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Recenzja rozprawy doktorskiej
Pani Adrianny Zariko
pt. ,, Ocena zaleznoSci pomiedzy stylem zycia i jako$cia nasienia w kontekscie choréb
zwigzanych z insulinoopornoscia”
wykonanej w
Zakladzie Biostatystyki i Informatyki Medycznej Uniwersytetu Medycznego w
_ Bialymstoku
pod kierunkiem dr hab. n. med. Roberta Milewskiego (promotor)

oraz dr hab. n. med. Katarzyny Siewko (promotor pomocniczy)

zakresie, gdyz dotyczy dwojga [ludzi jednoczesnie. Definiuje si¢ jg jako niemozno$é samoistnej

Nieptodno$¢ od wielu juz lat traktuje sie jako chorobe spoteczna, wyjatkowa w swym

|
koncepcji przez okres 12 miesiecy regularnego wspotzycia bez zabezpieczenia. Szacuje sig, ze
przyczyny nieptodnosci sg roziofone rownomiernie po stronie kobiet i mezczyzn. U okolo 20% par

dotknigtych problemem nie moz‘lna ustali¢ jednoznacznej przyczyny.

Wedhug danych Swiato ¢j Organizacji Zdrowia okoto 60-80 mln par na $wiecie cierpi z
powodu nieptodnosci. Przyjmuije sie, ze w krajach wysoko rozwinigtych problem nieptodnosci
dotyczy 10-15% par w wieku rozrodczym. W Polsce dane szacunkowe mowig o okoto 1,5mln par

borykajacych si¢ z tym problemim.

Po stronie meskiej do wstepnej oceny ptodnosci nalezy przede wszystkim badanie nasienia,
w ktdrym ocenia si¢ migdzy innymi koncentracj ¢, ruchliwos¢ oraz morfologi¢ plemnikéw. Szereg
czynnikdw moze niekorzystnic wplywaé na jakos¢ nasienia, miedzy innymi przyczyny

ogolnoustrojowe, endokrynologiczne, w tym choroby metaboliczne. Te ostatnie Scisle wigza sie
takze ze stylem zycia, dietg i aktywnoscig fizyczna.

Zanko, wybierajgc insulinooporno$¢ u mezczyzn i Jej potencjalny wplyw na parametry nasienia.

1¢ z zespotem metabolicznym i otyloscia, ktore same w sobie

Na jednym z ostatnich wymienionych aspektow skupita swoje badania Pani Adrianna
0
Insulinoopornosé czesto wiaze si

stanowig czynniki obnizajgce ptodnos¢. Wiadomo, ze insulinooporno$¢ moze wplywaé na
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obnizenie stezenia globuliny wiazacej hormony piciowe oraz na stezenie hormonéw plciowych.
Wplyw tego zaburzenia metabolicznego na jako$é nasienia nie jest jednak w petni poznany, a liczba
przeprowadzonych badan relatywnie niewielka. Wyniki badan podstawowych sugeruja, ze insulina
odgrywa ztozona role w metabolizmie plemnikéw. Wybér powyzszego zagadnienia jest zatem jak
najbardziej celowy i ciekawy. Insulinoopornosé¢ wigze sie z chorobami cywilizacyjnymi (otylosé,
zespot metaboliczny), a te — podobnie jak nieplodnos¢, s w chwili obecnej niewatpliwie
problemami spotecznymi. Badanie powigzan migdzy nimi moze zatem przystuzy¢ sie lepszej
diagnostyce pacjentéw, ktérych obejmujemy opieka podstawowa i specjalistyczna. Nalezy
pamieta¢, ze wigkszos¢ sktadowych stylu zycia to czynniki modyfikowalne, a wiec ich korekta
moze sprzyja¢ poprawie plodnosci nie tylko u mezcezyzn. Z wyzej wymienionych powoddw temat

rozprawy doktorskiej przedstawionej mi do recenzji jest niezwykle interesujacy.

Praca sktada si¢ z 94 stron i zostala podzielona na rozdziaty zgodnie z przyjetymi zasadami.
Na poczatku Doktorantka zamiescita szczegOtowy spis tresci. Praca kolejno zawiera: wykaz
publikacji bedgcych podstawg rozprawy doktorskiej, wprowadzenie podzielone na podrozdziaty,
cel dysertacji, omdwienie prac wchodzacych w jej sktad, w tym materiat i metodyke, wyniki badan
oraz dyskusje i wnioski, a nastepnie pi$miennictwo oraz streszczenic w jezyku polskim i
angielskim. Uklad pracy konicza konieczne w tym ukladzie oswiadczenia autorki oraz
wspotautoréw, zgoda Komisji Bioetycznej oraz podsumowanie dorobku naukowego Doktorantki.

