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RECENZJA ROZPRAWY DOKTORSKIEJ
mgr Joanny Marii Pieczynskiej-Zajac

pt. ,, Wptyw diety wysokotluszczowej/wysokofruktozowej na rozwoj Zespotu
policystycznych jajnikow oraz proba identyfikacji narzedzia dietetycznego
sprzyjajacegojego terapii”
wykonanej pod kierunkiem naukowym prof. UPP dr hab. Joanny Bajerskiej,
(promotora),
na stopien doktora w dziedzinie nauk rolniczych
w dyscyplinie technologia zywnosci i zywienia
przedtozonej Radzie Dyscypliny Technologia Zywnosci i Zywienia
Uniwersytetu Przyrodniczego w Poznaniu

Podstawa wykonania recenzji i przedmiot recenzji

Recenzja zostata wykonana w oparciu o Uchwale Rady Naukowej Dyscypliny
Technologia Zywno$ci i Zywienia Uniwersytetu Przyrodniczego w Poznaniu z dn. 04
pazdziernika 2024 r. w zwigzku z postepowaniem o nadanie stopnia naukowego doktora Pani
mgr Joannie Marii Pieczynskiej-Zajgc. Decyzja zostata przekazana pismem z dn. 07
pazdziernika 2024r. i podpisana przez Przewodniczacg Rady Naukowej Dyscypliny
Technologia Zywnosci i Zywienia prof. UPP dr hab. Dorote Cais-Sokolinska. Recenzja
uwzglednia wymogi Ustawy o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i
tytule w zakresie sztuki z dn. 14 marca 2003r. (opublikowanej w Dz.U. nr 65. poz. 595, z

pdzn. zm.).

Ocena strony formalnej przediozonej do recenzji rozprawy

Rozprawa doktorska mgr Joanny Marii Pieczynskiej-Zajac pt. ,,Wplyw diety
wysokottuszczowej/wysokofruktozowej na rozwoj Zespotu policystycznych jajnikéw oraz
préba identyfikacji narzedzia dietetycznego sprzyjajgcego jego terapii” stanowi sekwencje
trzech prac, w tym dwoch prac badawczych z wykorzystaniem modelu zwierzecego i jednej
pracy przegladowej z rozstrzygnieciem hipotezy badawczej, artykutdw powigzanych

tematycznie, opublikowanych w jezyku angielskim w trzech kolejnych latach 2022-2024, w
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uznanych, wysoko punktowanych i miedzynarodowych angielskojezycznych czasopismach z
listy JCR, tj. Nutrition, Nutrients, Nutrition Reviews, po uprzedniej pozytywnej ocenie
recenzentow. Na rozprawe doktorskg ztozyly sie publikacje o tgcznym wskazniku IF
wynoszacym 15,0 (IF wg. danych z lat publikacji) i 420 punktéw MNiSW:

1 Pieczynska-Zajac JM, Malinowska AM, Pruszynska-Oszmatek E, Kotodziejski PA,
Drzymata-Czyz S, Bajerska J. Effect of a high-fat high-fructose diet on the
composition of the intestinal microbiota and its association with metabolic and
anthropometric parameters in a letrozole-induced mouse model ofpolycystic ovary

syndrome. Nutrition. 2024 Aug;124:1 12450. doi: 10.1016/j.nut.2024.112450 (Wyd.
Elsevier - IF = 3,2, MNISW = 140)

2. Pieczynska JM, Pruszynska-Oszmatek E, Kotodziejski PA, Lukomska A, Bajerska J.
The Role ofa High-Fat, High-Fructose Diet on Letrozole-induced Polycystic Ovarian
Syndrome in Prepubertal Mice. Nutrients. 2022 Jun 15;14(12):2478. doi:
10.3390/nul4122478 (Wyd. MDPI - IF = 5,9, MNISW = 140)

3. Pieczynska-Zajac JM, Malinowska A, Lagowska K, Leciejewska N, Bajerska J. The
effects of time-restricted eating and Ramadan fasting on gut microbiota composition:
a systematic review ofhuman and animal studies. Nutr Rev. 2023 May 10;82(6):777-
793. doi: 10.1093/nutrit/nuad093 (Wyd. Oxford Academic - IF = 5,9, MNiSW = 140)

co nalezy uzna¢ za wskazniki odpowiednie przy ubieganiu sie o stopien naukowy
doktora. Opublikowane artykuty na dzien 15.11.2024r. zostaty zacytowane 10-krotnie, wg.
bazy WoS.

