne, Polskie

Towarzystwo Diabetologiczne.

9.

2005

2013

2014

Nagrody i wyrdznienia za dzialalno$¢ naukowa
Indywidualna nagroda Rektora AM w Poznaniu za rozprawe doktorska

Zespotowa nagroda Rektora AM w Poznaniu za dzialalno$¢ naukowa w latach 2011-

2012

Zespotowa nagroda Rektora UM w Poznaniu za dziatalno$¢ naukowa w latach 2012-

2013

33



2015 Zespolowa nagroda Rekiora UM w Poznaniu za dzialalnosé naukowg w latach 2013-
2014

2015 List gratulacyjny Rektora UM w Poznaniu za osiggniecia naukowe w roku akademickim
2013-2014

2016 Zespolowa nagroda Rektora UM w Poznaniu za dzialalnosgé naukows w latach 2014-
2015

2018 Wybér prac w wyniku tajnego glosowania Rady Wydzialu Lekarskiego 1 do
przedstawienia w ramach Dyskusyjnego Klubu Dziekanskiego:

1. Monika Szulinska, Marta Stepiefi, Matylda Kregielska-Narozna, Joanna Suliburska,
Damian Skrypnik, Monika Bak-Sosnowska, Magdalena Kujawska-Luczak, Malgorzata
Grzymistawska, Pawet Bogdanski. Effects of green tea supplementation on
inflammation markers, antioxidant stats and blood pressure in NaCl-induced
hypertensive rat model. Food Nutr. Res. 2017 : Vol. 61, art. 1295525 [s. 1-6]

2. Monika Szulifiska, Matylda Kregielska-Narozna, Joanna Swistek, Paulina Sty$, Barbara
Kuznar-Kaminska, Hieronim Jakubowski, Jarostaw Walkowiak, Pawel Bogdanski.
Garlic extract favorably modifies markers of endothelial function in obese patients -
randomized double blind placebo-controlled nutritional intervention. Biomed.
Pharmacother. 2018: 102; 792-97.

3. Monika Szulifiska, Igor Loniewski, Saskia van Hemert, Magdalena Sobieska, Pawel
Bogdaiski. Dose-dependent effects of multispecies probiotic supplementation on the
lipopolysaccharide (LPS) level and cardiometabolic profile in obese postmenopausal
women: a 12-week randomized clinical trial. Nutrients: 2018: 10 (6); 1-16.

Szczegblowe informacje dotyczgce mojej dzialalnosci naukowej i dydaktycznej zawiera
zalgczony ,, Wykaz opublikowanych prac naukowych lub twérczych prac zawodowych oraz
informacja o osiggnieciach dydaktycznych, wspélpracy naukowej i popularyzacji navki”.
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