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Recenzja
Rozprawy doktorskiej Pana mgr. Wiestawa Slebody pt.:,, Ocena mozliwosci
wykorzystania adropiny i iryzyny jako przyzyciowych wskaznikéw metabolizmu

kostnego w warunkach stosowania diety o réznej zawartosci thuszczu.”

Pan mgr Wiestaw Sleboda wykonat prace w Katedrze Fizjologii Zwierzat Wydziatu
Medycyny Weterynaryjnej Uniwersytetu Przyrodniczego w Lublinie pod kierunkiem Pani
dr hab. Iwony Puzio prof. UP.

Przedstawiona mi do recenzji praca jest interesujgca i wazna, poniewaz zgodnie
z obecnym stanem wiedzy adropina (AD) i iryzyna (IR) to dwa peptydy, ktore budzg coraz
wigksze zainteresowanie z uwagi na ich potencjalne korzysci zdrowotne. AD to peptyd
zwigzany z regulacja homeostazy energetycznej i metabolizmu lipidow. Zostala odkryta
stosunkowo niedawno 1 wykazuje potencjal w kontroli glikemii oraz poprawie wrazliwosci na
insuling. Badania sugeruja, ze AD moze wplywa¢ na zmniejszenie ryzyka chorob
metabolicznych, takich jak cukrzyca typu 2 i otylos¢. Zwigzek ten wydaje si¢ rowniez
korzystny dla osob z problemami Sercowo-naczyniowymi, choé¢ potrzebne sg dalsze badania,
aby w pelni zrozumie¢ mechanizmy dziatania AD. IR jest peptydem wydzielanym glownie
przez migsnie szkieletowe w odpowiedzi na wysitek fizyczny. Uwaza sie, ze IR przeksztatca
tkanke tluszczowa biala w brunatng, co zwicksza wydatkowanie energii 1 moze sprzyjaé
redukcji masy ciata. Ponadto, IR ma potencjalne dziatanie przeciwzapalne, moze poprawiac¢
funkcjonowanie mozgu oraz przemiany metaboliczne. Istniejag dowody na to, ze moze chronié
przed chorobami neurodegeneracyjnymi i poprawia¢ funkcje poznawcze.

W przeprowadzonej rozprawie, Doktorant dokonat oceny zaleznosci pomigdzy
stezeniem AD i IR we krwi, a parametrami tkanki kostnej w warunkach zywienia karma
o roznej zawartosci ttuszczu. Ponadto dokonat proby oceny mozliwosci wykorzystania AD
i IR jako ewentualnych przyzyciowych wskaznikow okreslajacych zalezno$¢ pomigdzy
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indukowang dieta otyloscig, a parametrami tkanki kostnej. Niniejsza praca posiada duze
walory poznawcze, poniewaz do tej pory nie do konca poznano zaleznosci pomigdzy
stezeniem AD i IR we krwi, a parametrami tkanki kostnej.

Uktad pracy jest typowy dla rozpraw doktorskich. Rozpoczyna ja obszerny wstep
literaturowy liczacy 22 strony, w ktorym Autor podsumowal dotychczasowg wiedzg
I w czytelny sposob zaprezentowat charakterystyke AD i IR. Wyjasnit powiazanie tych dwoch
peptydow, ich zaleznosci z tkankg kostng, tluszczows, metabolizmem oraz procesami
zapalnymi w organizmie. We wstepie nie zabraklo rowniez opisu dotyczacego Wplywu
nadwagi i otylo$ci na tkanke kostna. Rozdziaty te stanowig idealne wprowadzenie czytelnika
do badan wlasnych Doktoranta. W prezentowanym rozdziale Autor wykazat si¢ znajomos$cia
aktualnej wiedzy dotyczacej tematu pracy, a analiza biezacego piSmiennictwa stanowi solidne
i przejrzyste przedstawienie zagadnien zwigzanych z tematem dysertacji.

