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Recenzja

rozprawy doktorskiej Pani mgr Ewy Bulczak
pt. ,,Ocena efektywnosci spersonalizowanych porad Zywieniowych bazujgcych na analizie

genotypu u zdrowych dorosfych”.

Promotor: Prof. dr hab. n. med. i n. o zdr. Agata Chmurzynska

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska obejmuje prace badawcze, ktére
zostaly przeprowadzone w okresie wrzesieri 2019-listopad 2021 na terenie wojewddztwa
wielkopolskiego. Do badania wtaczono populacje kobiet i mezczyzn w wieku 18-60 lat, u
ktérych przeprowadzono dwie 20-tygodniowe interwencje zywieniowe, podzielone na dwa
projekty. W badanej populacji wykonano oznaczenia wybranych polimorfizméw genetycznych

W obrebie dwéch genéw: w Projekcie 1—gen CYP1A2 orazgen TAS2R38 w Projekcie 2. Zebrane



i przedstawione pismiennictwo wskazuje, iz badany SNP rs762551 genu CYP1A2 wykazuje
zwigzek z wolnym metabolizowaniem kofeiny, natomiast gen TAS2R38 z odczuwaniem smaku

gorzkiego.

Temat podjety w przedstawionej rozprawie doktorskiej dotyczy spersonalizowanego
zywienia, uwzgledniajgcego uwarunkowania genetyczne. Jest to temat oryginalny, bardzo
innowacyjny i interesujacy, ktéry w przysztosci z pewnoscig odgrywaé bedzie coraz wieksza
role w profilaktyce i leczeniu wielu jednostek chorobowych, zwtaszcza choréb dietozaleznych.
Zaawansowane narzedzia i postep nauki moga znalezé zastosowanie praktyczne réwniez w
formie badan przesiewowych, ktére pozwolg na identyfikacje i wdrozenie
spersonalizowanego postepowania dietetycznego w ramach spersonalizowanej profilaktyki,

prewencji i leczenia.

Osoby wiaczone do badan podzielone zostaty na grupy badane i grupy kontrolne.
Uczestnicy wigczeni do grup badanych otrzymywali porady zywieniowe wraz z informacjg o
posiadanym genotypie i koniecznosci zmniejszenia spozycia kofeiny (Projekt 1) i zwiekszenia
spozycia warzyw (Projekt 2) z uwagi na nosicielstwo badanych genotypéw/haplotypéw,
natomiast osoby z grup kontrolnych otrzymywaty zalecenia ograniczenia spozycia kofeiny lub
zwigkszenia spozycia warzyw, lecz bez informacji o wynikach badan genetycznych.

Do Projektu 1 wtaczeni zostali uczestnicy, u ktérych wyjsciowe spozycie kofeiny wynosito >200
mg/doba i stwierdzono u nich przynajmniej jeden allel C w rs762551 w obrebie genu CYP1A2.
Osoby wiaczone do grupy badanej otrzymaty informacje: ,(...) osoby z Pana/Pani genotypem
majg wyzsze ryzyko wystapienia zawafu mieénia sercowego. Zeby obnizy¢ to ryzyko powinna
Pani/Pan zmniejszy¢ spozycie do maksymalnie 100 mg kofeiny na dzier tj. do jednej kawy lub
jej odpowiednikéw z innych zrédet”. Natomiast osoby z grupy kontrolnej otrzymaty informacje
,Po analizie Pani/Pana wynikéw zalecane jest zmniejszenie spozycia do maksymalnie 100 mg
kofeiny na dzien, tj. do jednej kawy lub jej odpowiednikéw z innych Zrédet”, bez informacji o
zidentyfikowanym genotypie i ryzyku zdrowotnym.

Wszyscy uczestnicy biorgcy udziat w Projekcie 2 otrzymali zalecenie zwiekszenia spozycia
warzyw. Osoby wigczone do grupy badanej i kontrolnej 1 (u ktérych stwierdzono haplotypy w
obrebie genu TAS2R38 zwigzane ze zwiekszong wrazliwoécia na smak gorzki) otrzymali

informacje, iz warzywa krzyzowe moga odczuwaé jako gorzkie i wskazéwki jakimi innymi



warzywami mogg zostaé zastgpione warzywa krzyzowe. Natomiast uczestnicy, u ktérych
stwierdzono haplotyp niewykazujacy zwiazku ze zwigkszonym odczuwaniem smaku gorzkiego
wiaczeni zostali do grupy kontrolnej 2 i otrzymali ogdlne zalecenie zwigkszenia spozycia
warzyw, nie otrzymujgc informacji o wynikach genotypowania.

W przeprowadzonych badaniach analizom poddane zostaty zmiany w sposobie zywienia
wprowadzone przez uczestnikdw badan, oraz zmiany parametréw antropometrycznych i

wartosci wybranych parametrow biochemicznych krwi.

