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Recenzja rozprawy na stopien doktora nauk medycznych
Lekarz Adriana Lisa
pt.: ,, Ocena interakcji pomigdzy odpowiedzig z mechanoreceptoréw

i metaboreceptoréw miesni szkieletowych u 0s6b zdrowych”.

Wysitkowy odruch presyjny, na ktéry sklada sie odpowiedz z mechanoreceptorow i
metaboreceptoréw miesni szkieletowych, odgrywa istotna role w fizjologii wysitku.
Uszkodzenie tego mechanizmu przyczynia si¢ do rozwoju niektérych choréb uktadu sercowo-
naczyniowego np. niewydolnosci serca. Pomimo kluczowego znaczenia, zaréwno
fizjologicznego jak i klinicznego, interakcji pomiedzy odpowiedzia z mechanoreceptorow i
metaboreceptorow migsni szkieletowych, brakuje badan, a wyniki dostepnych sg ograniczone
1 czgsto rozbiezne. Dlatego tez temat podjgty przez Doktoranta jest jak najbardziej aktualny i
wazny w kontekscie cigglego postepu jaki widzimy w zakresie fizjologii ukladu krazenia i
patofizjologii choréb sercowo-naczyniowych.

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska oparta jest na dwéch pracach: jednej
oryginalnej i jednej pogladowej, opublikowanych w jezyku angielskim w recenzowanych,
miedzynarodowych czasopismach Clinical Autonomic Research oraz Indian Journal of
Physiology and Pharmacology. Impact Factor (IF) pracy oryginalnej wynosi 2,968. Doktorant
Jest pierwszym autorem w obu publikacjach, a dolaczone do rozprawy o$wiadczenia

Wspdtautoréw wskazuja na znaczacy indywidualny wkiad Doktoranta w ich opracowanie.



Rozprawa zostala opatrzona spisem tresci, streszczeniami w jezyku polskim i
angielskim, wstepem, opisem celéw pracy, materiatu i metod oraz wykazem publikacji
stanowigcych rozprawe doktorska, podsumowaniem i wnioskami, bibliografia oraz
o$wiadczeniami Wspotautorow. Rozprawa obejmuje 51 stron. Calos¢ zostala przygotowana
przejrzyscie i starannie. Tytul pracy wilasciwie odzwierciedla tres¢ rozprawy. W dos¢
obszernie napisanym wstepie Doktorant, przedstawia najwazniejsze z punktu widzenia jego
rozprawy doktorskiej zagadnienia z zakresu fizjologii wysitku fizycznego ze szczegolnym
uwzglednieniem wysitkowego odruchu presyjnego oraz jego znaczenia w chorobach uktadu
krazenia. Ten fragment rozprawy $wiadczy o dobrej znajomosci tematu przez Doktoranta,
ktéry zwraca uwage na niewielka liczbe badan dotyczacych tej tematyki, co czesciowo
wynika z trudnosci metodologiclznych oraz podkresla, ze wyniki dostgpnych prac sg
ograniczone 1 czesto rozbiezne, uzasadniajagc w ten sposdb podjecie takiego tematu
badawczego.

Bibliografia, ktéra zawiera 30 pozycji, jest aktualna, starannie dobrana i odnosi sig
bezposrednio do podjetej w rozprawie problematyki. Jej rozszerzeniem jest piSmiennictwo
cytowane w obu publikacjach skladajgcych si¢ na cykl prac.

Cel pracy zostal sformulowany jednoznacznie.

Glownym celem badan byla ocena interakcji pomiedzy odpowiedzia z
mechanoreceptorow i metaboreceptorow mieéni szkieletowych z wykorzystaniem modelu
éwiczen biernych na cykloergometrze. Doktorant podjat si¢ rowniez kompleksowego
podsumowania dost¢pnej wiedzy naukowej dotyczacej interakcji pomiedzy odpowiedzig z
mechanoreceptoréow 1 metaboreceptoréw migsni  szkieletowych oraz zaproponowat
potencjalne kierunki przysztych badan, ze szczegdélnym uwzglednieniem znaczenia
klinicznego wysitkowego odruchu presyjnego.

