Recenzja

Rozprawy doktorskiej Pana magistra Konrada Gorskiego pt: ,,Rola salsolinolu w regulacji

sekrecji prolaktyny u owcy we wezesnym okresie laktacji”, wykonanej pod opieka doc. dr

hab. Tomasza Misztala z Zaktadu Endokrynologii Instytutu Fizjologii i Zywienia Zwierzat

im. Jana Kielanowskiego PAN w Jablonnie.

Pakiet obowigzkow jakie natozyla na mnie Ustawa z dnia 14 marca 2003 roku ,,0

stopniach naukowych i Tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki” (Dz. U.

nr 65 poz. 595/2003) precyzuje iz, przy przygotowaniu recenzji mam si¢ wypowiedzied:

a.
b.

czy w rozprawie doktorskiej rozwigzany zostat oryginalny problem naukowy
czy w oparciu o tres¢ rozprawy jestem w stanie wyda¢ opinig, ze Doktorant
posiada og6lng wiedzg¢ teoretyczng z danej dyscypliny naukowej

czy doktorant nabyt umiejetnos¢ samodzielnego prowadzenia pracy naukowej

Powinienem zatem poprzez pryzmat rozprawy, jej konstrukcje naukowa, cel,

zastosowane metody badawcze, zebrany material doswiadczalny i jego analize, oraz

formutowane wnioski ustali¢ warto$¢ naukowa tej pracy, a przez to wyrazi¢ opinig jaka jest

sprawnos¢ intelektualna Doktoranta. Jego wypromowanie bowiem, to nie tylko speienie

marzen magistra Konrada Gorskiego o karierze naukowej, ale takze zlozenie deklaracji

gremiom naukowym, Ze ta kariera bedzie rozwijala si¢ prawidtowo.

Informacj¢ na pierwsze pytanie, wydaje mi si¢, mozna otrzyma¢ po zapoznaniu si¢ z

trescig czterech wnioskéw jakie zostaly przedstawione na stronie 68 (Wnioski), gdzie

stwierdzono, ze:

salsolinol (pochodna dopaminy) jest syntetyzowany w podwzgérzu owcy
podczas laktacji. Poniewaz w tym czasie zanotowano takze podwyzszong
sekrecj¢ prolaktyny stad kolejne stwierdzenie, ze przeksztalcenie dopaminy w
salsolinol ma istotne znaczenie w sekrecji prolaktyny (PRL). Jest to nowy, nie
notowany dotychczas w literaturze $wiatowej fakt naukowy, po raz pierwszy
stwierdzony u przezuwaczy (owiec).

salsolinol uwalnia si¢ do przestrzeni migdzykomérkowych brzuszno-
przySrodkowego  podwzgérza owcy  karmiacej poprzez  reakcje

mechanoreceptoréw strzykow na bodziec ssania. Jest to podobny mechanizm



do uwalniania prolaktyny do krwi obwodowej. Tak wiec bardzo dobrze
zaplanowane do$wiadczenie pozwolito zarazem ustali¢ wazne spostrzezenie dla
fizjologéw i endokrynologéw o mechanizmach uwalniania badanej substancji.

Dwa kolejne wnioski, réwnie nowe i oryginalne, sa zredagowane w formie
przypuszczenia, ale wydaja mi si¢ po analizie pracy na tyle logicznie udokumentowane, ze
moglyby by¢ takze postawione w formie twierdzacej, bowiem:

35 za podwzgérzowy czynnik stymulujagcy uwalnianie PRL tzw. prolactin
releasing factor u owcy w okresie laktacji moze by¢ uwazany salsolinol ktéry
wchodzi tez w taficuch neuralnego impulsu wywolywanego bodZcem ssania.

4. prolaktyn¢ nalezy uwazaé za hormon stymulujacy behawioryzm macierzynski,
obnizenie wrazliwosci na stres, zahamowanie funkcji rozrodczych, podczas
pierwszych dni laktacji. Swiadczy o tym wysoka ekspresja mRNA w tym czasie
dla prolaktyny w brzuszno-przy$rdokowym podwzgérzu owcey.