Tytut dysertacji jest zasadniczo zgodny z obszarem badawczym i tematami prac,
jednakze w opinii recenzenta nie uwzglednia najwazniejszego elementu badania, tj. zmian
mikrobioty jelitowej w patogenezie lub profilaktyce Zespotu policystycznych jajnikow
(PCOS), co stanowito gtdwny nurt badan Doktorantki. W przedstawionej do recenzji
dysertacji nie wyodrebniono takze rozdziatu, w ktérym Doktorantka dokonataby w
pogtebionej analizie identyfikacji i omoOwienia narzedzia dietetycznego sprzyjajacego terapii
PCOS, a zagadnieniu temu poSwiecita skrétowo ostatni z akapitbw w rozdziale
Podsumowanie.

Jednakze powyzszy cykl publikacji nalezy uzna¢ za wazny i nowatorski dla
dyscypliny technologii zywnosci i zywienia, a w szczeg6lnosci obszaru zywienia cztowieka.
Przeprowadzone  badania na  modelu  zwierzecym  oceny  wplywu  diety
wysokottuszczowej/wysokofruktozowej na rozwdj Zespotu policystycznych jajnikow przy
ocenie mikrobioty jelitowej oraz jej metabolitow i rozstrzygniecie kwestii wptywu

ograniczonego czasowo jedzenia i postu ramadanowego na skiad ww. mikrobioty sg



niewatpliwie wazne przy opracowaniu terapii dla schorzenia i wnoszg nowe elementy wiedzy
do nauki.

Przedtozona dysertacja obejmuje 34 ponumerowane strony tekstu w jezyku polski (w
tym angielskojezyczne streszczenie), zawierajgce: strone tytutowa, wykaz artykutdw
naukowych wchodzacych w sktad zbioru (1 strona), spis treSci (1 strona), wykaz skréotéw
stosowanych w autoreferacie (1 strona), streszczenie w jezyku polskim i w jezyku angielskim
z podaniem stéw kluczowych (2 strony), rozdziat Wstepu teoretycznego bez wydzielenia
podrozdziatbw wraz z zapisem celu/celéw pracy i hipotez badawczych (6 stron) - co
pozwolito rozpozna¢ zagadnienia stanowigce przedmiot badan, a odnoszace sie do opisu
jednostki chorobowej PCOS, rozdziat Materiat i metody badan (3 strony), rozdziat Wyniki
badan i ich interpretacja - z podziatem treSci w odniesieniu do 2 hipotez badawczy (6 stron),
Podsumowanie (2 strony), Bibliografie, bez numeracji pozycji (10 stron). Ponadto
manuskrypt zawiera zatgcznik nr 1- na ktory skfadaja sie petne teksty 3 artykutdw bedacych
podstawg do ubiegania sie¢ o nadanie stopnia doktora oraz zatgcznik nr 2 - oSwiadczenia
wspdtautoréw o udziale w badaniach. Zatgcznik nr 3 to kopia zgody na przeprowadzenie
badania na zwierzetach.

Strona edytorska przedstawionej do oceny dysertacji nie budzi wiekszych zastrzezen i
jest jezykowo poprawna, a przygotowanie wynikéw do publikacji w formie tabel, wykreséw i
zdjeC jest czytelne. Niemniej rolg recenzenta jest ocena spdjnosci opublikowanych prac w
odniesieniu do catoSci tematu zawartego w tytule dysertacji, co utrudnia brak schematu dla
catosci badan, jak tez poglebionego tacznika metodycznego w przedstawionej do recenzji
dysertacji.