Przedstawione po wstepie cele zostaly jasno sformutowane. W kolejnych rozdziatach
Doktorant w sposob szczegdlowy i niebudzacy zastrzezen przedstawil material, metodyke
oraz osiggnigte wyniki. W niniejszej dysertacji materialem badawczym byly 24 samice
szczura szczepu Wistar, co jest typowym podejsciem do eksperymentéw laboratoryjnych
z uwzglednieniem pici 1 populacji zwierzat. Zwierzeta byty zywione przez 10 tygodni karma
o réznej zawartosci thuszczu: niskotluszczowa (gr. D5 -5,5% kcal z tluszczu), standardowa
(gr. D10 — 10% kcal z tluszczu) i wysokotluszczowa (gr. D45 — 45% kcal z thuszczu).
W swojej rozprawie Doktorant postuzyt si¢ réznorodnymi metodami badawczymi. Metoda
DXA zostala uzyta do pomiaru sktadu ciata (masy tkanki tluszczowej 1 beztluszczowej),
catkowitej gestoSci mineralnej, zawartoSci mineralow w szkielecie oraz gestosci (BMD)
1 zawarto$ci mineralnej kosci (BMC) izolowanych kosci dlugich. Tréjpunktowy test ugigcia
pozwolit zbada¢ parametry wytrzymatosciowe kosci dlugich. Doktorant dokonat analizy
morfologicznej chrzgstki wzrostowej, istoty gabczastej nasady dalszej kosci udowej oraz
okreslit lokalizacje i nasilenie reakcji immunohistochemicznej dla AD, IR oraz sklerostyny
w chrzastce wzrostowej i beleczkach kostnych przynasady dalszej kosci udowej. Doktorant
zmierzyt w osoczu krwi st¢zenia AD, IR, sklerostyny oraz markerow metabolizmu kostnego,
takich jak osteokalcyna, izoenzym Kkostny fosfatazy zasadowej (bALP), N-koncowy
usieciowany telopeptyd kolagenu typu I (NTx), a takze podstawowe parametry biochemiczne.
Dodatkowo ocenit mase ciala szczurdéw, spozycie paszy oraz mas¢ i dlugos¢ izolowanych
kosci.

Zrealizowanie oraz opracowanie tak duzej liczby analiz nalezato do przedsiewzigé
bardzo praco i czasochtonnych, wymagajacych ogromniej cierpliwo$ci, wytrwatosci, a przede

wszystkim bardzo dobrego przygotowania i znajomosci badanej problematyki. Zastosowane
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metody sg dobrze dobrane do celow badawczych przedstawionych w rozprawie doktorskiej.
Obejmuja one szeroki wachlarz technik analitycznych, ktore pozwolity na kompleksowa
ocen¢ wptywu diety o roznej zawarto$ci thuszczu na parametry tkanki kostnej u szczurow.

Dzigki zastosowaniu odpowiednio dobranych technik badawczych, Doktorant
wykazal, ze zywienie szczuréw karma wysokotluszczowa wywieralo pozytywny wplyw
na metabolizm tkanki kostnej, stymulujac procesy kosciotworzenia i mineralizacji. Przejawem
tego byl wzrost warto$ci parametrow densytometrycznych i wytrzymatosciowych kosci.
Badania nie wykazaly wplywu zastosowanej diety na stezenie osteokalcyny i NTx.
Zastosowane metody badawcze sugeruja, ze wzrost stezenia bALP u szczuréw z grupy D10
1 D45 w poréwnaniu z grupa D5, w polaczeniu ze wzrostem parametrow densytometrycznych
i sity tamigcej kosci dlugich, wskazuja nasilenie proceséw ko$ciotworzenia u szczurdw,
karmionych dietg bogatsza w tluszcz i energi¢. Dieta wysokotluszczowa spowodowata wzrost
stezen IR i1 AD we krwi. Po diecie niskotluszczowej zaobserwowano istotne zalezno$ci
pomigdzy stezeniem AD, a parametrami densytometrycznymi kos$ci, natomiast po diecie
wysokotluszczowej pomigdzy stezeniami AD i IR, a tymi samymi parametrami. Umiejetnie
dobrane metody badawcze zastosowane w niniejszej rozprawie umozliwity Doktorantowi
wykazanie silnej korelacji pomigdzy st¢zeniem IR we krwi, a wartoSciami wigkszosci
parametréw densytometrycznych kosci szczuréw otrzymujacych karme wysokotluszczows.
Wskazuje to, ze IR moze stuzy¢ jako przyzyciowy wskaznik okreslajacy zaleznos$ci pomiedzy
dietg indukowang otyto$cig, a parametrami densytometrycznymi tkanki kostnej.

