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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Justyny Luty pt:

Wplyw selenu na funkcjonowanie ukladu odpornosciowego

u pacjentéw z autoimmunizacyjnym zapaleniem tarczycy

Rozprawa doktorska pani mgr Justyny Luty dotyczy oceny wplywu selenu na
funkcjonowanie uktadu odpornosciowego u pacjentdw z autoimmunizacyjnym zapaleniem
tarczycy. Jest napisana w formie monografii, o poprawnej strukturze podziatu tresci, na
ktora sklada si¢ wstep, opis celéw pracy, material i metodyka, oméwienie wynikow,

dyskusja, wnioski, bibliografia (262 pozycje), 12 tabel i 17 rycin.

Wstep jest obszerny, skiada si¢ z kilku podrozdziatlow, w ktorych Doktorantka
szczegdtowo opisuje zagadnienia dotyczace autoimmunizacyjnego zapalenia tarczycy, jego
epidemiologii, etiopatogenezy, w tym rolg¢ wybranych elementéw ukladu
immunologicznego oraz selenu w jego patogenezie. Uwage zwraca zwlaszcza rozdzial
pos$wiecony uktadowi immunologicznemu. Piszac go Doktorantka wykazata bardzo dobrg

znajomos¢ tego trudnego zagadnienia.
Cele pracy zostaly sformutowane w sposob jasny. Nalezaly do nich:

1. Okreslenie wplywu zaleznosci migdzy stezeniem selenu a odsetkiem limfocytow T
regulatorowych u pacjentek z autoimmunizacyjng chorobg tarczycy,
2. Okreslenie wplywu selenu na markery uszkodzenia i niedoczynnosci tarczycy (anty-

TPO, anty-TG, TSH, fT41{I3),

Dodatkowym celem byto zbadanie stgzenia selenu w surowicy krwi obwodowej u
pacjentek z autoimmunizacyjnym zapaleniem tarczycy na terenie Trojmiasta i wpltyw

suplementacji tym pierwiastkiem na tempo jego wzrostu w surowicy krwi, a ponadto analiza
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dostegpnej literatury pod katem bezpieczenstwa jego dlugotrwalego stosowania. Ten ostatni
punkt wydaje mi si¢ wazny ze wzgledu na pojawiajace si¢ liczne watpliwos$ci dotyczace

dziatan ubocznych suplementow selenu.

Zasady doboru uczestniczek badania, kryteria wlaczenia i wylaczenia oraz podzialu
na grupy zostaly opisane w sposob klarowny. Badanie mialo charakter interwencyjny,
przebiegato z randomizacja, przy czym jedna grupa przyjmowata placebo. Interwencja
trwata 3 miesigce. Zwraca uwage mata liczebnos¢ proby (n=9 vs n=10), co mozna
wytlumaczy¢ duzg trudnoscia zebrania wigkszej grupy pacjentek, szczegolnie w okresie
pandemii. Drobnym mankamentem czg¢sci metodologicznej pracy jest niepotrzebne podanie

wynikow niektérych analiz statystycznych. Powinny one by¢ przedstawione w wynikach.

Jasno przedstawiono przebieg badania. Nie opisano jednak metod zastosowanych
podczas wykonywania podstawowych badan laboratoryjnych. Podano jedynie laboratorium,
ktéremu zlecono wykonanie analiz. Nie opisano metodyki pomiaréw antropometrycznych.
Bardzo szczegdtowo jednak opisano metodg analizy subpopulacji limfocytow w krwi
pelnej, co $wiadczy o bardzo dobrej znajomosci tej metodologii przez Doktorantkg. Opisano

ponadto zastosowane metody analizy statystycznej danych.

Uzyskane wyniki przedstawiono w sposob przejrzysty, zarowno w formie
tabelarycznej, jak i graficznej, w podziale na grupe suplementowang i niesuplementowang
selenem. Przed rozpoczeciem interwencji badane grupy nie roznity si¢ istotnie pod
wzgledem badanych parametréw. W przypadku oséb przyjmujacych placebo rowniez
wszystkie badane parametry laboratoryjne i immunologiczne nie roznily si¢ statystycznie
istotnie miedzy soba w punkcie poczatkowym i w punkcie koncowym, czyli po trzech

miesigcach przyjmowania placebo.

Wykazano istotne statystycznie réznice w skladzie procentowym oraz parametrach
bezwzglednych eozynocytdw po zakonczeniu suplementacji pomiedzy grupg przyjmujaca
selen, a grupa z placebo. W grupie suplementowanej parametry te byly istotnie wyzsze.
Wykazano takze istotne statystycznie réznice w stezeniu selenu w surowicy krwi, zardwno
w grupie przyjmujacej selen przed suplementacja i po jej zakonczeniu oraz pomig¢dzy
grupami: przyjmujacg selen i placebo. Uwage zwraca, ze 3-miesieczna suplementacja
selenem skutkowata przekroczeniem jego normy w surowicy krwi u wszystkich pacjentek
go przyjmujgcych. Jest to zjawisko niepokojace w Swietle doniesien literaturowych, ze

nadmierna podaz selenu moze mie¢ dziatanie toksyczne, w tym kancerogenne. Nie
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wykazano statystycznie istotnych roznic w zakresie stezen hormonow tarczycy, TSH i

przeciwcial przeciwtarczycowych w grupie interwencyjnej przed i po podaniu selenu.

