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Prawidtowe zywienie ma kluczowe znaczenie dla rozwoju i dziatania organizmu oraz
zapobiegania licznym chorobom. Personalizacja zywienia obejmuje dostosowanie
zasad zywienia opracowanych dla okreslonych grup populacyjnych do potrzeb i
preferencji konkretnej osoby, biorgc pod uwage unikalne cechy, takie jak np.
indywidualny styl zycia, status spoteczno-ekonomiczny historie zdrowia, czy profil
genetyczny. Personalizacja zywienia dgzy do opracowywania zindywidualizowanych,
praktycznych zalecenh dietetycznych dotyczacych tego, co, kiedy, dlaczego i jak jes¢,
aby zoptymalizowac¢ zdrowie i jakos¢ zycia. Spersonalizowane zalecenia zywieniowe
biorg pod uwage m.in. wyniki testéw laboratoryjnych: testow biochemicznych,
genetycznych czy omicznych. Wyniki tych testéw pozwalajg bowiem oceniaé, w jaki
sposob zywnosc i sktadniki odzywcze wchodzg w interakcje z indywidualnymi cechami

biologicznymi danej osoby i jakie mogg by¢ efekty tych interakciji.

Gtéwnym ograniczeniem stosowania spersonalizowanego zywienia w praktyce jest
brak dostatecznych dowoddéw naukowych o zwigzkach np. miedzy naszymi wzorcami
zywieniowymi a naszymi genami i sposobem, w jaki te dwa czynniki oddziatujg na
nasze inne indywidualne zachowania a w efekcie nasz sposob zywienia i nasze
zdrowie. Dlatego konieczne jest prowadzenie badah ukazujgcych efektywnosc
okreslonych dziatah w zakresie personalizacji zywienia. Przedstawiona do recenz;ji

praca wpisuje sie w ten nurt badan.



Praca zostata przygotowana w formie monografii liczgcej 150 stron. Sposob
przygotowania a w efekcie ksztatt monografii jest typowy dla rozpraw doktorskich.
Praca rozpoczyna sie Wstepem, ktory w oparciu o starannie dobrane pismiennictwo
omawia kluczowe zagadnienia niezbedne dla uzasadnienia zatozen i celu pracy.
Hipotezy badawcze oraz cel pracy i sposob jego osiggniecia zostaty precyzyjnie
okreslone. Dokonano opisu czesci doswiadczalnej oraz przedstawiono szczegotows i
wielostronng analize uzyskanych wynikow. Uzyskane dane poddano dyskusji w
kontekscie danych dostepnych w pisSmiennictwie oraz przedstawiono wnioski
wynikajgce z przeprowadzonych badan i analizy ich wynikdw. Praca zawiera rowniez
spis wykorzystanego pismiennictwa, spis tabel i rycin, spis uzytych skrétow oraz

streszczenie w jezyku polskim i angielskim.

Podstawg realizacji zatozonych celéw i sprawdzenia przedtozonych hipotez sg dwa
badania obejmujgce interwencje zywieniowe, ktorych celem bylo okreslenie
efektywnosci personalizacji zalecen opartych na informacji dotyczacej nosicielstwa
wybranych wariantow gendw. Celem pierwszego badania byto uzyskanie zmniejszenia
spozycia kofeiny przede wszystkim u nosicieli wariantow w obrebie genu CYP1A2
(polimorfizm rs762551, obecnos¢ allela C w ukfadzie homozygotycznym lub
heterozygotycznym), kodujgcych enzym zmniejszajgcy szybkos¢ metabolizmu
kofeiny. Celem drugiego badania byto uzyskanie zwiekszenia spozycia warzyw i
owocdw zwilaszcza w grupie oséb wrazliwych na smak gorzki, u ktérych wrazliwosc ta
jest zwigzana z nosicielstwem odpowiednich wariantéow w obrebie genu TAS2R38
(polimorfizmy rs713598, rs1726866 oraz rs10246939, homozygoty lub heterozygoty
w zakresie haplotypu PAV).