Dyskusja jest napisana dobrze, a Doktorant umiej¢tnie przeprowadzil argumentacje
otrzymanych wynikoéw, potwierdzajagc znajomos$¢ problematyki oraz orientacj¢ w temacie.
Doktorant w logiczny sposob dowodzi, ze zastosowanie diety o rdznej zawartosci thuszczu
i energii wptywa na mase i sktad ciata oraz parametry tkanki kostnej u szczurow. Analiza
wynikéw wykazata, ze szczury karmione dieta wysokottuszczowg osiggnety najwickszg mase
ciala 1 tkanki tluszczowej oraz wyzsze parametry densytometryczne i1 wytrzymatosciowe
kosci, w poréwnaniu do grupy szczuréw karmionych dietg niskottuszczowa. Na podstawie
przeprowadzonych badan Doktorant wysnut przypuszczenie, ze wyzsze stezenia AD i IR
we krwi, obserwowane u szczurdw karmionych dieta wysokottuszczowa, moga odgrywac
znaczaca role w metabolizmie tkanki kostnej. Pomimo braku istotnych statystycznie korelacji
pomiedzy stezeniami badanych peptydow, a parametrami wytrzymato$ciowymi kosci, wyzsze
warto§ci BMD i BMC u szczuréw karmionych dieta wysokotluszczowa sugeruja mozliwy
zwigzek pomiedzy ta dietg, a zdrowiem kosci.

Doktorant przedstawit wnioski kohcowe swojej pracy, ktore pozwolily

na sformutowanie 4 logicznych konkluzji. Stanowig one meritum do stwierdzenia, ze karma
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wysokottuszczowa stymulowata u szczuréw procesy ko$ciotworzenia i mineralizacji.
Spowodowala rowniez wzrost stezen AD 1 IR we krwi, przy czym st¢zenie IR silnie
korelowato z parametrami densytometrycznymi.

Rozprawa doktorska Pana mgr. Wiestawa Slebody ma forme wydruku
komputerowego, liczy 91 stron, uklad pracy jest logiczny i przejrzysty. Napisana jest
poprawnym jezykiem polskim, a uktad pracy jest typowy dla rozpraw doktorskich. Dysertacj¢
rozpoczyna czytelny spis tre$ci, po ktorym znajduje si¢ przeglad piSmiennictwa, cel pracy,
dane o materiale i metodyce badan, oméwienie wynikéw, dyskusja, wnioski, streszczenie
w jezyku polskim i angielskim, piSmiennictwo, spis tabel, wykresow i fotografii oraz wykaz
skrotow. Zastosowane metody byly dobrze dobrane do celow badawczych przedstawionych
w rozprawie doktorskiej. Obejmuja one szeroki zakres technik analitycznych, ktore pozwolity
na kompleksowa ocene wptywu diet o rdznej zawartosci thuszczu na parametry tkanki kostnej
u szczuréw. Wyniki zostaly opracowane z bardzo duza staranno$cig oraz doktadnoscia.
Sa zaprezentowane w sposob przejrzysty co bardzo usprawnia ich analize. Opisy wynikow
sa zrozumiate 1 przystgpne, a cato$¢ napisana jest poprawnym jezykiem bez naduzywania
zwrotow anglojezycznych. Na podkreslenie zastuguje szata graficzna. W swojej rozprawie
Doktorant umiescit bardzo dobrej jakosci 3 fotografie, 14 tabel oraz 1 wykres, ktore utatwiaja
ich zrozumienie i przeanalizowanie. Bardzo bogate pismiennictwo jest aktualne, Doktorant
umiejetnie je zacytowal i krytycznie dobrat do wiedzy teoretycznej dotyczacej omawianych
zagadnien. Bibliografia zawiera 338 pozycji, z czego 337 jest po angielsku. Warto zaznaczy¢,
ze 215 z nich pochodzi z ostatnich 10 lat.

