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ROZPRAWY DOKTORSKIEJ NA STOPIEN NAUKOWY DOKTORA NAUK
MEDYCZNYCH I NAUK O ZDROWIU W DYSCYPLINIE NAUKI MEDYCZNE
OLGI ADAMSKIEJ PT.: ,BADANIA NAD WPLYWEM FARMAKOLOGICZNIE

WYWOLANEJ CUKRZYCY NA MORFOLOGICZNE ZMIANY ORAZ

WPLYWEM MELATONINY NA STEZENIE MARKEROW BIOCHEMICZNYCH

STRESU OKSYDACYJNEGO W WIEZADLACH STAWU KOLANOWEGO”

Cukrzyca typu 2 wystepuje w okoto 90% przypadkow cukrzycy, czesto rozpoznaje sie ja
u 0s6b dorostych w srednim lub starszym wieku, rozwija si¢ wolno oraz niepostrzezenie
i czesto pozostaje nierozpoznana. Przyczyna sa nadwaga, brak aktywnosci fizycznej i czynniki
genetyczne. Czesto pojawia sie w zwigzku z nadcisnieniem tetniczym i zaburzeniami
przemiany ttuszczow. Niestety, rozwija sie takze u nastolatkdw i mtodych oséb dorostych
z otytoscia, a liczba przewleklych powiktan, ktore ustanowig istotny problem
epidemiologiczny i medyczny, wzrasta. Wedtug najnowszych wynikéw badan nawet jedna
pigta pacjentéw sposrod odwiedzajgcych gabinety ortopedyczne ma rozpoznang cukrzyce
badZ nieprawidtowa tolerancje glukozy, a ponadto zgtasza dolegliwosci bélowe stawdw,
towarzyszace schorzeniom narzadu ruchu, zwtaszcza zmianom zwyrodnieniowym. Istotnym
zagadnieniem jest wptyw cukrzycy na stan tkanki tacznej. Analiza etiopatogenezy zmian
powstatych w obrebie wiezadet oraz poszukiwanie metod leczenia badz opdznienia ich
wptywu na morfologie i funkcjonalnos¢ stawow stanowi problem w wymiarze
epidemiologicznym i spotecznym. Przesgdza to o celowosci podjetych badan, uzasadnia
potrzebe przeprowadzenia witasnej analizy wynikdw i wyciggniecia wnioskdw o skutkach
jednej z najniebezpieczniejszych chordb cywilizacyjnych.

Rozprawa liczy 104 strony wydruku komputerowego. Doktorantka za cel postawita sobie
przyblizenie obrazu histopatologicznego oraz biochemicznego wiezadet w czterech grupach
zwierzat laboratoryjnych. Do udziatu w eksperymencie uzyto czterdziestu szczuréw, jako
gatunek z wyboru w badaniach dotyczacych problematyki kostno - stawowej. Zwierzeta
podzielono losowo na cztery grupy, kazda liczaca po dziesie¢ osobnikéw. Pierwsza i druga
grupa (grupy kontrolne) otrzymaty roztwér soli fizjologicznej podskérnie, a trzeciej i czwartej
wstrzyknieto dootrzewnowo pojedynczg dawke streptozotocyny (STZ) w dawce 60 mg/kg
masy ciata, rozpuszczonej w $wiezo przygotowanym buforze. Po 72 godzinach od

wstrzykniecia STZ szczury ze statym poziomem glukozy we krwi 2 200 mg/dl uznano za udane
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modele cukrzycowe, a pozostate przeszly udang indukcje cukrzycy. U wszystkich zwierzat
dokonano przeciecia lewego wiezadta pobocznego piszczelowego w tylnej konczynie
i zaszycia go oraz zaszycia miejsca dostepu, celem upozorowania warunkéw operacyjnych
i zwigzanego z nimi stanu zapalnego, aby zbada¢ zdolnosci regeneracyjne zwierzat
z prawidiowag gospodarka weglowodanowq oraz z farmakologicznie wywotang cukrzyca.
Kazde ze zwierzat nastepnie poddano zabiegowi uzyskania dostepu operacyjnego do
prawego wiezadta pobocznego piszczelowego w tylnej konczynie i zaszycia dostepu bez
interwencji w obrebie wiezadfa. Z kolei w grupie drugiej i czwartej podawano melatonine
przez 4 tygodnie. Po usmierceniu modeli, pobrano tkanke taczng z obrebu wiezadta
poddanego interwencji oraz wiezadta z drugiej koriczyny. Z kazdego z wiezadet pojedynczego
modelu pobrano po dwie probki materiatu do dwéch probéwek w celu oceny histologicznej
oraz utworzenia homogenatu tkankowego do oceny biochemicznej. Ponadto pobrano krew
do analizy laboratoryjnej. W przeprowadzonych badaniach poszukiwano réinic w stezeniu
markerow, Swiadczacych o stanie zapalnym i degradacji wiezadet we krwi szczuréw z grupy
zwierzagt chorujacych na cukrzyce w zestawieniu z grupa zwierzat zdrowych, co pozwolito
zaobserwowaé¢ wplyw cukrzycy na stan wiezadet. Warto nadmienié, iz obserwacja
rozszerzona zostata o badanie regeneracji wiezadet w obydwu grupach po dokonanym
zabiegu operacyjnym przeciecia wiezadet, ktora miata symulowa¢ w warunki operacji.
Nastepnie w trakcie przebiegu badan przeprowadzono obserwacje efektywnosci leczniczej
suplementacji melatoniny na obnizenie stezenia markeréw biochemicznych stresu
oksydacyjnego w homogenacie tkankowym oraz osoczu krwi pochodzacych od zwierzat
z farmakologicznie wywotang cukrzyca oraz normoglikemia. Zatozeniem pracy byta ponadto
identyfikacjia zmian w  mikroarchitekturze wiezadta, poznanie mechanizméw
degeneracyjnych, skutkujacych utratg funkcji na podstawie poréwnania tkanki szczura
z cukrzycg z tkanka zdrowego szczura oraz klasyfikacja zmian z wykorzystaniem
histologicznej oceny skali nasilenia wtdknienia, utraty widkien elastycznych i zwapnienia
w obrebie wiezadet. Cele ogdlne dotyczyty etiopatogenezy zmian w wiezadle w zwigzku
z cukrzycg oraz skutecznosci melatoniny w poprawie funkcjonalnosci wiezadet. Uzyskano