W projekcie pierwszym braty udziat zdrowe osoby w wieku 18-60 lat, nosiciele allela C
rs762551, spozywajgcy co najmniej 200 mg kofeiny dziennie z réznych zrddet.
Uczestnicy badania byli losowo przydzielani do grupy badanej lub kontrolnej. Wszyscy
uczestniczacy w badaniu otrzymywali zalecenia zmniejszenia spozyci kofeiny, przy
czym grupa badana uzyskiwata dodatkowo informacje o nosicielstwie allela C, ktory
sprawia, iz wolniej metabolizujg oni kofeing, co zwieksza ryzyko dziatan
niepozadanych zwigzanych ze wzrostem ryzyka zawatu miesnia sercowego.
Ostateczne wyniki poddawane analizie uzyskano w grupie liczacej 94 osoby. Oceny
spozycia kofeiny dokonywano w oparciu o zwalidowany autorski kwestionariusz, a

ponadto w oparciu o aplikacje na urzgdzenia mobilne pozwalajgcg na biezgce
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notowanie spozycia kofeiny (cztery razy dziennie w okreslonym okresie prowadzenia

badania).

W projekcie drugim brali udziat zdrowi ochotnicy w wieku 18-64 lata, nosiciele réznych
haplotypow genu TAS2R38. Nosiciele haplotypu PAV zwiekszajgcego wrazliwosé na
smak gorzki byli losowo przydzielani do grupy badanej lub kontrolnej I, natomiast
uczestnicy bedgcy homozygotami AVI niewrazliwymi na gorzki smak stanowili grupe
kontrolng Il. Wszyscy uczestnicy badania uzyskiwali porade zywieniowg, ktorej celem
byt wzrost spozycia warzyw i owocéw. Osoby zakwalifikowane do grupy badanej byli
informowani o genetycznie uwarunkowanej wrazliwosci na smak gorzki, co moze
wyptywaé na spozycie okreslonych warzyw i owocéw oraz uzyskiwali informacije jak
mog3g sobie z tym radzic i jakie warzywa/owoce wybierac. Ostateczne wyniki uzyskane
w grupie 174 osob, z ktorych grupe kontrolng Il stanowito 51 uczestnikow
niewrazliwych na gorzki smak, a grupe badang 54 osoby. Dokonano oceny spozycia
warzyw i owocow w oparciu o kwestionariusz czestotliwosci spozycia okreslonych
produktéw oraz w oparciu o kwestionariusz zmodyfikowany o produkty gorzkie tzn.
kawe i cytrusy. Ponadto uczestnicy dwukrotnie notowali spozycie zywnosci w oparciu
zapis 3-dniowego spozycia zywnosci obejmujgcy dwa dni robocze i jeden dzien

weekendowy.

U uczestnikow badan oceniano réwniez szereg parametrow biochemicznych oraz

antropometrycznych.

Analiza uzyskanych wynikéw wykazata, iz porada dietetyczna dotyczgca obnizenia
spozycia kofeiny byta skuteczna i zaowocowata obnizeniem poziomu spozycia kofeiny
o ok. 40% zaréwno w grupie badanej jak i grupie kontrolnej. Oznacza to, iz dodatkowa
informacja dotyczgca nosicielstwa niekorzystnego wariantu genu kodujgcego enzym o
kluczowym znaczeniu w metabolizmie kofeiny, co skutkuje obnizonym metabolizmem
kofeiny, jej dluzszym przebywaniem w krgzeniu, a to moze zwiekszac ryzyko zawatu
miesnia sercowego, nie miafa istotnego wptywu na poziom obnizenia spozycia kofeiny.
W obu grupach istotnie spadto spozycie kawy, herbaty, czekolady a ponadto
uczestnicy deklarowali zaprzestanie spozywania suplementéw zawierajgcych kofeine.
Warto rowniez zauwazy¢, iz w grupie badanej wielokrotnie wzrosto spozycie yerba-
mate, natomiast w grupie kontrolnej odnotowano 0k.90% spadek spozycia tego
produktu. Trudno jednak okresli¢ przyczyne tej zmiany.



