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Ocena rozprawy doktorskiej lekarza weterynarii Iwony Starczewskiej pt ,, Wptyw kwasu
hialuronowego na przebieg ogoélnoustrojowej odpowiedzi zapalnej u $wini, wywotanej
urazem termicznym.”

Oparzenia u ludzi a takze u zwierzat, jakkolwiek nie stanowia ze wzgledu na czestosé
wystepowania wielkiego problemu, stanowia ogromne zagrozenie dla dalszego zdrowia a
bardzo czgsto i zycia. Zmiany, zar6wno miejscowe jak i ogdélnoustrojowe, jakie zachodza w
organizmie sg bardzo zr6znicowane, rozlegle, skomplikowane i zmieniajg si¢ bardzo
dynamicznie. Mozliwosci leczenia zaleza w duzej mierze od szybkosci ich precyzyjnego
rozpoznania by podja¢ prawidtowe i skuteczne leczenie.

Przedlozona do recenzji rozprawa doktorska liczy 127 stron wydruku komputerowego, w tym
14 stron pismiennictwa (207 pozycji) gtéwnie w jezyku angielskim. Praca zawiera 44 ryciny 1
10 tabel. Calos¢ przedstawia typowy uktad dla tego rodzaju pracy. Najobszerniejsza czgs$¢
stanowi wstep — 40 stron. Cel pracy przedstawiono na jednej stronie, materiat i metody na 5
stronach, wyniki na 34 stronach, gdzie znajduja si¢ 34 ryciny i 9 tabel, oraz dyskusje na 9
stronach.

Praca zawiera wykaz skrotow, spis tabel i rycin oraz streszczenie w jezyku polskim i
angielskim.

Analizujac poszczegdlne rozdziaty, daje si¢ zauwazy¢ pewna dysproporcje w ich objgtosci a
przede wszystkim pomigdzy obszernym wstepem a dyskusja.

We wstepie doktorantka szczegdtowo omawia ogolng charakterystyke oparzen, oparzenia
termiczne a miejscowa reakcj¢ zapalna, oparzenia termiczne a reakcje uktadowe, oparzenia
termiczne a mediatory ostrej fazy, kwas hialuronowy — charakterystyke i funkcje w
organizmie, role kwasu hialuronowego w procesach zapalnych. W rozdziale tym doktorantka
uzywa wielu skrotow, ktorych nie ma w wykazie uzywanych skrotéw. Na stronie 28 podano
pozycj¢ pismiennictwa nr 294, na stronie 41 pozycje nr 214, 249, natomiast wykaz obejmuje
tylko 207 pozycji. Zacytowana pozycja nr 116 nie dotyczy jak podano w tresci autora
Lampreave i in lecz Kostro K. i Glinski Z.

Kilkanascie btedéw stylistycznych i literowych zostalo poprawione w przekazanym do oceny
egzemplarzu.



Doktorantka uzywa nieprecyzyjnych okreslen jak chociazby gromadzenie sie wody w plucach
winno by¢ pltynu (str. 33) czy str. 32 zmniejszajacych tachykardi¢ winno by¢ czestos¢ rytmu.
CO 0znacza zmniejszanie termogenezy str 327 str. 44 poziom albumin winno by¢ stezenie
albumin.

Cel pracy

Celem badan bylo wykazanie wplywu egzogennych wielkoczasteczkowych molekut kwasu
hialuronowego na:

- ekspresj¢ zapalenia w aspekcie zmiany stgzenia czynnika martwicy nowotworu (TNFa),
interleukiny 1f oraz biatek ostrej fazy (BOF)

- stezenia oznaczanych w badaniu sktadowych nieenzymatycznego systemu zmiataczy
wolnych rodnikow oraz zachowanie funkcji watroby w stanie stresu u $win z oparzeniami
stopnia IIb i III bedacych w poczatkowej fazie zespotu ogdlnoustrojowej odpowiedzi
zapalne;.