Material objety analiza w ramach pracy oryginalnej stanowilo trzydziestu czterech
zdrowych uczestnikow ($rednia wieku: 2444 lata; 22 mezczyzn), u ktérych oceniono
parametry hemodynamiczne oraz wentylacyjne podczas ¢wiczen biernych na
cykloergometrze przy uzyciu autorskiego protokolu badania. Do przygotowania artykutu
pogladowego Doktorant przeszukal bazy danych Pubmed, Scopus i Google Scholar przy
uzyciu nastepujacych stow kluczowych: metaboreceptors, mechanoreceptors, interactions,
effects, exercise pressor reflex, mechanoreflex, metaboreflex, chemoreceptors, baroreceptors.
Metodyka zostala szczegdlowo przedstawiona w poszczegdlnych publikacjach. Metody
statystyczne zostaly dobrane poprawnie.

Pierwsza praca wchodzaca w sklad rozprawy doktorskiej miala na celu oceng
interakcji pomigdzy odpowiedziag z mechanoreceptorow i metaboreceptorow migsni

szkieletowych z wykorzystaniem modelu ¢wiczen biernych na cykloergometrze przy uzyciu



autorskiego protokotu badania [Adrian Lis, Wojciech Lopusiewicz, Massimo F. Piepoli, Beata
Ponikowska, Bartlomiej Paleczny.Passive bilateral leg cycling with concomitant regional
circulatory occlusion for testing mechanoreflex-metaboreflex interactions in humans. Clinical
Autonomic Research. 30, 549-556 (2020)]. Wykazano, ze $rednie ci$nienie tetnicze (MAP) i
wentylacja minutowa (MV) istotnie wzrosty podczas biernego pedatowania (PC) (z 90+9.3 do
95+9.7 mmHg dla MAP, z 11.5£2.5 do 13.5+2.9 L/min dla MV; obydwa p<0.05) i ponownie,
gdy do PC dodano miejscowe zatrzfmanie krgzenia (CO) (MAP wzrosto z 9549.7 do
101£11.0 mmHg, MV wzrosta z 13.5+2.9 do 14.843.8 L/min; obydwa p<0.05). W badaniu
kontrolnym nie obserwowano zmian w parametrach oddechowych, odnotowano natomiast
niewielki wzrost MAP podczas izolowanego CO (z 92£10.5 do 94£10.0 mmHg; p<0.05).
Czestosc akeji serca nie zmienita si¢ w odpowiedzi na izolowane PC i CO, jednak wzrosta
podczas PC z jednoczesnym CO (z 76+11.2 do 81%13.6 ud/min; p<0.05).

Druga praca wchodzaca w skfad cyklu prac miata na celu ocene kompleksowego
przegladu literatury ma temat interakcji wysitkowego odruchu presyjnego podkreslajgc luki w
danych naukowych. Do ostatecznej analizy wlaczono 78 prac oryginalnych, 13 artykutow
pogladowych, 3 listy do redakcji, 2 edytoriale, 2 opublikowane raporty z sympozjum i 1
~wymiane pogladow” (ang. .exchange of views™). Doktorant zwraca szczegdlng uwage na
kliniczne i praktyczne znaczenie przyszlych badan interakcji pomiedzy odpowiedzig z
mechanoreceptor6w i metaboreceptorow migsni szkieletowych u pacjentéw z chorobami
Sercowo-naczyniowymi.

Podsumowanie, przedstawia najwazniejsze wyniki badan, odnoszac je do
rzeczywistosci klinicznej i danych literaturowych. Wnioski zostaly przedstawione w sposéb
przejrzysty i usystematyzowane w punktach, odnoszacych si¢ do sformulowanych wczesniej
celéw rozprawy doktorskiej:

1. Bierne obustronne pedatowanie z jednoczesnym miejscowym zatrzymaniem krazenia w
konczynach dolnych jest nowoczesna, skuteczna 1 bezpieczng metodg badania interakcji
pomiedzy odpowiedzig z mechanoreceptordw i metaboreceptorc;)w miesni szkieletowych u
0s6b zdrowych.