Powyisze badania przeprowadzone zostaty przez Panig mgr Ewe Bulczak, pod opieka
Pani prof. dr hab. n. med. i n. o zdr. Agaty Chmurzynskiej. Doktorantka ukorczyta studia
drugiego stopnia, na kierunku Dietetyka, na Wydziale Nauk o Zywnosci i Zywieniu
Uniwersytetu Przyrodniczego w Poznaniu uzyskujgc tytut magistra w roku 2018. Doktorantka
jest wspotautorem 4 artykutéw naukowych, 4 artykutéw popularno-naukowych i 4 doniesien
konferencyjnych. Pani mgr Ewa Bulczak uczestniczyta w przygotowaniu wnioskéw projektéw
naukowych oraz poszerzata swojg wiedze w ramach Il Letniej Szkoty Nutrigenomiki, na

Uniwersytecie Przyrodniczym w Poznaniu, w dn. 2-3 wrzesnia 2017r.

Rozprawa doktorska Pani mgr Ewy Bulczak sktada sie z czesci literaturowej, w ktorej
bardzo obszernie i szczegdétowo przedstawiony zostat poruszony temat badawczy. Ponadto
rozprawa zawiera hipotezy, opis metodyki, opis otrzymanych wynikéw oraz ich oméwienie w
formie dyskusji. Doktorantka powotata sie réwniez na informacje zawarte w licznych

publikacjach innych autoréw.

Cel przedstawionej mi do oceny rozprawy doktorskiej Doktorantka sformutowata jako
,okreslenie wptywu personalizowanej interwencji zywieniowej na zmiane spozycia wybranych
sktadnikéw pokarmowych i/lub produktéw spozywczych i wybrane wskazniki stanu zdrowia”.
W mojej opinii gtéwny cel powinien podkresla¢, iz byta to analiza czy informowanie o
posiadanym genotypie i zwigzanym z tym ryzykiem zdrowotnym wptywa na zastosowanie i
wdrozenie zalecen dietetycznych w stopniu wigkszym niz porada zywieniowa bez podawania
informacji o nosicielstwie badanych genotypéw i zwigzanym z nimi ryzyku zdrowotnym.

Niemniej jednak sposéb w jaki zostat zredagowany cel gtéwny nie wplywa na wartos¢ pracy,



gdyz w dalszej czesci rozprawy doktorskiej zostato to doprecyzowane, oméwione i
przedyskutowane w sposéb prawidtowy.

Do oceny wynikdw przeprowadzonych interwencji wykorzystanych zostato kilka
narzedzi oceniajgcych spozycie zaréwno dzienne jak rowniez zwyczajowe. Wykorzystana tez
zostata aplikacja on-line do oceny spozycia kofeiny. Zastosowane narzedzie FFQ do oceny
spozycia kofeiny byly bardzo szczegétowo i rzetelnie dopracowane. U uczestnikéw badan
przeprowadzone zostaty formularze online. Na kolejnym spotkaniu przeprowadzone zostato
obowigzkowe spotkanie z dietetykiem, na ktérym oméwione zostaty formularze wypetnione
on-line aby wykluczy¢ btedy w ich wypetnianiu, i oméwione zostaty zalecenia dietetyczne.
Pozostate zastosowane metody dotyczace oznaczen laboratoryjnych oraz pomiaréw zostaty

prawidtowo dobrane i szczegétowo opisane.

Sposrod 609 osob, ktore zgtosity cheé udziatu w badaniu, badania ukonczyty 94 osoby

w Projekcie 1 i 174 osoby w Projekcie 2. Na duzy drop-out uczestnikéw niewatpliwie miata
wptyw dwczesna sytuacja epidemiczna, co zostato podane przez Doktorantke jako jeden z
gtownych powodow rezygnacji z udziatu w badaniu. W podanej metodyce jest informacja, iz
uczestnicy przydzielani byli do grup badanych i kontrolnych losowo (randomizacja). Niemniej
jednak w Projekcie 2 uczestnicy zostali przydzieleni na podstawie nosicielstwa konkretnych
haplotypdw wykazujacych zwigzek ze zwiekszong wrazliwoscig na smak gorzki (przynajmniej
jednego haplotypu PAV) do grupy badanej i kontrolnej 1 (losowo), podczas gdy nosiciele
haplotypu nie wykazujacego zwigzku z odczuwaniem smaku gorzkiego (AVI/AVI) wtgczono do
grupy kontrolnej 2. Z powyzszego wynika, iz przydzielenie do grup nie byto do konca procesem
losowym/randomizowanym. Z uwagi na powyzsze przeprowadzona interwencja byfa rézna
takze w zaleznosci od nosicielstwa danego haplotypu, gdyz jedynie osoby niewrazliwe na smak
gorzki (haplotyp AVI/AVI) otrzymaty zalecenia zywieniowe bez informacji o wynikach badania
genetycznego, co powinno zosta¢ poruszone w dyskusji. Mysle, ze warto wzigé ten fakt pod
uwage planujac przyszte analizy. Z jednej strony taki uktad badania moze byé Zzrédtem innych

ciekawych wynikéw/wnioskéw, i moze warto przeprowadzi¢ dodatkowe analizy, jednak
planujac przyszte badania naukowe majace na celu analize zaleznosci pomiedzy wynikami

interwencji a czynnikiem genetycznym, moim zdaniem nalezatoby przeprowadzi¢ rézne

interwencje w takich samych grupach, lub takie same interwencje w réznych grupach.