Zgode Il Lokalnej Komisji Etycznej ds. doswiadczen na zwierzetach w Warszawie.

Material badawczy zostat dobrany w sposéb witasciwy, a metody badarn Doktorantka
zaplanowata w sposéb niezwykle doktadny i precyzyjny. Przedstawione sposoby oraz
przyjete kryteria i skale ocen sg zgodne z biezacym pismiennictwem krajowym i Swiatowym.
Takze zastrzezen opiniujacego nie budzg przyjete zasady analizy. Wyniki badan szczegotowo

opisane, zobrazowane (6 rycin i 7 tabel) i zobiektywizowane metodami statystycznymi s3
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wiarygodne, a ich interpretacja wtasciwa. Stanowig wartosciowe uzupetnienie tekstu
i pogtebiaja obraz stopnia trudnosci ocenianego problemu oraz rzetelnosci naukowe;j.
Dyskusja zostata przeprowadzona poprawnie i w sposob dojrzaty. Autorka swobodnie
korzysta z informacji zawartych w licznych publikacjach, trafnie i krytycznie odréiniajac
istotne od mniej waznych oraz konfrontuje z nimi wtasne spostrzeienia i wyniki. Wnioski
w liczbie 7 odpowiadajg zatozeniom oraz celom pracy oraz maja uzasadnienie w
stwierdzonych wynikach. Dowodza, ze cukrzyca wywiera negatywny wplyw na wiezadta,
hamujac fizjologiczny mechanizm ochronny przed stresem oksydacyjnym, a leczenie
melatoning szczuréw z cukrzycy ztagodzito zmiany i poprawito status antyoksydacyjny
wigezadel. Dysertacje koriczy streszczenie w jezyku angielskim i polskim oraz 204 pozycje

prawidtowo dobranego i aktualnego PiSmiennictwa.

W podsumowaniu pragne stwierdzi¢, ie recenzowanie tej pracy byto dla mnie
przyjemnoscia, poniewaz potencjat naukowy Doktorantki jest ogromny i wykorzystywany
z niesamowitg konsekwencjq. Autorka postuguje sie przyjetym mianownictwem naukowym
i terminologia stosowang w specjalnosciach medycznych. Usilne starania o dokonanie
wnikliwej oraz obiektywnej oceny podjetego problemu $wiadcza o dobrym przygotowaniu
klinicznym i opanowaniu metodyki badan naukowych. Zwraca uwage ogrom wykonanej
pracy badawczej, ktdrej zakres zdecydowanie przekracza ramy tematycznych zainteresowan
zawodowych. Dysertacja stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego i potwierdza
odpowiedniag wiedze teoretyczng oraz tematyczng Kandydatki w wykonywanych

doswiadczeniach i umiejetnos¢ samodzielnego prowadzenia pracy naukowej wraz z jej ocena.

W zwigzku z powyzszym mam zaszczyt wystapi¢ z wnioskiem do Wysokiej Rady Dyscypliny
Nauk Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o taskawe przyjecie rozprawy
Olgi Adamskiej pt.: ,Badania nad wplywem farmakologicznie wywofanej cukrzycy na
morfologiczne zmiany oraz wpfywem melatoniny na steZenie markeréw biochemicznych
stresu oksydacyjnego w wiezadfach stawu kolanowego” i dopuszczenie Doktorantki do
dalszych etapow przewodu doktorskiego. Rozprawa Doktorska spetnia warunki okreslone
w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2018
poz. 1668).

Zwracam sig¢ rowniez do Wysokiej Rady z prosbq o wyrdinienie rozprawy, poniewaz

opracowanie uwazam za wyjatkowe i oryginalne, wykonane niezwykle solidnie i rzetelnie

oraz wnoszgce elementy nowatorskie do zasobu wiedzy reprezentowanej specjalnosci.
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