Doktorant nie ustrzegl si¢ jednak drobnych bledow. W wstepie tekst napisany jest
poprawnie pod wzgledem jezykowym, jednak mozliwe byloby jego ulepszenie pod katem
przejrzystosci 1 zwigztosci. Szczegdtowose tekstu moze utrudnia¢ czytanie, dlatego warto go
skroci¢, zachowujac kluczowe informacje. Dodatkowo, proponowane jest dodanie sekcji
omawiajacej potencjalne zastosowania kliniczne IR, co nie tylko wzbogaci wstep, ale roéwniez
pokaze praktyczne implikacje badan. Tekst jest juz podzielony na sekcje, jednak dodanie
podpunktow lub wyrdznien moze utatwi¢ nawigacje i zrozumienie tre$ci. Na przyktad, mozna
wyrdznic takie sekcje jak ,,Definicje nadwagi i otytosci”, ,,Wptyw nadwagi na tkanke kostng”.
Warto doda¢ rowniez wzmianke o przysztych kierunkach badan, co moze by¢ inspiracjg dla
innych naukowcow. Tekst dobrze definiuje nadwage i otyto$¢ oraz wyjasnia, jak oblicza si¢
BMI. Mozna jednak doda¢ wigcej informacji o ograniczeniach BMI jako wskaznika zdrowia
np. roéznice zwiazane z masa mig$niowa. Zdanie: ,,Wedtug Swiatowej Organizacji Zdrowia
(WHO) w 2016 roku na Ziemi zyto ponad 1,9 miliarda ludzi z nadwaga w wieku powyzej 18
lat, a wsrdd tej grupy ponad 650 milionéw bylto otylych [WHO]” mozna skroci¢ do: ,,Wedlug
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WHO, w 2016 roku ponad 1,9 miliarda dorostych mialo nadwage, a 650 milionéw byto
otytych”.

W celu pracy na stronie 22, zamiast ,,Realizacja powyzszych celow pracy jest
mozliwa...”, lepiej uzy¢ ,,Realizacja powyzszych celow pracy byta mozliwa...”

Rozdzial materiat 1 metody jest szczegotowy, zawiera istotne informacje dotyczace
przeprowadzonych badan, ale w celu poprawy czytelnosci i stylu, proponowane sa drobne
poprawki. Np. zamiast: ,,Badania przeprowadzono na 24 samicach szczura szczepu Wistar,
ktorych poczatkowa masa ciala wynosita okoto 220-230 ¢”, mozna zastgpi¢: "Badania
przeprowadzono na 24 samicach szczuréw szczepu Wistar o poczatkowej masie ciala
wynoszacej okoto 220-230 g."

W cze$ci wyniki warto zwrdci¢ uwage na interpunkcje i styl, aby tekst byt bardziej
ptynny. Niektore zdania mozna skrocié i uprosci¢, aby poprawic ich czytelnos¢. Np. zamiast:
"Srednie dzienne spozycie karmy w grupach D5 i DI0 utrzymywalo si¢
na zblizonym poziomie — 14 g/szczura, natomiast w grupie D45 byto mniejsze 1 wynosito 11
g/szczura (Tabela 2)." Mozna zastapi¢: "Srednie dzienne spozycie karmy wynosito 14 g
na szczura w grupach D5 i D10, podczas gdy w grupie D45 byto nizsze i wynosito 11 g
na szczura (Tabela 2)." Przy opisach fotografii nalezatoby dopisa¢ metode barwienia.

Tekst w dyskusji jest solidny, opiera si¢ na szerokiej bazie literatury, ale wymaga
pewnych poprawek gtownie stylistycznych i strukturalnych, aby stat si¢ bardziej czytelny,
spojny 1 zgodny z zasadami pisania naukowego. Poprawki uczynig go bardziej zrozumiatym
1 tatwiejszym do analizy. Np. wyniki dotyczace wptywu diety na st¢zenie IR 1 AD we krwi
sa przedstawione w sposob, ktéry moze wydawaé si¢ niespOjny. Warto bardziej
systematycznie przedstawic, te wyniki ktore byly istotne statystycznie, a ktore nie. Wiele zdan
jest bardzo dlugich i1 zlozonych, co utrudnia czytanie, warto je podzieli¢ na krotsze.
W niektérych miejscach mozna bardziej szczegbtowo analizowaé¢ wyniki, wskazujac na ich
znaczenie  oraz  poréwna¢ je z  wynikami  badan  innych  autorow.
W  niektorych miejscach tekst zawiera powtarzajace si¢ informacje, ktoére mozna
zsyntetyzowaé. Np. zamiast: "Wzrost masy ciata zachodzi przez zwigkszenie masy tkanki
thuszczowej (FM) oraz tkanek migkkich beztluszczowych (LM), z wyjatkiem otytosci
sarkopenicznej, w ktorej obserwuje si¢ obnizenie LM. W przeprowadzonych badaniach
zastosowano diet¢ o roznej zawartosci thuszczu 1 energii pochodzacej z thuszczu, co wptyneto
na mas¢ ciata szczuréw. Najmniejsza masg ciata cechowaty si¢ zwierzeta otrzymujace karme
Z najmniejsza zawarto$cig thuszczu (DS5). Natomiast zastosowanie w zywieniu SzZCzZurOw

karmy z wigkszg zawartoscig ttuszczu spowodowato wzrost masy ciata."