Podstawg rozprawy doktorskiej sa dwie publikacje, w ktérych Pani Adrianna Zanko jest
pierwszym autorem. Pierwsza z nich to syntetyczny przeglad literatury zatytulowany “Insulin
Resistance and Semen Quality as Co-Dependent Factors of Male Infertility”, opublikowany w
International Journal of Environmental Research and Public Health w 2023 roku (IF 0; 20pkt
MNiSW). Druga praca, oryginalna, to badanie kliniczno-kontrolne zatytutowane “The Influence of
Lifestyle on Male Fertility in the Context of Insulin Resistance—Identification of Factors That
Influence Semen Quality” opublikowane w 2024 roku w Journal of Clinical Medicine (IF 3.9;
140pkt MNiSW).



Klinika Potoznictwa, Perinatologii i Neonatologii CMKP

SPZOZ - Szpital Bielanski im. ks. Jerzego Popietuszki

01-809 Warszawa, ul. Cegtowska 80

tel. +48 (22) 56 — 90 - 274

Kierownik Kliniki: dr hab. n. med. Katarzyna Kosinska-Kaczynska, prof. CMKP

Wprowadzenie

We wprowadzeniu Pani Adrianna Zanko omawia po kroétce definicje i problematyke
nieptodnosci w Polsce i na $wiecie, ze szczegblnym uwzglednieniem niepfodnosci meskiej i
czynnikéw, ktére moga na nig wplywac. Nastepnie opisuje problem i definiowanie
insulinoopornosci. Wprowadzenie koriczy si¢ przegladem wybranych aspektéw stylu zycia w
kontekscie insulinoopornosci i ptodnosci u mezezyzn.

Rozbudowang forma tej czesci pracy jest w pewnym sensie pierwsza publikacja wchodzaca
w sktad cyklu — stanowi ona bowiem bardzo doktadny przeglad literatury, dotyczacy zwiazku

miedzy stylem zycia, insulinoopornoscia i jakoscia nasienia.

Cele rozprawy

Doktorantka zatozyta w swej rozprawie konkretnie sformutowane cele badania o waznym
znaczeniu praktycznym. Gtéwnym celem badania byla ocena zaleznosci pomiedzy stylem zycia a
jakoscia nasienia w kontekscie choréb zwigzanych z insulinoopornoscig. Cele szczegdélowe
obejmowaly wyodrebnienie tych czynnikow zwigzanych ze stylem zycia, ktére umozliwityby
przewidzenie wystgpowania nieptodnosci u mezczyzn, jak réwniez tych, ktorych modyfikacja

moglyby poprawi¢ ich ptodnosé.

Omoéwienie prac wchodzacych w cykl rozprawy

Material i metodyka

Kolejng cz¢s$¢ rozprawy stanowi szczegdlowe oméwienie dwéch prac wchodzacych w cykl.
Pierwsza praca poglagdowa to systematyczny przeglad literatury tematu opublikowanej w latach
1989-2020. Doktorantka przejrzata bazy PubMed/Medline, EMBASE (Elsevier), Scopus, Web of
Science i Google Scholar pod katem wyselekcjonowanych stow kluczowych, znajdujac tacznie 530
publikacji, z ktérych do ostatecznego przegladu wiaczyta 123. Dokonanie takiego przegladu jest
niezwykle pracochtonne i wymagajace.

W' nastepnym etapie Doktorantka opisala metodyke badania wilasnego, kliniczno-
kontrolnego, przeprowadzonego z udziatem 73 mezczyzn z zaburzeniami i bez zaburzen ptodnosci,
ktérzy dodatkowo wypelniali 3-dniowe dzienniczki zywieniowe. Podzial na kohorty zostat
dokonany na podstawie obecnosci lub braku wystepowania insulinoopornosci. Kryterium

wykluczenia stanowita zdiagnozowana nieptodnos¢ lub cukrzyca. Insulinoopornogé byta
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diagnozowana z uzyciem dwéch parametrow: wspdtczynnika HOMA oraz wskaznika Matsudy.
Doktorantka skupita si¢ na czynnikach zwigzanych ze stylem zycia, miedzy innymi aktywnosci
fizycznej, diecie, odczuwanym stresie, jakosci snu, poziomie libido i czasie trwania abstynencji
seksualnej.