Te cztery sformulowane wnioski sa bardzo istotne zaréwno dla fizjologow,
endokrynologéw, medycyny i weterynarii ze wzglgdéw poznawczych. Moga byé takze juz na
tym pierwszym etapie wlaczone do rozwiazan i badaf utylitarnych. Owce jako gatunek
charakteryzuje odr¢bno$¢ w regulacji funkeji rozrodezych i ich przebiegu w poréwnaniu z
innymi zwierzgtami. Sezonowo$¢ i wydaje si¢ nie do przelamania bariera wewnetrznego,
ustalonego genetycznie rytmu biologicznego bardzo precyzyjnie ustala granice rozpoczecia i
zakonczenia laktacji. Jest to tez przyczyna ograniczonych mozliwosci uzytkowania tych
zwierzat. A zatem rozpoznanie nadrzednych mechanizméw moze byé tak wazne u tego
gatunku. Rola prolaktyny i dopaminy w regulacjach centralnych jest co prawda
rozpracowywana od blisko stu lat, jednakze wiele z tych faktéw wymaga jeszcze
skorygowania i uzupetnienia na tle coraz to nowych pojawiajacych si¢ opracowan.

Musz¢ w tym miejscu wspomnieé takze dlaczego osiagnigto ten niewatpliwy sukces
tych badan. Otéz wykonana praca Instytucie Fizjologii i Zywienia Zwierzat, PAN to
kontynuacja tradycji badan na prolaktyna i neurofizjologia, opanowanie dostepu
chirurgicznego do tych rejonéw centralnego uktadu nerwowego, ktére decyduja o pojawieniu
si¢ sygnatéw regulujacych funkcje rozrodcze, oraz dobér zwierzat posiadajacych jeszcze
bardzo konserwatywne systemy regulujace funkcje zyciowe.

Nie bez znaczenia jest tez doskonate zaplanowanie i wykonanie nakre§lonego sobie
celu, mam na uwadze kolejnos¢ wykonywanych doswiadczen, stan fizjologiczny zwierzat i

ich przygotowanie do do$wiadczen, dobér rasy oraz zastosowane metody badawcze.



By wywiaza¢ si¢ z drugiego natozonego zadania przeanalizowatem wstgp rozprawy str.
13 oraz dyskusj¢ str. 52. Te dwie czgéci pracy charakteryzuja bowiem tok myslenia
naukowego Doktoranta, konfrontuja posiadana wiedze z najnowszymi doniesieniami
naukowymi dotyczacymi problematyki pracy oraz wymagaja takze od Niego wewnetrznej
dyscypliny dla wyselekcjonowania tych zagadnien ktére sa najwazniejsze, by obja¢ wielosé
procesow biologicznych.

Pan mgr Konrad Gérski w oparciu o najnowsze doniesienia scharakteryzowat najpierw
prolaktyng jako hormon biatkowy, jego synteze, dzialanie i role w mammo i laktogenezie
oraz galaktopoezie. Wypunktowat tutaj bardzo wazny mechanizm ,,pogotowia sekrecyjnego
prolaktyny”, powiazan regulacyjnych pomigdzy podwzgérzem a przysadka tj.role ukladu
dopaminergicznego.

W bardzo czytelny sposob przedstawiony jest mechanizm uwalniania dopaminy, szlak
Jej przenikania do komérek przysadki i udziat w sekrecji prolaktyny. Sa to dane literaturowe
zaczerpnigte z ostatnich kilku lat. Jak zaznaczylem wcze$niej Doktorant by przedstawié
zagadnienie dobral takie prace naukowe aby stanowily logiczny ciag informacyjny
umozliwiajacy sformutowanie celu badaf. Oczywistym jest tez, ze we Wstepie musialy sie
znalez¢ zagadnienia dotyczace salsolinolu i jego oddziatywania oraz przyczyn pojawiania sie
w CUN.

Autor nie waha si¢ uzywa okreslen pejoratywnych co do salsolinolu, cytujac liczne
prace w ktorych salsolinol postrzegany jest jako neurotoksyna (choroba Parkinsona,
chroniczny alkoholizm).

Brakuje mi jednak danych co do roli TRH w regulacji sekrecji prolaktyny, i SZerszego
omoéwienia ,,wszechstronnosci” oddzialywania prolaktyny na organizm ssakéw oraz nieco
pobieznie potraktowania laktacji ,nierozerwalnie zwiazanej z cyklem reprodukcyjnym
wszystkich ssakéw”- a co z laktacja u niektorych gatunkéw migsozernych?

Czes¢ pracy zatytulowang Dyskusja Pan mgr Konrad Goérski opracowal zgodnie z
chronologia prowadzonych do$wiadczen. Te rozdzialty w wigkszoscei rozpraw doktorskich
opracowywane sa jako jedno-skladowy element, co wedlug mnie podnosi nieco stopien
trudnoscei jednak daje wigksze intelektualne mozliwosci przedstawienia dorobku i pogladu na
to wszystko co si¢ do tych czas dokonato. Doktorant wybral nieco latwiejsze rozwigzanie,
ktére jak przypuszczam zostalo podyktowane zebraniem duzej ilodci danych liczbowych,
ktérych szkoda bylo uroni¢ w syntezie podjetego problemu. Znam ten bél i dociekliwosé

naukowa wspolpracujac i przyjazniac si¢ z Promotorem od wielu lat.