Wyniki badania drugiego pokazaty, iz efekt udzielonej porady dietetycznej, ktorej celem
byto zachecenie uczestnikdw do wzrostu spozycia warzyw i owocow byt poréwnywalny
we wszystkich grupach i informacja o genetycznej sktonnosci do odczuwania smaku
gorzkiego nie miata istotnego znaczenia i nie wptyneta na obserwowany poziom
spozycia. Natomiast przedstawiane w tabeli 18 zmiany spozycia okreslonych
produktow w badanych grupach po interwencji wydajg sie by¢ przypadkowe. Podobnie
trudno jest wyttumaczy¢ zmiany w obrebie okreslonych parametrow

antropometrycznych czy biochemicznych zaprezentowane w tabelach 21 i 24.

Podjete badania speftnity swoje cele, gdyz dostarczyty istotnych danych w zakresie
mozliwosci i celowosci wykorzystywania okreslonych markerow genetycznych w
personalizacji zywienia. Dostepno$¢ badan genetycznych jest stosunkowo wysoka, ale
nalezy podkresli¢, iz sg to badania wykonywane komercyjnie i gtdwnie w formule
direct-to-consumer-test. Ta formuta badan jest krytykowana, gdyz kluczowe znaczenie
ma interpretacja wynikow testu, ktéra powinna by¢ dokonywana przez profesjonaliste.
W obszarze tzw. badan nutrigenomicznych interpretacja wynikdéw badan genetycznych
generalnie nastrecza trudnosci, gdyz nie dysponujemy dostatecznymi dowodami
naukowymi pozwalajgcymi na jednoznaczng interpretacje potencjalnych efektéw
metabolicznych i zdrowotnych. Przyktadem roli dowodéw naukowych w tworzeniu
rekomendacji dla dziatan praktycznych jest zmiana podejscia do roli badan
genetycznych w ocenie nietolerancji glutenu i rozwoju celiakii. Poczgtkowo badania
genetyczne byly bardzo czesto postrzegane jako czynnik o kluczowym znaczeniu a
obecnie interpretacja ta ulegta gruntownej zmianie. Aktualne, oparte na dowodach
naukowych rekomendacje dotyczgce diagnostyki celiakii i miejsca badan
genetycznych w tym postepowaniu sg nie tylko istotne dla lekarzy ale takze dietetykow,
do ktérych zgtaszajg sie przede wszystkim dorosli pacjenci z problemami sugerujgcymi
wystepowanie nietolerancji pokarmowych. Liczne trudnosci interpretacyjne zwigzane
sg rowniez z wykorzystaniem testow genetycznych w ocenie ryzyka. Dlatego tez
wykorzystywanie badan genetycznych w personalizacji zywienia jest problemem
ztozonym, gdyz wymaga oparcia sie na dowodach naukowych a tych zazwyczaj
brakuje. Nic wiec dziwnego, ze mozliwosci wykorzystywania badan genetycznych w
personalizacji zywienia sg ograniczone. Wyniki zawarte w prezentowanej pracy sg
rowniez na to dowodem. W przypadku zalecen ograniczenia spozycia kofeiny