Rozdzial 4 Materiat biologiczny i metodyka badan

Materialem do$wiadczalnym byty swinie rasy Wielka Biata Zwistoucha. Na eksperyment
uzyskano zgode¢ Lokalnej Komisji Etycznej. Doktorantka pisze, ze do badan pobrano po 5
surowic z kazdej z trzech grup (I grupa — surowica zwierzat oparzonych, grupa II — surowica
zwierzat, ktorym po oparzeniu podano kwas hialuronowy, grupa III — surowica swin bez
urazu termicznego), nie podaje jednak od ilu sztuk $win. Mozna si¢ domysla¢, ze kazda z
grup liczyta 5 swin. Doktorantka nie podaje jakie zastosowano oparzenie, czym wywotano,
jaka obejmowato powierzchnig, skad pobierano krew, jaka droga podano kwas hialuronowy w
postaci bolusa. We krwi wykonano badania morfologiczne zwracajac szczegdlng uwage na
liczbg czerwonych krwinek i warto$¢ hematokrytu, oraz badania biochemiczne w surowicy
krwi, w ktérym oznaczano st¢zenie mocznika, stgzenie kwasu moczowego, stezenie bilirubiny
catkowitej, stezenie albumin, haptoglobiny, st¢zenie biatka C-reaktywnego oraz st¢zenie
wybranych cytokin prozapalnych TNFa oraz IL-1f. Doktorantka pisze o badanych
surowicach a przeciez badania hematologiczne musiaty by¢ oznaczane w krwi petne;j.

Wszystkie oznaczenia wykonywane sa nowoczesng aparaturg z zastosowaniem powszechnie
uznanych metod. Zastosowana metoda statystyczna z testem T-studenta nadaje si¢ do
wyliczen dla dwoch grup. Test dla 3 grup z mala liczbg zwierzat w grupie nie jest najlepszym
testem statystycznym. Nalezaloby zastosowac test ANOVA.

W rozdziale 5 wyniki doktorantka przedstawita rozrzuty parametrow klinicznych takich jak
liczba oddechéw, cieptota ciata oraz liczba uderzen serca na minute po 6 godzinach od
wykonania oparzenia. Nastepnie podane zostaty wyniki poszczeg6lnych oznaczen w 0, 6, 12,
18, 24, 30, 36, 42, 48, 54, 60, 66, 72, 78 i 84 godzinie. Wyniki te zostaly przedstawione
zarowno w tabelach jak i na wykresach (rycinach).

Autorka w opisie wykresow od 9 do 15 uzywa prawidlowych okreslen ,,stezenie”, natomiast
w opisie tabel od nr 3 do nr 10 podaje ,,warto$¢” zamiast ,,st¢zenie” badanych parametrow. Na



kolejnych 28 rycinach doktorantka przedstawia wykresy rozrzutu i wspotczynniki korelacji
pomigdzy badanymi parametrami.

W opisie tab. 1 i Ryc. 7 winno by¢ nie wartos¢ Ht ale liczba hematokrytowa natomiast w tab.
2 iryc. 8 nalezy zmieni¢ warto$¢ RBC na liczbe krwinek czerwonych (RBC). Szkoda, ze
doktorantka nie podala w tabelach oprdocz $redniej takze odchylen standardowych.

