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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. wet. inz. Karola Wierzchostawskiego pt. ,, Wybrane
bialka ostrej fazy i cytokiny w surowicy loch w okresie okoloporodowym oraz ocena ich
przydatnosci diagnostycznej”

Przedlozona do oceny rozprawa doktorska dotyczy oceny przydatnosci biatek ostrej fazy i

cytokin we wczesnej diagnostyce zaburzen okresu okotoporodowego u loch.

Promotorem pracy jest dr hab. Malgorzata Pomorska-Mol prof. nadzw., a promotorem

pomocniczym dr Krzysztof Kwit z Zaktadu Choréb Swin PIWet-PIB w Putawach.

Zaburzenia okresu okotoporodowego u loch stanowia nieustannie problem produkecyjno-
zdrowotny w chowie $win. Klinicznie charakteryzuja sie one rdéznego stopnia zaburzeniami
mlecznos$cei u samic w ciagu kilku pierwszych dni po porodzie. Symptomom ograniczone;j
mlecznosci (dysgalakcja) lub catkowitej bezmlecznosci (agalakcja) towarzysza zaburzenia w
stanie klinicznym samicy, co w konsekwencji wptywa na zdrowotnos$¢ i przezywalnos¢ nowo
narodzonych prosiat. Wystepowanie zaburzen okoloporodowych u loch jest zréznicowane
pod wzgledem skali 1 zalezy od przyjetych kryteriow, w oparciu o ktére dokonuje si¢
kwalifikacji oraz oceny ostrosci przebiegu zachorowan zaréwno u pojedynczych zwierzat, jak
rowniez na poziomie stada. Do najwazniejszych symptoméw towarzyszacych zespotowi
okotoporodowemu u loch zaliczy¢ nalezy zapalenie wymienia z bezmlecznoscia, wypltywy z
drég rodnych, podwyzszenie wewnetrznej cieploty ciala, zaburzenia apetytu. U prosiat
urodzonych przez samice z objawami bezmlecznosci obserwuje si¢ biegunke, zwigkszona
$miertelnoé¢, réznicowanie si¢ miotéw oraz wyraznie nizsza wage prosiat w momencie
odsadzania. Warto podkresli¢, ze natezenie objawéw chorobowych jest zréznicowane u
poszczegodlnych loch, jak rowniez liczba chorujacych samic jest rézna. Wg danych literatury
zaburzenia laktacji u loch moga siggac od kilku do nawet 40%. W Polsce sytuacja w tym

zakresie nie r6zni sie od innych krajow. Z punktu widzenia etiopatogenezy zespot



okotoporodowy u loch ma charakter polietiologiczny. Oznacza to, ze w jego wywotywaniu

bierze udziat caly szereg czynnikéw natury organizacyjnej, zywieniowej i zakazne;j.

Wstep rozprawy oceniam bardzo pozytywnie. Doktorant wykazat sie dobra znajomoscia
pismiennictwa z tego zakresu. Warto podkresli¢, ze we wstepie pracy wykorzystal najnowsze
dane literaturowe z pojedynczymi tylko pozycjami o znaczeniu historycznym. Autor
szczegOtowo przedstawil w nim zaburzenia laktacji oraz ich znaczenie w odchowie prosiat.
Doktorant skoncentrowat si¢ na szczegdtowym opisie zespotu okotoporodowego u loch, ktéry
obecnie w literaturze fachowej okreslany jest poporodowym zespotem uposledzenia
mlecznosci (postpartum dysgalactia syndrome- PDS). Wykazat si¢ dobra znajomoscia
literatury, opisujgc szczegotowo mechanizmy etiopatogenezy tego zespotu chorobowego. Na
rycinie 1. (str. 15) Doktorant przedstawit whasna modyfikacje koncepciji etiologii i patogenezy
zaburzen laktacji wg Martineau i wsp. z 2013 roku. Zgodnie z tym pogladem do wystapienia

zaburzen laktacji prowadzg trzy gldwne drogi:

1. Zwiazana z kondycja loch oraz ich statusem metabolicznym

2

Zwiazana z reakcjg uktadu immunologicznego oraz procesem zapalnym bedacym

nastgpstwem endotoksemii

(O8]

Zwigzana ze stresem

Najwigcej uwagi i stusznie Doktorant poswiecit koncepeji zwiazanej z reakcjg uktadu
immunologicznego oraz procesem zapalnym w przebiegu endotoksemii jako wyniku
nadmiernego namnozenia si¢ pateczek E.coli, gtéwnie w przewodzie pokarmowym, ich lizy i
uwolnienia duzej iloéci endotoksyn, a nastepnie ich wchtoniecia do krwioobiegu.
Endotoksyna inaczej lipopolisacharyd jest charakterystycznym komponentem $ciany
komorkowej bakterii Gram-ujemnych odpowiedzialnym za ich chorobotworczosc. Ten
uwolniony podczas rozpadu komérki bakteryjnej nietoksyczny, lipidowo-cukrowy hetero
polimer aktywuje uktad immunologiczny zainfekowanego makroorganizmu w stopniu
zaleznym od jego struktury chemicznej i stezenia. Endotoksemia prowadzi zatem do
aktywacji uktadu immunologicznego, wydzielania cytokin prozapalnych, prostaglandyn,
biatek ostrej fazy wraz z symptomami uogolnionej reakeji zapalnej organizmu, z wysoka
goraczka wiacznie. Czesto konsekwencja tego stanu rzeczy jest utrata apetytu, aktywacja
proceséw katabolicznych mogacych doprowadzi¢ do poporodowego zespotu uposledzenia

mlecznosci.



Ze wzgledu na ztozong etiologie oraz réznorodna manifestacje kliniczng zaburzen mlecznosci
u loch po porodzie Doktorant postanowit zidentyfikowaé pewne markery, ktére pozwolityby
na wezesne rozpoznanie zespotu bezmlecznosci poporodowej u loch. Nalezy podkresli¢, ze
jest to nie tylko wazne z naukowego, ale takze, a moze przede wszystkim z praktycznego
punktu widzenia. Liczne dane literaturowe wskazuja, ze do wezesnych markerdw standow
patologicznych okresu okotoporodowego u loch naleza biatka ostrej fazy oraz cytokiny. Na
16 stronach Doktorant bardzo szczegdtowo przedstawia mechanizmy obronne organizmu, w
wyniku czego dochodzi do uwolnienia wielu mediatoréw zapalenia, w tym cytokin
prozapalnych. W wyniku oddziatywania cytokin dochodzi do uogélnienia procesu zapalnego i
odpowiedzi ostrej fazy, wywolujacej w makroorganizmie szereg zaburzen hormonalnych,
metabolicznych i neurologicznych, ktére doprowadzajg do wielu dysregulacji, w tym zmiany
stezen niektérych bialek surowicy okreslanych mianem biatek ostrej fazy. Autor dysertacji
dokonat szerokiego przegladu literatury z tego zakresu. co pozwolito mu na kompetentne jej
wykorzystanie w opisie i charakterystyce biatek ostrej fazy oraz mozliwosci ich zastosowania
w ocenie stanu zdrowia $win. W kolejnej czesci wstepu Doktorant poswiecit sporo uwagi
cytokinom prozapalnym oraz przeciwzapalnym, opierajac si¢ na bogatym pismiennictwie z
tego zakresu. Na tej podstawie dokonal wyboru odpowiednich cytokin, ktére wiaczyt do
badan nad ich zastosowaniem, jako potencjalnych biomarkeréw, w szeroko pojetej
diagnostyce problemdw zdrowotnych u zwierzat, w tym zaburzen okresu okotoporodowego u

loch.