Jednoczesnie nalezy podkresli¢, iz udziat Doktorantki w powstaniu kazdej z prac
nalezy uzna¢ za wiodacy jako pierwszego autora. W przypadku pierwszej i drugiej z
publikacji wkiad pracy Doktorantki polegat na przygotowaniu koncepcji badan, opracowaniu
metodologii, przygotowaniu i analizie danych oraz przygotowaniu manuskryptu. W trzeciej z
publikacji wktad mgr Joanny Marii Pieczynskiej-Zajac to: przygotowanie koncepcji badan i
opracowanie protokotu systematycznego przegladu literaturowego, przeprowadzenie
wyszukiwania literatury, selekcja, ekstrakcja, analiza 1 interpretacja danych oraz
przygotowanie manuskryptu. Doktorantka nie petnita roli autora korespondencyjnego.

Poniewaz autorzy nie podali procentowego wkiadu pracy w przeprowadzonych
badaniach, a niektore z czynnosci byly powielane w wyszczegdllnieniach przez innych
wspotautoréw uprzejmie prosze o oszacowanie podczas obrony procentowego wkiadu

Doktorantki w badania stanowigce podstawe do ubiegania si¢ o stopien naukowy doktora.



Ponadto niektore podstawowe czynno$ci zwigzane z doswiadczeniem wydaje sig, ze nie
zostaty uwzglednione w wyszczegéblnieniach, jak np. przeprowadzenie doswiadczenia na
zwierzetach, czy wykonanie analiz chemicznych.

Doswiadczenie uzyskato zgode Lokalnej Komisji Etycznej do spraw doswiadczen na
zwierzetach w Poznaniu (Uchwata Nr 51/2021 z dn. 03.09.2021r., Uchwata Nr 23/2022 z dn.
25.02.2022r.).

W manuskrypcie nie wyszczeg6lniono Zrodta finansowania prac, np. finansowania z
grantu.

Reasumujac przedtozona do recenzji rozprawa doktorska spetnia wymogi

formalne przy ubieganiu sie o stopien naukowy doktora.

Ocena merytoryczna pracy

Zespot policystycznych jajnikow (wielotorbielowato$é jajnikéw, PCOS), jest jednym z
najczesciej wystepujacych zaburzer endokrynologicznych, a ze skutkami tego schorzenia, w
tym nieptodnoscia, moze zmagac sie nawet do 20% kobiet w wieku rozrodczym. Schorzenie
to opisywane jest rowniez jako androgenizm jajnikowy, gdyz objawy tej choroby wywotane
sg zbyt wysokim stezeniem meskich hormondéw ptciowych w organizmie kobiety lub zmiang
wrazliwosci tkanek docelowych na hormony steroidowe. Niezwykle wazny jest rowniez fakt,
iz w zespole PCOS wystepujg obok zaburzeh hormonalnych, takze i zaburzenia metaboliczne
manifestujgce sie  jako insulinoopornos¢, hiperinsulinizm, zaburzenia gospodarki
weglowodanowej oraz lipidowej, mogace prowadzi¢ do powstania zespotu metabolicznego, a
cukrzyca i otyto$¢ uznawane sg za czynniki ryzyka wystgpienia lub potegowania PCOS, co
Doktorantka do$¢ wyczerpujgco opisata we Wstepie teoretycznym. Niemniej patomechanizm
schorzenia PCOS nie zostat dotychczas w petni wyjasniony, stad temat podjetej pracy nad
wplywem diety wysokottuszczowej/wysokofruktozowej na rozwdj zespotu policystycznych
jajnikéw oraz proba identyfikacji narzedzia dietetycznego sprzyjajacego jego terapii, przy
identyfikacji zmian mikrobioty jelitowej ijej produktdw, jako elementu nowatorskiego i przy
okresleniu zwigzku z parametrami metabolicznymi/endokrynologicznymi w PCOS. Temat ten
nalezy uzna¢ za niezwykle wazny, aktualny i uzasadniony dla nauki o zywieniu cztowieka i
technologii zywnosci, gdyz propozycja dla pacjentki po zgtoszeniu do poradni z symptomami
choroby powinna by¢ przede wszystkim weryfikacja diety na bazie zalecen wspomagajacych
leczenie lub zalecenn pomagajacych niwelowaé skutki choroby czy wrecz mogacych stuzy¢
profilaktyce, w tym utrzymaniu prawidtowej masy ciata, a nowe dane naukowe uzyskane w