Najbardziej tworczg czescia pracy jest stworzenie autorskich wskaznikéw w oparciu o
zalecenia zaproponowane przez Swiatowq Organizacj¢ Zdrowia oraz Polski Instytut Zywnosci i
Zywienia. Dokonata tego w celu umozliwienia ilosciowej oceny i pordwnania stylu zycia
uczestnikow z innymi parametrami. Wskazniki wykorzystane w pracy badawczej obejmowaty:
wskaznik spozycia witamin (VCI), wskaznik spozycia mineratéw (MCI), wskaznik spozycia
makroelementéw (MacCI), wskaznik zywieniowy (DI) oraz wskaznik skadu ciata (BCI) — zostaty
one szczeg6towo opisane w czgsci dotyczace; metodyki. Do ich wyliczen postuzyt miedzy innymi
dzienniczek zywieniowy. Uzupetnieniem danych byly parametry antropometryczne uczestnikdéw
badania. Zebrane dane zestawiono z analiza parametréw nasienia. Ze wzgledu na zwigzek z
metabolizmem weglowodanéw oraz fakt, iz nieprawidtowe wartosci tego parametru oznaczajg
problemy z ptodnoscia, szczegdlng uwage Doktorantka zwrécila na ruchliwosé plemnikow.

Analiza statystyczna zostala opisana i przeprowadzona w sposob wlasciwy.

W odniesieniu do metodyki zainteresowato mnie rozréznienie zaburzeni plodnosci (czesé
grupy badanej) od nieptodnosci, ktéra byta kryterium wykluczenia z badania — na jakiej podstawie
dokonywano tego wykluczenia? Czy Doktorantka uwaza, ze prowadzenie dzienniczka
zywieniowego przez 3 dni jest wystarczajace, zeby opisa¢ doktadne spozycie witamin, mineratéw
i makroelement6éw analizowanych w pracy? Doktorantka w tej czesci nie unikneta dos¢ licznych
usterek interpunkcyjnych i nielicznych stylistycznych (przyktadowo: ,,poziom” zamiast »Stezenie”
omawianych hormonéw; ,,objetosé na ml ejakulatu” zamiast ,,koncentracja”; ,,ruchliwo$¢ nasienia:

w miejsce whasciwej formy ,,ruchliwo$é plemnikow™).

Wyniki

Pierwsza z prac - przeglad systematyczny - opublikowano w 2023 roku, po uzyskaniu
pozytywnych opinii niezaleznych recenzentéw. Pani Adrianna Zafko nie omawia w sekeji
~wyniki” powyzszej pracy, gdyz stanowi ona wihasciwie rozbudowanie wstepu rozprawy.
Najciekawsze wyniki dotycza badania kliniczno-kontrolnego. Potwierdzity one istnienie powiazan

pomiedzy wieloma z badanych parametréw a jakoscig nasienia z wyszczegélnieniem parametru,
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jakim jest ruchliwo$¢ plemnikéw. Uczestnicy, ktérych sposéb zywienia w najwigkszym stopniu
realizowal rekomendowane przez 1ZZ i WHO normy, osiggali lepsze wyniki w zakresie
ruchliwosci plemnikéw (dodatnie korelacje pomiedzy ruchliwoécia plemnikéw a Jjakoscig diety,
spozyciem mineratéw czy witamin — w przypadku tych ostatnich wykazano réwniez istotng
zaleznos¢ od BMI). Dodatkowo mezczyzni o odpowiedniej zawartosci tkanki thuszczowej w
organizmie uzyskali lepsze wyniki badanych parametrow nasienia. Doktorantka stwierdzita istotng
statystycznie réznicg¢ w stgzeniu insuliny na czczo pomiedzy mezczyznami z prawidlowa i
nieprawidtows ruchliwoscig plemnikéw, a takze pomigdzy wystepowaniem insulinoopornosci a
ruchliwoscig plemnikow.

W analizie statystycznej Pani Adrianna Zariko przeprowadzita jednoczynnikows analize
regresji logistycznej i stwierdzita istotny wplyw nastepujacych parametréw: wskaznika Matsudy,
wskaznika HOMA-IR, MCI, VCI oraz czasu trwania abstynencji seksualnej na ruchliwogé
plemnikéw. Nastepnie podjeta prébe zbudowania modelu wieloczynnikowego, ktéry ostatecznie
oparta na 3 parametrach: wskazniku Matsudy, VCI i czasie trwania abstynencji. Czy Doktorantka
mogtaby wyjasni¢, dlaczego akurat te 3 parametry zostaly wybrane do tego modelu? Czy
Doktorantka uwaza, ze w aspekcie klinicznym stosowanie wskaznika Matsudy moze mieé
przewage kliniczng nad HOMA-IR w diagnostyce nieptodnosci? Jak mozna wytlumaczy¢, ze
wskaznik BMI nie miat istotnego wptywu na ruchliwos¢ plemnikow?