istotniejsze znaczenie miata informacja odnoszgca sie do ogdlnych efektow



zdrowotnych i zagrozen zwigzanych z wysokim dowozem kofeiny z roznych zrodet. W
jej swietle informacja o genotypie, ktéry wptywa na metabolizm kofeiny, ale nie jest
kluczowym determinantem jej efektow zdrowotnych, nie miata juz istotnego znaczenia.
Podobnie w przypadku wrazliwosci na odczuwanie smaku gorzkiego. Nosicielstwo
wariantow genetycznych zwiekszajgcych te wrazliwosc nie byto istotnym czynnikiem
terminujgcym spozywanie produktéw o takim smaku. Wskazuje to, iz inne czynniki np.
zwigzane ze sposobem przygotowywania tych produktow do spozycia, a by¢ moze
takze akceptacja tegoz smaku, odgrywaty istotng role i determinowaty wybory
uczestnikdw badania. Uzyskane wyniki wskazujg wiec, iz personalizacja zalecen
dietetycznych jest dziataniem ztozonym i powinna opiera¢ sie na analizie wielu
elementdw a czynniki genetyczne mogg by¢ jednym z nich, ale zakres ich
wykorzystania zalezy od sity dostepnych dowodow naukowych wskazujgcych na site
ich potencjalnego oddziatywania. Brak silnych dowoddéw naukowych lezy u podstaw
braku rekomendacji co do ich stosowania w praktyce dietetycznej w personalizacji
zalecen. W personalizacji zaleceh zywieniowych istotne znaczenie majg |
prawdopodobnie bedg mity te czynniki genetyczne, ktore w istotny sposob wptywajg
na zmiane zaleceh dietetycznych i zmiane zaleceh dotyczgcych konstruowania
codziennych positkow. Przyktadem takiego czynnika jest polimorfizm MTHFR. Wysoka
czestos¢ allela T w populacjach europejskich sprawita, iz zwiekszono referencyjny
zakres spozycia folianéw (DRV for folate, EFSA NDA Panel). Ponadto odpowiednia
konstrukcja codziennych positkdw i wystepowanie produktéw dostarczajgcych foliany
w roznych positkach spozywanych w ciggu dnia, majg istotne znaczenie dla
zapewnienia dostepnosci grup metylowych zwtaszcza w przypadku homozygot TT.
Mam nadzieje, ze podczas obrony recenzowanej rozprawy doktorskiej bedziemy mieli
mozliwos¢ podjecia dyskusji na temat personalizacji zywienia — mozliwosci i

ograniczen.

W prezentowanej pracy oceniano réwniez przydatnosc¢ aplikacji na urzgdzenia mobilne
do rejestracji biezgcego spozycia produkidow zawierajgcych kofeine. Zakres
wykorzystania tej i podobnych aplikacji zalezy bez watpienia od wielu czynnikow.
Przeprowadzone badania wskazujg na ograniczenia zwigzane ze stosowaniem tego
typu aplikacji i majg istotne znaczenia zaréwno dla konstruktoréw tego typu aplikacji
jak i uzytkownikédw chcgcych je wykorzystywaé w praktyce do oceny spozycia

okreslonych produktow.



Nalezy podkresli¢, iz praca zostata starannie przygotowana pod wzgledem edytorskim,
jednak Autorka nie ustrzegta sie pewnych bteddéw, m.in. oceniamy czestosc alleli,
genotypow czy holotypdw a nie frekwencje (tabela 6, str. 81). Trudno réwniez uznac
za poprawng identyfikacje modeli dziedziczenia zaprezentowang w tabelach 14 i 15.
Zastosowano tu rozne modele analizy danych ze wzgledu na obecnos¢ okreslonych
haplotypow. Ponadto w tabeli 15 liczba przypadkéw analizowanych w modelu | jest
inna niz w modeli I, co dla czytelnika jest trudne do zrozumienia i sugeruje o btedach

W oznaczeniu rzeczywistej liczebnosci grup.

Podsumowujgc, nalezy podkresli¢ trafno$¢ podijetej tematyki badawczej i znaczenie
uzyskanych wynikéw nie tylko dla celow poznawczych, ale takze dla stymulowania
dalszych badan w celu zwiekszenia efektywnosci dziatan podejmowanych w praktyce
klinicznej w zakresie personalizacji zywienia. Towarzyszy temu jasne wyznaczenia
celu badania i drogi prowadzgcej do jego realizacji, trafnos¢ doboru i umiejetne
wykorzystania wybranych metod i narzedzi badawczych. Analiza uzyskanych wynikow
wskazuje, iz przedstawiona do recenzji praca dostarcza nowych danych na temat
mozliwosci i celowosci wykorzystania okreslonych markerow genetycznych w

personalizacji zalecen dietetycznych.

Oceniana rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w ustawie ,Prawo o

szkolnictwie wyzszym i nauce”

Wobec powyzszego przedktadam Wysokiej Radzie Naukowej Dyscypliny Technologia
Zywnosci i Zywienia Uniwersytetu Przyrodniczego w Poznaniu wniosek o

dopuszczenie pani mgr Ewy Bulczak do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Warszawa, 20.06.2023

**m(, e

Prof. dr hab. Grazyna Nowicka