W czesci poswieconej wynikom cytometrycznej oceny skladu procentowego
subpopulacji limfocytow znalazla si¢ duza czg¢s¢ tekstu, ktora raczej pasuje do metodologii
niz do opisu wynikdéw. Jednak opis wynikow badan cytometrycznych zastuguje na

szczegOlng uwage ze wzgledu na duzg ztozonos¢ zagadnienia.

Autorka wykonata wiele analiz statystycznych dotyczgcych omawianego

zagadnienia. W mojej ocenie najbardziej istotne obserwacje to:

1. Odsetek komdrek CD3+ istotne zwigkszyl si¢ w grupie przyjmujacej selen w

poréwnaniu do grupy, ktora otrzymata placebo.

2. Wykazano znamienny wzrost procentowej zawartosci komorek CD4+CD25+
wyodrebnionych z populacji limfocytow T w grupie przyjmujacej suplement selenu przez 3

miesiace.

3. Analiza subpopulacji CD4"CD25" wyodrebnionej z puli komorek
CD3"CD4'CD26" wykazata znamiennie obnizony odsetek tych limfocytow w grupie
pacjentek suplementujacych selen w poréwnaniu do grupy suplementujacej placebo. Jednak
istotnej rdznicy nie zaobserwowano w grupie przyjmujacej selen przed i po zakonczeniu

suplementacji.

4. Wykazano znamiennie podwyzszenie odsetka limfocytow T regulatorowych o

fenotypie CD4°VCD25"e" w grupie przyjmujacej selen, po zakonczeniu suplementacji.

Dyskusja napisana jest prawidlowo. Uwzgledniono problem ewentualnych zagrozen
zwigzanych z przedawkowaniem selenu, do ktérych nalezy nasilone ryzyko nowotwordw,
cukrzycy typu 2 i zaburzenia lipidowe. Doktorantka przedyskutowata uzyskane przez siebie
wyniki z wynikami innych autorow. Sposdb, w jaki to zrobila §wiadczy o dobrej znajomosci

problemu i duzym krytycyzmie wobec wlasnych wynikow.

Na podstawie przeprowadzonej obserwacji wyciggnigto pieé prawidlowych

wnioskow:

1. Suplementacja selenu wykazuje potencjalnie korzystny wplyw na liczbe i

odsetek limfocytéw CD3" oraz T regulatorowych.
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2. Suplementacja selenu nie wykazuje ani pozytywnego ani negatywnego
wplywu na markery uszkodzenia i niedoczynnos$ci tarczycy (anty-TPO, anty-
TG, TSH, T4 1 fT3).

3. Osoby z AITD mieszkajgce na terenie Trdjmiasta nie wykazujg niedoborow
selenu.

4. Suplementacja selenu (selenometionina) w dawce 200 pg/ dobe przez trzy
miesigce znaczgco podniosta jego stezenie w surowicy, osiggajgc poziom
znaczgco przekraczajacy norme (188 pg/l).

5. Rynek suplementow zawierajgcych selen wymaga regulacji i wprowadzenia
konkretnych wytycznych dla oséb w réznym wieku oraz stanie

fizjologicznym czy chorobowym.

Pismiennictwo jest wyczerpujace, dobrane prawidlowo. Praca pod wzglgdem formalno-

jezykowym, stylistycznym i interpunkcyjnym napisana jest prawidtowo. Doktorantka nie
ustrzegla si¢ jednak popelnienia drobnych bledow, w tym literowych. Te drobne
niedociggniecia, podobnie jak wymienione wezeéniej, nie umniejszajg jednak wartosci

pracy, ktéra oceniam bardzo wysoko.

Podsumowanie

Warto$¢ merytoryczng rozprawy oceniam wysoko. Jej problematyka jest trafnie
dobrana, i co nalezy podkreslié, oryginalna. Na podstawie przeprowadzonych badan
Doktorantka wysuneta kilka dobrze udokumentowanych wnioskéw. Analizowany przez
Doktorantke problem i wyciggnigte wnioski sg wazne z punktu widzenia postgpowania u

pacjentek z autoimmunizacyjnym zapaleniem tarczycy.

Na podstawie analizy calo$ci rozprawy doktorskiej mozna stwierdzié¢, ze pani mgr
Justyna Luty cechuje si¢ duzg samodzielnoscia w prowadzeniu badan naukowych,
analizowaniu ich wynikéw 1 wycigganiu wnioskow. Wykazuje tez duza wiedz¢ na temat

analizowanego problemu badawczego.



Rozprawa pani mgr Justyny Luty spetnia warunki okreslone w art. 187 Ustawy
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2021 r. poz. 478 ze zm.) i wnosze do
Wysokiej Rady Nauk Medycznych Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego o dopuszczenie
pani mgr Justyny Luty do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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