W ostatniej czesci wstepu Doktorant przesledzit doktadnie dostepne pismiennictwo nad
mozliwosciami wykorzystania monitoringu stezen biatek ostrej fazy oraz cytokin w
diagnostyce chordb §win, ocenie skutecznosci leczenia oraz dobrostanu §win. Dane
literaturowe wskazuja wyraznie, ze zardéwno kinetyka stezen biatek ostrej fazy, jak réwniez
poszczegdlnych cytokin moga stanowi¢ uzyteczny wskaznik w diagnostyce , ale rowniez
réznicowaniu bakteryjnych i wirusowych chorob uktadu oddechowego 1 pokarmowego u
$win. Z uwagi na nieliczne tylko prace dotyczace stezen bialek ostrej fazy oraz cytokin jako
biomarkerow zdrowia w okresie okotoporodowym i to gtéwnie u bydta, stusznym bylo
podjecie przez Doktoranta badan nad przydatnoscia analizy stezen biatek ostrej fazy 1 cytokin
jako potencjalnych biomarkeréw w diagnostyce poporodowego zespotu zaburzen mlecznosci

u loch.

W celu pracy Doktorant przedstawil uzasadnienie dla podjetych badan i zaznaczyt, ze sg to

pierwsze tego typu proby prowadzone u $win. Szczegotowe cele badan przedstawiono



w 4 punktach, opisujgcych pokrétee poszezegélne etapy pracy doswiadezalnej, zrealizowane;

w warunkach terenowych i laboratoryjnych.

W rozdziale Materiat i Metody Doktorant opisal szczegétowo materiat zwierzecy
wykorzystany w pracy, analizowane parametry kliniczne 1 produkcyjne oraz ilo$é i terminy
pobierania probek krwi do badan laboratoryjnych. Nastepnie bardzo doktadnie
scharakteryzowal metody oraz procedury badawcze przeprowadzone w laboratorium, co
umozliwia dokladne §ledzenie przebiegu doswiadczen. Warto podkreslié, ze Doktorant
wykorzystal w pracy, oprécz szczegdlowej analizy parametréw klinicznych i produkcyjnych,
wiele metod laboratoryjnych. Do oceny i poréwnania przebiegu zmian stezen biatek ostrej
fazy i cytokin w surowicy loch z poszczegdlnych grup oraz parametrow klinicznych i

produkcyjnych Autor zastosowat szereg analiz i testow statystycznych.

Wyniki badan zostaly opisane na 26 stronach i wzbogacone 21 rycinami oraz 12 tabelami.
Ryciny i tabele umieszczono w korespondujacych fragmentach rozdziatu, co utatwia szybkie
poréwnanie opisu znajdujacego si¢ w tekscie z ich graficznym przedstawieniem. Uzyskane
wyniki badan stanowia wazny przyczynek w ocenie przydatno$ci profilu stezen badanych
biatek ostrej fazy i cytokin we wczesnej diagnostyce zaburzen okotoporodowych u loch. Tym
samym poszerzajg wiedze w zakresie mozliwosci zastosowania tych biomarkeréw takze w
odniesieniu do problemoéw zaburzen mlecznosci u loch. Nalezy w tym miejscu podkreslic, ze

Doktorant po raz pierwszy w Polsce podjat si¢ tego typu badan.

Uzyskane wyniki badan staty si¢ podstawa do wnikliwej dyskusji, w ktérej widoczna jest
umiejetno$é Autora do samodzielnej, krytycznej oceny wiasnych wynikow w konfrontacji z
rezultatami otrzymanymi przez zespoly badawcze z innych krajéw. Do istotnych osiaggnig¢ tej
pracy, zardbwno z poznawczego jak i praktycznego punktu widzenia, zaliczy¢ nalezy
uzyskanie statystycznie istotnych réznic pomiedzy profilem odpowiedzi bialek ostrej fazy i
cytokin u loch zakwalifikowanych, pod wzgledem zdrowotnym, do réznych grup
badawczych. Waznym atutem badan byto wielokrotne pobranie probek krwi zaréwno w
okresie przed- jak i poporodowym, co dalo mozliwosé doktadnego przesledzenia zachowania
sie stezen markerow w okresie ostatniego miesigca ciazy oraz trwajacego 28 dni okresu
laktacji. Na podkreslenie zashuguje rowniez fakt, ze Doktorant poddat analizie szeroka game
biatek ostrej fazy (Hp, CRP, SAA, Pig-Map oraz cytokin (IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, TNF-a.).
Wiaczenie do badan SAA pozwolito na wykazanie silnej korelacji pomigdzy st¢zeniami SAA
juz na tydzien przed porodem, a wystapieniem rzeczywistych zaburzen laktacji u badanych