Dyskusja we wszystkich czterech podrozdziatach prowadzona jest wzorowo z
ostroznoscig i duzym krytycyzmem, co do swoich niepowodzef i braku jednoznacznych
wynikéw. Wykonujac doswiadczenie we wezesnym okresie laktacji Autor spostrzega
mankamenty tego postgpowania oraz brak mozliwosci ustosunkowania sie do
rozwigzywanego problemu ze wzgledu na brak odniesienr w literaturze.

Bardzo swobodnie Pan mgr Konrad Gorski porusza si¢ zaréwno w zagadnieniach
neuroregulacji podwoérzowo — przysadkowych oraz mechanizmach molekularnych, co
$wiadezy o doglebnych studiach nad tymi zagadnieniami. Zakonczenie dyskusji nastepujacym
akapitem ,, Podsumowujac wszystkie otrzymane wyniki badan wlasnych mozna wysunaé
wniosek, ze u owiec w okresie laktacji, salsolinol peli funkcje podwoérzowego czynnika
stymulujagcego  uwalnianie prolaktyny (prolactin  releasing factor). Uwzgledniajac
dotychczasowe, czgsto, sprzeczne , dane dotyczace aktywnosci uktadu dopaminergicznego w
tym okresie : z jednej strony zahamowania lub ograniczenia dopaminy, z drugiej za$ syntezy
salsolinolu z dopaminy, zagadnienie regulacji sekrecji prolaktyny u zwierzat w okresie
laktacji pozostaje otwartym tematem badan”, $wiadczy, ze Doktorant posiada nie tylko
wiedze teoretyczng z danej dyscypliny naukowej, ale takze dojrzalo$¢ doswiadczonego
esperymetatora umiejgcego taczy¢ pewne fakty i nie poddawaé si¢ emocjom odkrywcy, a w
trudnych chwilach zwatpieniu.

Zaplanowanie i wykonanie badan oraz opracowanie wynikéw to sa te czesci pracy,
ktére zawarte w rozdziale Material i Metody str. 24, oraz Wyniki str. 35, a ktore jak
zaznaczylem wezesniej pozwalaja wedlug mnie recenzentowi ustalié, czy Doktorant nabyt
umiejetnosci prowadzenia badan naukowych.

Celem przeprowadzonych czterech do$wiadczen, bylo zbadanie roli salsolinolu w
regulacji sekrecji prolaktyny u owiec w okresie laktacji, a konkretnie zweryfikowania
hipotezy, ze salsolinol jako endogenny zwiazek katecholowy — pochodna dopaminy moze
peié role czynnika uwalniajacego prolaktyne str. 23.

Pan mgr Konrad Gérski do swych doswiadczen przeznaczyl owce bedace w 28-32 dniu
laktacji jak i owce jatowe, co umozliwito wykonanie do$wiadczen na zwierzetach bedacych w
odmiennych stanach fizjologicznych. Domyslam si¢, ze Autor rozprawy bardzo $wiadomie
wykorzystal fakt, iz owce to zwierzeta obdarzone sentymentem w tym Instytucie, ktére
cierpliwoscia, tagodnoscia i pokornosciq przyczynily si¢ do zdobycia $wiatowej pozycji
IFiZZ, PAN w Jablonnie. Procedury chirurgiczne to domena nie do opanowania wiec, takze
Doktorant korzystat z dobrodziejstwa Instytutu. Natomiast wykonywanie infuzji i perfuzji,

zbieranie probek, jak i pobieranie krwi po odpowiednim przeszkoleniu nie powinny stanowié



problemu. Z opisu metod analitycznych str.30-33. wnioskuje, ze Pan mgr Konrad Gorski

posiada umiejetno$¢ postugiwania si¢ nimi i nie s3 mu one obce. Mozna to odnie$é
szczegblnie do metod molekularnych, ktérych znajomos$¢ przeprowadzenia kazdego etapu
wymaga duzej precyzji i $wiadomo$ci pracy z materialem genetycznym podatnym na
zniszczenie, badz przypadkowe niezamierzone zanieczyszczenie.