W rozdziale Dyskusja, doktorantka podjeta si¢ poréwnania otrzymanych wynikéw z
uzyskanymi przez innych autorow. Wykazata, ze wskutek oparzenia nastepuje spontaniczny
staly wzrost stgzen TNF-a i IL-13 w obu grupach badawczych. I tak stezenie TNF-q, istotnie
wzrosto do 60 godzin, zas$ st¢zenie IL-1 do 66 godzin w stosunku do stezenia w surowicy
krwi $win grupy kontrolnej. Czterokrotny wzrost stezenia TNF-a w 24 godzinie i dwukrotny
IL-1B w 24 godzinie byt skutkiem rozwijajacego si¢ zespotu uogdlnionej odpowiedzi
zapalnej. Wyniki te byly podobne do otrzymanych przez Dahiya. Wyniki uzyskane przez
doktorantk¢ pozwolilty udowodni¢ zaleznos$¢ pomigdzy zmiang stezen IL-1B i TNF-a w
surowicy badanych swin. Doktorantka wykazata rowniez, ze wzrost stezenia IL-1p i TNF-a
w grupie zwierzat oparzonych (o) byl szybszy niz w grupie zwierzat, ktore po oparzeniu
miaty podawany kwas hialuronowy (OHA), jak rowniez wartosci stezen w grupie zwierzat
oparzonych utrzymywaly si¢ na wyzszych poziomach. Uzyskane wartosci wskazuja na wptyw
egzogennego kwasu hialuronowego na ekspresje badanych cytokin. Autorka wskazata takze,
ze istniejq wyrazne zaleznosci pomiedzy ksztalttowaniem si¢ i zmiennoscig stgzenia cytokin
zapalnych TNF-a oraz IL-1f i zmiang stgzen biatka C-reaktywnego (CRP) w surowicy $win
po oparzeniu. W badaniach wykazano réwniez, ze przez caly czas trwania eksperymentu
stezenie haptoglobiny (Hp) w grupach $win oparzonych i §win oparzonych, ktore
otrzymywatly kwas hialuronowy, byly statystycznie istotnie wyzsze w stosunku do $win z
grupy kontrolnej. Doktorantka w swoich badaniach stwierdzita istotny spadek albumin przy
rosnacym stezeniu cytokin prozapalnych. Wykazata takze, ze w obu grupach $win oparzonych
1 oparzonych otrzymujacych kwas hialuronowy wystepowala stata tendencja spadkowa w
trakcie przeprowadzanego eksperymentu. Jednak spadek wartosci byt mniejszy i bardziej
powolny w grupie $swin, ktore po oparzeniu otrzymywaty kwas hialuronowy. W oznaczeniach
stezen bilirubiny catkowitej, mocznika i kwasu moczowego, tzw. zmiataczy wolnych
rodnikow, doktorantka wykazata dodatnig korelacj¢ pomigdzy stezeniami bilirubiny i kwasu
moczowego oraz to, ze kwas hialuronowy mial istotny wptyw na zachowanie si¢ spadku
wartosci bilirubiny i kwasu moczowego oraz ksztaltowanie si¢ poziomu mocznika co
swiadczy o ograniczeniu przez kwas hialuronowy reakcji wolnorodnikowych.

Wyniki badan przeprowadzonych przez doktorantk¢ wykazaty modulacyjny/modulujacy
wplyw kwasu hialuronowego na zmiang st¢zen wybranych mediatorow reakcji zapalnej oraz
ksztaltowanie odpowiedzi ostrej fazy (BOF)

W rozdziale 7 wnioski doktorantka na podstawie przeprowadzonych badan postawita 5 w
petni udokumentowanych wnioskow. Nalezatoby jednak zmieni¢ w ostatnim wniosku
okreslenie ,,sg istotniejsze” na ,,sq statystycznie bardziej istotne” lub ,,r6znig si¢ w wigkszym
stopniu”



Reasumujac oceng caloksztattu dysertacji, pragne podkresli¢ trafnos¢ i przydatnos$é tematu.
Przeprowadzone badania maja duze znaczenie poznawcze jak i aplikacyjne, zostaly wykonane
zgodnie ze standardami prac doktorskich.

Stwierdzam ze Pani lekarz weterynarii Iwona Starczewska spetnita kryteria upowazniajace
mnie do wystapienia o nadanie stopnia doktora nauk weterynaryjnych zgodnie z wymogami
art. 16 ustawy z 14 marca 2003 roku z pézniejszymi zmianami o stopniach naukowych i
tytule naukowym oraz stopniach i tytule w zakresie sztuki (dz. U. nr 65 pozycja 595, z
pozniejszymi zmianami). Stawiam wigc wniosek o dopuszczenie lek. wet. Iwony
Starczewskiej do dalszego etapu przewodu doktorskiego.
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