Bardzo ciekawym wynikiem jest wyliczenie, ze osoby z insulinoopornoscia zdiagnozowana
za pomocg wskaznika Matsudy majg ponad 37 razy mniejsze szanse na posiadanie plemnikéw o
prawidtowe]j ruchliwosci, w pordwnaniu z mezczyznami bez rozpoznanej insulinoopornosci.
Dodatkowo uczestnicy, ktérzy spozywali witaminy w ilo$ciach zgodnych z ustalonymi normami,
mieli o 72% wicksza szanse uzyskania plemnikéw o prawidtowej ruchliwosci w poréwnaniu
meZcezyznami niespetniajgcymi wymaganej dawki witamin.

Dyskusja

Doktorantka szeroko omawia swoje wyniki w zestawieniu z literaturg w samej tresci pracy
oryginalnej, ktéra opublikowala w 2024 roku w Jowrnal of Clinical Medicine (IF 3,9; 140pkt
MNiISW). Tres¢ tej dyskusji, jak rowniez caly tekst pracy pogladowej, stanowia rozbudowane i
niezwykle interesujace studium tematu insulinoopornosci oraz wpltywu stylu zycia na parametry
nasienia. Pani Adrianna Zatko oméwila problematyke swoich badan bardzo dokladnie,

wykorzystujae az 76 pozycji literatury we wspomnianej publikacji. Uwazam, ze obie prace
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wchodzace w skfad cyklu, a przede wszystkim dyskusja pracy oryginalnej, moga by¢ bardzo
przydatne dla klinicystow.

Whioski

Whnioski z dysertacji przedstawiono zwiezle w postaci 6 podpunktéw. Niemniej jednak
punkty 1-3 s3 bardziej podsumowaniem wynikéw. Pozostate podpunkty (4-6) stanowig
rzeczywiste wnioski z przeprowadzonych badan.

Z klinicznego punktu widzenia najistotniejsze sa podpunkty 4 i 5, ktore podsumowuja, iz
styl zycia i negatywne nawyki typowe dla wspolczesnej cywilizacji maja niekorzystny wplyw na
meska ptodnos¢. Dodatkowo diagnostyka w kierunku insulinoopornosci powinna byé rutynowo

uwzgledniana w interwencjach i procedurach zwigzanych z ptodnoscig meska, a nie tylko zenska.

Streszczenie
Streszczenie w jezyku polskim i jezyku angielskim umozliwia szybkie zorientowanie sie w

temacie, celach, metodyce, wynikach oraz wnioskach rozprawy doktorskiej.

Pismiennictwo

Bibliografia jest prawidtowo dobrana i bardzo obszerna. Samo wprowadzenie obejmuje 64
pozycje piSmiennictwa, w tym az 42 pozycje opublikowane po 2010 roku, w zdecydowane;j
wigkszosci anglojezyczne. Publikacja bedaca praca przeglagdowa z 2023 roku opatrzona byta 123
pozycjami bibliograficznymi, natomiast praca oryginalna opublikowana w 2024 roku cytuje 76
pozycji pismiennictwa. Niezwykle obszerny przeglad literatury tematu $wiadczy o ogromnym

zaangazowaniu Pani Adrianny Zariko i jej bardzo dobrym przygotowaniu merytorycznym.

Podsumowanie recenzji

Pani Adrianna Zanko wykazala dobra znajomos¢ problemu, ktéry stanowi przedmiot jej
rozprawy doktorskiej, jak réwniez wyczerpujagco go oméwila. Dowodem na to sg obie
opublikowane prace stanowigce podstawe rozprawy doktorskie;j.

Bez wzglgdu na wymienione przeze mnie powyzej usterki jezykowe, stylistyczne i
pojedyncze merytoryczne, ktére mozna wyjasnié¢ lub skorygowaé, przedstawiona mi do recenzji

rozprawa doktorska spetnia warunki stawiane rozprawom na stopieri doktora w dziedzinie nauk
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medycznych inauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki o zdrowiu zgodnie z aktualnie obowiazujagcym
w prawem. Na tej podstawie pozwalam sobie przedstawi¢ Senatowi Uniwersytetu Medycznego w
Biatymstoku wniosek o dopuszczenie Pani Adrianny Zanko do dalszych etapow postepowania o

nadanie stopnia doktora.

Dr hab. med. Iwona Szymusik, prof. CMKP
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