Mam duze uznanie co do doboru tych metod, ale z drugiej strony cel pracy narzucil
alternatywe bez ktorej nie mozna by bylo jego zrealizowaé. W opisie schematéw doswiadczen
podane sg bardzo czytelnie i poprawnie graficznie schematy przebiegu doswiadczen. Wydaje
mi si¢ zbednym omawianie kolejnosci nastepstw wykonywanych czynnosci sg one adekwatne
do zaplanowanych badafh. Wkradt si¢ jednak pewien ,nietematyczny” uklad rozdziatu
Materiat i Metody, ot6z opis doswiadczeri powinien by¢ zamieszczony po opisie technik
analitycznych, a przed analizg statystyczng wynikow.

Przyjecie w kazdym zaplanowanym do$wiadczeniu bardzo rygorystycznych ustales,
bylo jak najbardziej wlasciwe i bylo tez wynikiem wielu analiz przemyslen i konsultacji, jakie
musial przeprowadzi¢ Doktorant. Wyliczenia statystyczne i odpowiednio dobrane metody
Swiadcza o umiejg¢tnosei analizy uzyskanych danych liczbowych.

Na szczeg6lne podkreslenie zastuguje opracowanie wynikéw doswiadczen str. 35, ich
czytelnos¢ oraz jednolito$¢ wykreséw i zachowanie kontynuacji koloréw. Duzym
ulatwieniem dla zrozumienia bardzo subtelnych mechanizméw regulujacych na réznych
poziomach, jest przedstawienie wynikéw w ukladzie dynamicznym i kaskadzie zdarzes.

Jest oczywistym, ze w tej pracy mozna bylo zastosowaé wiele innych metod
badawczych. Uwazam, Ze te ktore zostaty podane $wiadcza o tym, ze Pan mgr Konrad Gérski
spelnia tez w stopniu bardzo dobrym wymagania odno$nie nabycia umiejetnosci

samodzielnego prowadzenia pracy naukowe;.

Komentarz i podsumowanie:

Rozwdj nauk biologicznych i naptyw corocznie wielu nowych doniesies, obejmujacych
bardzo szeroki zakres tej dyscypliny naukowej stawia coraz wigksze wymagania wobec
podejmujacych je osob. Jednak réwnoczesnie pojawia sie wiele nowoczesnych metod
umozliwiajacych jak nigdy dotychczas $ledzenie mechanizméw, proceséw, regulacji na
poziomie molekularnym, komérkowym czy narzadowym. Wymaga od podejmujacych
badania systematycznej pracy i $ledzenia najnowszych doniesien literatury oraz

opanowywania bardzo zaawansowanych technik do$wiadczalnych. Do grupy tych oséb z



wielki powodzeniem wpisuje si¢ tez mgr Konrad Gorski, ze swoim dorobkiem naukowym i
rozprawg doktorska.

Temat pracy jest oryginalny i nowy, trudny do realizacji, wymagajacy doskonalego
przygotowania, perfekcyjnego opanowania wiedzy z zakresu anatomii, fizjologii i
neuroendokrynologii. Praca wnosi bardzo duzo nowych danych do literatury $wiatowej, a
zalozone cele zostaly w pehni zrealizowane, ktére przedstawiono i zilustrowano 22 rycinami
na 85 stronach rozprawy. Doktorant wykorzystal tez do jej przygotowania 133 pozycje
literatury (wszystkie w jezyku angielskim, posiadajace wysoki IF). Zdaje sobie tez sprawe ile
trzeba bylo pokona¢ trudnoci na kazdym etapie realizacji badan i jestem przekonany, ze
Doktorant przeszed} przez ten cigzki etap z oceng bardzo dobra.

W moim przekonaniu rozprawa doktorska prezentuje bardzo wysoki poziom naukowy i
w sposOb przekonywujacy wyjasnia rolg salsolinolu w regulacji sekrecji prolaktyny u owiec

w okresie odchowu jagniat.

Po szczegélowej analizie nadeslanej mi do recenzji rozprawy doktorskiej,
stwierdzam iz wszystkie wymienione wezesniej punkty (str.1) zostaly spelnione.

Spelnia ona wigc warunki stawiane pracom doktorskim. Zwracam si¢ zatem z
prosba do Wysokiej Rady Naukowej Instytutu Fizjologii i Zywienia Zwierzat im. Jana
Kielanowskiego PAN w Jablonnie o przyjecie rozprawy i dopuszezenie Pana mgr
Konrada Gérskiego do dalszych etapéw przewodu doktorskiego. Réwnoczesnie prosz¢

Wysoka Radg o wyréznienie tej rozprawy.
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