loch. Potwierdzono tym samym, ze SAA moze by¢ uzytecznym diagnostycznie wezesnym



markerem zaburzen laktacji u loch, pozwalajacym z duzym prawdopodobienstwem na
identyfikacje samic narazonych na wystapienie zaburzen laktacji juz na tydzien przed
spodziewanym porodem. Uzyskane w badaniach wyzsze stezenia Pig-MAP, SAA, IL-6, a
takze TNF-o u macior przed porodem koresponduja z czestszym wystgpieniem zaburzen
mlecznosci u tych samic po porodzie, co czyni te biatka potencjalnymi markerami stanu
zdrowia loch w okresie poporodowym. Ponadto Autor uwzglednit w badaniach grupe samic
klinicznie zdrowych, z objawami zaburzen mlecznosci oraz stawke zwierzat z innymi
zaburzeniami okresu poporodowego. Pozwolito to na bardziej obiektywna ocene znaczenia
badanych biomarkeréw, ktorych dynamika nie jest zjawiskiem o charakterze swoistym.
Reasumujac, Doktorant stusznie stwierdza, ze zalecenie odnosnie do rutynowego stosowania
monitoringu stezen biatek ostrej fazy i cytokin we wezesnej diagnostyce zaburzen mlecznosci
u loch musi by¢ poprzedzone jeszcze dodatkowymi badaniami terenowymi z uwzglednieniem
roznych systemow chowu $win, skali oraz technologii produkcji, jak rowniez zarzadzania i

higieny chowu.

Przedstawiona do recenzji dysertacja doktorska nie budzi u mnie istotnych zastrzezen czy
watpliwosci odnosnie do merytorycznej strony pracy. Moje zastrzezenie dotyczy
sformutowania czwartego wniosku, w ktérym Autor uzywa terminu ,, w ocenie statusu
zdrowotnego loch w okresie poporodowym”™ . Terminu ,, status zdrowotny” uzywa si¢ raczej
w odniesieniu do stada, a okreslenie ,.stan zdrowia/zdrowotny™ jest bardziej adekwatne do
pojedynczego zwierzecia lub ograniczonej grupy $winf. Przy opisie wielu rycin powtarza sig¢
wyraz ,.Jocha” kilkakrotnie w jednym zdaniu. Proponuje stosowac takze stowa — synonimy
takie jak samica czy maciora. W trakcie czytania moja uwage zwrécity bledy interpunkeyjne
oraz tzw. literdwki stwierdzane w tekscie pracy. Doceniam streszczenie pracy w jezyku

angielskim, jednak wymaga ono pewnej korekty gramatycznej.

Powyzsze uwagi nie umniejszaja w najmniejszym stopniu merytorycznej wartosci dysertacji,
ktéra oceniam wysoko. Autor zrealizowal zalozone cele pracy 1 uzyskat wartosciowe wyniki,
ktére pozwolity na prawidtowe sformutowanie pigciu wnioskow. Wyniki pracy, oprocz
aspektu poznawczego, wnosza istotny element praktyczny z mozliwoscia jego zastosowania

we wezesne] diagnostyce zaburzen okotoporodowych u loch.



Reasumujac stwierdzam, ze przedstawiona do oceny praca doktorska lek. wet. inz. Karola
Wierzchostawskiego odpowiada warunkom stawianym na stopien doktora nauk w Ustawie z
dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w
zakresie sztuki, art. 13 ust. 21 4 (Dz.U. Nr65. poz.595 z p6zn. zm.) i mam zaszczyt
przedstawi¢ Wysokiej Komisji Przewodéw Doktorskich Pafstwowego Instytutu
Weterynaryjnego w Putawach wniosek o dopuszczenie lek. wet. inz. Karola

Wierzchostawskiego do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.