badaniach mgr Joanny Marii Pieczynskiej-Zajac sg niezwykle cenne, szczegdlnie opisu zmian



mikrobioty jelitowej pod wptywem zywienia w PCOS lub zywienia ograniczonego czasowo |
postu ramadanowego. Wyniki badan przeprowadzonych przez Doktorantke niewatpliwie
poszerzajg wiedze nt. mozliwosci dieto-terapeutycznych ww. jednostce chorobowej, w tym
zapobieganiu rozwojowi stanéw zapalnych w jelicie, skutkujgcych naruszeniem integralnosci
bariery jelitowej, co sprzyja postepowi choroby.

Tak wiec, pierwszym i gtdwnym celem badania przeprowadzonego przez mgr Joanne
Marie  Pieczynska-Zajac na  stopien  doktora byta ocena  wplywu  diety
wysokottuszczowej/wysokofruktozowej (HF/HFr) na skiad mikrobioty jelitowej oraz na
zaburzenia metaboliczne i endokrynologiczne z wykorzystaniem mysiego modelu PCOS, jak
tez poszukiwanie terapii dietetycznej umozliwiajacej tagodzenie zaburzen. W badaniu 5-
tygodniowym przyzyciowo u myszy oceniano spozycie diety, mase i skitad ciata zwierzat. W
zebranym kale zwierzat oznaczono krétkotancuchowe kwasy ttuszczowe (KKT) (mastowy,
propionowy, octowy - metodg chromatografii gazowej). W badaniu po terminacji zwierzat
oceniano w badaniu histopatologicznym jajniki do potwierdzenia indukcji PCOS, watrobe w
celu oceny jej sttuszczenia. W surowicy krwi oznaczono stezenie glukozy, tréjgliceryddw,
cholesterolu catkowitego, cholesterolu frakcji lipoprotein HDL i LDL, biatka C-reaktywnego
i catkowitg pojemno$¢ antyoksydacyjna, stezenie niezestryfikowanych kwaséw ttuszczowych,
LSP (gtéwny skiadnik Scian komdrkowych bakterii Gram (-), stezenie insuliny i testosteronu.
W watrobie oznaczono cholesterol i trjglicerydy. Do oznaczen powyzszych przyjeto
whasciwe do tych celéw metody, tj. testy enzymatyczne, kolorymetryczne,
immunoenzymatyczne. Ponadto z jelita Slepego pobrano tres¢ jelitowg z ktorej wyizolowano
DNA bakteryjne do badan, a zabezpieczony materiat zostat przekazany do analizy firmie
Genomed (Warszawa, Polska). W pytaniach do etapu | uprzejmie prositabym Doktorantke o
wyjasnienie poziomu fruktozy w diecie zwierzat w ilosci blisko 37,5% (37,5¢9/100g diety, w
grupie wysokottuszczowej/wysokofruktozowej).