Mozna zastgpi¢: "Wzrost masy ciata jest wynikiem zwigkszenia ilo$ci tkanki tluszczowej
(FM) oraz tkanek migkkich bezttuszczowych (LM), z wyjatkiem otylosci sarkopenicznej,
gdzie obserwuje si¢ spadek LM. W badaniach zastosowano diety o roznej zawartos$ci thuszczu,
co wplyneto na mase ciata szczuréw. Najnizszg mase¢ ciala miaty zwierzgta otrzymujace diete
niskottuszczowa (D5). Z kolei diety o wyzszej zawarto$ci tluszczu prowadzily do wzrostu
masy ciala."

W bibliografii na str. 70 i 85— dwie pozycje napisane sa bez spacji

Str. 70: -Jiang X., Hu Y., Zhou Y., Chen J., Sun C., Chen Z., Jing C., Xu L., Liu F., Ni W.,, Yu
X., Chen L.: Irisin protects female mice with LPS-induced endometritis through the
AMPK/NF kB pathway. Iran J Basic Med Sci. 2021, 24, 9, 1247-1253

Jo J., Gavrilova O., Pack S., Jou W., Mullen S., Sumner A. E., Cushman S. W., Periwal V..
Hypertrophy and/or Hyperplasia: Dynamics of Adipose Tissue Growth. PLoS Comput Biol.
2009, 5, 3)

Str. 85: Yu Z., Guolin M., Honghong W.: Relationship between serum irisin and hydrogen
sulfide levels and fracture healing after internal fixation with compression plates in elderly
patients with femoral stem fractures. Chin Med, 2022, 17:1221

Zang H., Jiang F., Cheng X., Xu H., Hu X.: Serum adropin levels are decreased in Chinese
type 2 diabetic patients and negatively correlated with body mass index. Endocr. J. 2018, 65,
7, 685-691).

Na str. 82 nalezatoby uzupehi¢ bibliografie

Jest: Thapa D., Xie B., Manning J. R., Zhang M., Stoner M. W., Huckestein B. R., Edmunds
L. R., Zhang X., Dedousis N. L., O’Doherty R.M., Jurczak M. J., Scott I.: Adropin reduces
blood glucose levels in mice by limiting hepatic glucose production. Physiol. Rep. 2019, 7
Powinno by¢: Thapa D., Xie B., Manning J. R., Zhang M., Stoner M. W., Huckestein B. R.,
Edmunds L. R., Zhang X., Dedousis N. L., O’Doherty R.M., Jurczak M. J., Scott I.: Adropin
reduces blood glucose levels in mice by limiting hepatic glucose production. Physiol. Rep.
2019 Apr;7(8):e14043. doi: 10.14814/phy2.

Poza drobnymi niedoskonato$ciami, niniejsza dysertacja jest przykladem poprawnej
polszczyzny, a przedstawione uwagi w zaden sposob nie umniejszajg merytorycznej wartosci
rozprawy. Podsumowujac, praca przedstawiona do oceny jest wysoce wartoSciowg
publikacja, a opisane w recenzji uchybienia w niczym nie umniejszajg wartosci merytorycznej
prezentowanej pracy. Staranne omoéwienie wynikow poparte bardzo szeroka baza
pismiennictwa badan innych autoréw, wskazuje na dojrzato$¢ naukowa Doktoranta, ktory
wykazat si¢ umiejetnoscig samodzielnej pracy naukowej 1 w sposob zwiezty przedstawit

wyniki szeroko zakrojonych badan wlasnych oraz wysnut logiczne wnioski. Prace oceniam
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bardzo wysoko.

W_podsumowaniu chciatabym stwierdzi¢, ze rozprawa doktorska Pana mgr.

Wiestawa Slebody speilnia warunki okre§lone w art. 13 ustawy z dnia 14 marca 2003r.
o0 stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U.
z 2003 r. Nr 65 poz. 595 z p6zn. zm.) w zw. z art. 179 ust. 3 ustawy z dnia 3 lipca 2018 r.
z pozn. zm. Przepisy wprowadzajace ustaw¢ — Prawo 0 szkolnictwie wyzszym 1 nauce
(Dz.U. z 30 sierpnia 2018r. poz. 1669). W zwigzku z powyzszym wnosze do Wysokiej Rady
Dyscypliny Weterynaria, Uniwersytetu Przyrodniczego w Lublinie, o dopuszczenie

Kandydata do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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