2. Pobudzenie mechanoreceptoréw migs$ni szkieletowych wywoluje wzrost cisnienia
tetniczego krwi, objetosci wyrzutowej serca i wentylacji minutowej u 0oséb zdrowych.

3. Dodanie odpowiedzi z metaboreceptorow do trwajgcej aktywacji mechanoreceptorow
miesni szkieletowych powoduje dalszy wzrost cisnienia tetniczego krwi i wentylacji
minutowej.

4. Odpowiedz z mechanoreceptorow i metaboreceptoréw miegsni szkieletowych u osob
zdrowych charakteryzuje si¢ hiperaddytywnoscia w kontekscie czestosci akeji serca.

5. Konieczne sg dalsze badania mechanistyczne nad interakcjami pomiedzy wysitkowym



odruchem presyjnym a pozostatymi odruchami zaangazowanymi w regulacj¢ autonomiczna
podczas wysitku fizycznego, co moze pozwoli¢ na wprowadzenie nowych metod leczenia
ukierunkowanych na modulacje receptoréw i pozostalych komponent powyzszych odruchéw.

Streszczenia w jezyku polskim i angielskim prawidlowo podsumowujg najwazniejsze
wyniki badan i wnioski calej rozprawy.

Praca nie ma istotnych ograniczen i wiekszos¢ uwag ma charakter czysto marginalny 1
nie wplywa w zaden sposob negatywnie na catos¢ rozprawy doktorskiej. Doktorant nie
ustrzegt sie przed drobnymi bledami stylistycznymi i interpunkcyjnymi. Poza tym sposob
przedstawienia literatury obcigzony jest pewna niestarannoscig edytorska.

Lektura pracy doktorskiej lek. Adriana Lisa nasuwa mi kilka pytan: :
1. Gdzie Doktorant widzi zastosowanie wynikéw swoich badan w obszarze klinicznym?
2. Czy Doktorant planuje badania na wigkszej populacji zdrowych wolontariuszy oraz

populacjach obcigzonych konkretnymi jednostkami chorobowymi?

Podsumowujgc, przedstawiona mi do recenzji rozprawa stanowi oryginalne dokonanie
Doktoranta i swiadczy o jego dojrzatosci naukowe] oraz dobrym opanowaniu warsztatu pracy
naukowej, wymaganym od kandydata na stopien doktora nauk medycznych.

Wyniki badan Doktoranta poszerzaja naszg wiedz¢ na temat znaczenia odruchu z
mechanoreceptoréw 1 metaboreceptorow mi¢sni szkieletowy oraz ich interakcji, co jest
kluczowe dla zrozumienia reakcji organizmu na wysitek fizyczny, ale takze co wazne w
patogenezie chor6b sercowo-naczyniowych, takich jak nadci$nienie tetnicze, choroba
niedokrwienna serca czy niewydolno$¢ serca. Brakuje badan dotyczacych interakeji
pomiedzy odpowiedzia z mechanoreceptoréw i metaboreceptorow migsni szkieletowych.
Dlatego temat pracy lek. Adriana Lisa oceniam jako bardzo ciekawy poznawczo, majacy
potencjalnie wazne implikacje kliniczne i mogacy stanowi¢ punkt odniesienia do planowania
badan klinicznych.

Rozprawa doktorska spetlnia warunki okreslone w art. 13 ust. 1 ustawy z dnia 14
marca 2003r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie
sztuki (Dz.U. Nr 65, poz. 595, z pézn. zm.). Mam zaszczyt i przyjemnos$¢ zwroci¢ si¢ do
Wysokiej Rady Uniwersytetu Medycznego we Wroclawiu z prosba o dopuszczenie lek.

Adriana Lisa do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Prof. dr hab. med. Agnieszka Tycinska