Drugim celem badan byta analiza na podstawie zebranej literatury wptywu zywienia
ograniczonego czasowo i postu ramadanowego na sktad mikroflory jelitowej w badaniach na
zwierzetach, jak i z udziatem ludzi oraz ustalenie zaleznosci pomiedzy obfitoscig wybranych
bakterii a parametrami antropometrycznymi i metabolicznymi/endokrynologicznymi.
Systematyczny przeglad literaturowy zostat przeprowadzony zgodnie z zasadami PRISMA
(Preferred reporting items for systematic reviews and meta-analyses) i zarejestrowany w
Miedzynarodowym Prospektywnym Rejestrze Przegladoéw Systematycznych PROSPERO
(CRD42021278918). Przeprowadzong procedure nalezy uzna¢ za poprawna.



Powyzsze cele poparto prawidtowo sformutowanymi hipotezami badawczymi:

» Jezeli letrozol podawany w wieku przedpokwitaniowym powoduje niekorzystne
zmiany w sktadzie mikrobioty jelitowej i objawy charakterystyczne dla PCOS, to dieta
wysokofruktozowa/wysokottuszczowa zaburzenia te moze dodatkowo zaostrzyc.

« Zywienie ograniczone czasowo korzystnie modeluje sktad i réznorodnosé mikrobioty
jelitowej i tym samym sprzyja poprawie parametrow antropometrycznych oraz

metabolicznych zaréwno w modelu zwierzecym jak i u ludzi.

Cele i hipotezy badania zostat poparte wczesniejszg analizg biezacego pismiennictwa
zawartg w rozdziale Wstepu teoretycznego uzasadniajacg wybdr tematu i konieczno$¢
dalszych badan z tego zakresu w wyniku niejednoznacznych wynikéw badan dotychczas
przeprowadzonych, przy nowatorskim okresleniu zmian mikrobioty jelitowej pod wptywem
zywienia i wptywie tych zmian na parametry metaboliczne/endokrynologiczne organizmu w
PCOS. Badania te wykonano z wykorzystaniem réznorodnych technik badawczych i
omdwiono wieloaspektowo. Tak zaplanowane badania nalezy uzna¢ za etapowe i
wieloaspektowe, podkreslajgce wnikliwo$¢ badacza w poszukiwaniu odpowiedzi na pytanie
gtéwne i pytania/hipotezy szczegétowe, pomimo, iz nie zaplanowano badan z udziatem ludzi
w gidwnym badaniu. Doktorantka prawidtowo przeanalizowata, zinterpretowata i
przedyskutowata wyniki badan.

Ponadto nadmieni¢ nalezy, iz przedtozona do recenzji praca doktorska mgr Joanny
Marii  Pieczynskiej-Zajac sktada sie z juz opublikowanych artykutdw, uprzednio
weryfikowanych przez recenzentéw do prestizowych Swiatowych czasopism, co dodatkowo
potwierdza poprawno$¢ doboru metod badawczych, poprawno$¢ opisu wynikéw badan, w
tym ich interpretacji i dyskusji. W pracy wykorzystano poprawnie dobrane metody
statystyczne w ocenie wynikow.

Dobdr pismiennictwa do prac nalezy uzna¢ za wiasciwy i bardzo aktualny, na
podstawie anglojezycznego pismiennictwa Swiatowego.

Przygotowang rozprawe doktorska konczy podsumowanie, co stanowi oryginalny wkiad
Doktorantki do nauki. Mgr Joanna Maria Pieczynska-Zajac wykazata w oparciu o wyniki
przeprowadzonych badan, iz:

— karmienie dietg wysokottuszczowg/wysokofruktozowg podawang w  okresie
dojrzewania moze bezposrednio stymulowa¢ objawy rozrodcze i metaboliczne, nie
tylko u myszy z indukowanym PCOS, ale takze u myszy otrzymujgcych placebo.