Podsumowujac, konstrukcje rozprawy doktorskiej oceniam jako prawidtowg. Cele zostaty
sformutowane prawidtowo. Czes¢ badawcza zostata opisana prawidfowo, niemniej jednak
czytajac przedstawiong mi do oceny rozprawe doktorska nasuwa sie kilka pytan, ktére

przedstawiam ponizej:

1. Uczestnicy badan otrzymali informacje, aby poza otrzymanymi zaleceniami nie
zmienia¢ innych aspektéow sposobu zywienia i stylu zycia- czy to byto weryfikowane
podczas badania? Czy wyniki uzyskane na podstawie przeprowadzonych
kwestionariuszy IPAQ réznity przed i w trakcie prowadzonych interwencji?

2. Jakie urazy stanowity kryterium wykluczenia z udziatu w Projekcie 2, i z jakiego
powodu?

3. W rozprawie, przy wynikach Projektu 1 oceniajgcego spozycie kofeiny u oséb wolno
metabolizujgcych kofeing i z wysokim ryzykiem zdrowotnym, podane sg wyniki
pomiaréw ciSnienia tetniczego przed interwencjg (Tabela 13), natomiast brakuje
wynikéw pomiaru cisnienia tetniczego po interwencji dietetycznej. Czy cienienie
tetnicze byto mierzone, i jesli tak to jakie byty otrzymane wyniki? Czy pod wptywem
interwencji i istotnego zmniejszenia spozycia kofeiny przez osoby wolno j3
metabolizujgce wartosci cisnienia (i tym samym ryzyko zdrowotne) ulegly obnizeniu?

4. Jaka aplikacja on-line zostata wykorzystana do monitorowania spozycia kofeiny? Czy
to byly podane formularze w formie elektronicznej, czy moze aplikacja stworzona na
potrzeby projektu/ogélnodostepna?

5. Pierwsze ankiety byly wypetnione przez uczestnikbw w wersji on-line, przed
szkoleniem ze sposobu ich wypetniania, natomiast kolejne kwestionariusze dotyczace
zywienia zebrane byly po szkoleniu, na ktérym omodwione zostaly formularze
wypetnione online, aby wykluczyé btedy w ich wypetnianiu. Czy taki model mdgt
wptyna¢ na ostateczne wyniki przeprowadzonych interwencji? Czy mozliwe jest, aby

ewentualne bfedy w wypetnianiu ankiet przed rozpoczeciem interwencji byty na tyle
istotne, ze mogly warunkowac ostateczne wyniki przeprowadzonych interwencji?

6. Jednym z wykorzystanych narzedzi byt 3-dniowy dzienniczek zywieniowy, ktéry zostat
wykorzystany do uzyskania informacji o wartosci energetycznej, wykorzystanej przy

analizie spozycia warzyw i owocéw w zaleznosci od haplotypédw w obrebie genu

TAS2R38. Wynikéw przedstawiajacych warto$é energetyczna nie potrafitam odnalezé



w pracy, a moga miec istotne znaczenie zwtaszcza z uwagi na obserwowang istotna
redukcje zawartosci tkanki ttuszczowej i obwodu pasa. Czy wartosci energetyczne
réznity sie pomiedzy grupami lub pod wptywem przeprowadzonych interwencji?

. Srednia masa ciata w grupie badanej Projektu 1 (Tabela 10) przed interwencja wynosita
48,92 kg (10,25), natomiast po interwencji 70,74 kg (15,6). FFM w tej samej grupie
przed interwencjg wynosita 71,18 kg (15,36), natomiast po interwencji 48,10 kg
(15,60). Czy podane wyniki s prawidiowe?

. W Projekcie 2 uczestnicy grupy badanej otrzymali informacje, iz stwierdzono u nich
haplotyp wykazujacy zwigzek z wiekszg wrazliwoscig na smak gorzki oraz porade w jaki
sposéb moga by¢ zastgpione warzywa krzyzowe (ktére moga odczuwac jako gorzkie)
warzywami korzeniowymi; natomiast w wyniku przeprowadzonej interwencji wzrosto
spozycie warzyw kapustnych, ktore nalezg wtasnie do warzyw krzyzowych. Jest to
obserwacja niespodziewana i warta dyskusji. Co zdaniem Doktorantki mogto by¢

przyczyng otrzymania takiego wyniku?

Whioski

Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska jest oryginalnym rozwigzaniem

problemu naukowego i dotyczy innowacyjnego i ciekawego obszaru badawczego.

Doktorantka wykazata si¢ wiedzg w zakresie podjetego tematu i umiejetnosciami

prowadzenia pracy naukowej. Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska spetnia

wymagania z art. 187 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce

(Dz. U z 2022r. poz. 574 z p6in. zm.). Wnosze do Senatu Uniwersytetu Przyrodniczego w

Poznaniu o dopuszczenie Pani mgr Ewy Bulczak do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Z wyrazami szacunku
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Biatystok, dn. 21 czerwca 2023r.