Odkrycia te wskazujg, ze dieta wysoko przetworzona, bogata w cukry proste



(szczegolnie fruktoze) i bogata w tluszcze nasycone moze, jesli jest spozywana
codziennie, mie¢ duzy wpltyw na postep PCOS u miodych Kkobiet. Produkty
spozywcze bogate w te sktadniki powinny by¢ zatem wyeliminowane z diety kobiet z
PCOS, zwiaszcza mtodszych kobiet. Potaczenie diety
wysokottuszczowej/wysokofruktozowej z letrozolem u myszy powodowato ponadto
widoczne zaburzenia metaboliczne, poréwnywalne z tymi wystepujacymi u kobiet z
PCOS, przy sttuszczeniu watroby,

dieta wysokottuszczowa/wysokofruktozowa podawana zwierzetom dos$wiadczalnym
miata znacznie silniejszy wptyw na skikad mikrobioty jelitowej myszy
przedpokwitaniowych niz sam letrozol wywotujgcy PCOS powodujgc m.in. istotnie
nizsza obfitos¢ bakterii z rodzaju Lactobacillus oraz wyzsza obfito$¢ bakterii z
rodzaju Muribaculum czy Rikenella, a takze na zdolno$¢ do produkcji
krétkotancuchowych kwaséw ttuszczowych. Skfad mikrobioty jelitowej miat istotny
wplyw na parametry zwigzane z PCOS, a w szczeg6Inosci na korelacje miedzy
rodzajami Turicibacter (dodatnia) i Lactobacillus (ujemna) a profilem lipidowym u
zwierzat, rodzajem Prevotellaceae NK3B31 group a stezeniem testosteronu
(ujemna), pomiedzy rodzajem Bilophila a przyrostem masy ciata (dodatnia),

rezim zywienia czasowego, jak i post ramadanowy w badaniach na ludziach prowadzg
do korzystnego zwiekszenia bior6znorodnosci alfa mikrobiomu jelitowego. W
badaniach na zwierzetach post nie byt zwigzany z poprawg réznorodnosci alfa, ale
obserwowano zwiekszenie fluktuacji mikrobiologicznej w poréwnaniu z grupami
stosujagcymi diete wysokottuszczowg ad libitum, co moze wpltywaé na poprawe

parametrow metabolicznych i mase ciata.

Niniejsze badania w opinii recenzenta znaczaco poszerzajg obecng wiedze, jednakze

powyzsze wnioski w przysztosci wymagajg potwierdzenia szczegétowego u ludzi z sugestig

zaprojektowania preparatu probiotycznego tagodzacego objawy PCOS. We wnioskach

koncowych poprosze Panig mgr Joanne Marie Pieczynska-Zajagc o podsumowujacg probe

identyfikacji narzedzia dietetycznego sprzyjajacego terapii PCOS na podstawie powyzszych



Whniosek koricowy

Na podstawie dokonanej oceny stwierdzani, iz rozprawa autorstwa mgr Joanny
Marii Pieczynskiej-Zajac pt. ,,Wptyw diety wysokottuszczowej/wysokofruktozowej na
rozwoj Zespotu policystycznych jajnikdw oraz préba identyfikacji narzedzia dietetycznego
sprzyjajacego jego terapii” ma istotne walory poznawcze i jest na wysokim poziomie
naukowym, a podjety temat badawczy ma znaczenie i w wymiarze poznawczym, jak tez
aplikacyjnym dla nauki zajmujgcej sie badaniem zagadnien z obszaru Zzywienia
cztowieka i technologii zywnos$ci. Praca doktorska jest oryginalnym i nowatorskim
rozwigzaniem problemu naukowego, a Doktorantka wykazata sie wiedzg oraz
umiejetnosciami prowadzenia badan naukowych w ramach jego realizacji. Przedtozona
do oceny rozprawa spetnia wymogi ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce z dnia
20.07.2018 (opublikowanej w Dz.U. 2018 poz. 1668 z pdzn. zm.). Biorgc powyzsze pod
uwage stawiam wniosek do Rady Dyscypliny Technologia Zywnosci i Zywienia
Uniwersytetu Przyrodniczego w Poznaniu o jej przyjecie i dopuszczenie mgr Joanny
Marii Pieczynskiej-Zajac do dalszych etapow przewodu doktorskiego celem nadania

stopnia naukowego doktora.



