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Rozprawa doktorska Pani mgr Malgorzaty Hasiec zatytulowana ,Rola salsolinolu w regulacji

aktywnosci sekrecyjnej ukladu podwzgérze-przysadka-nadnercza u owey w laktacji” zostala

wykonana w Instytucie Fizjologii i Zywienia Zwierzat PAN w Jabtonnie pod opieka Pana prof. dr hab.

Tomasza Misztala.

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska oparta jest na dwoch monotematycznych publikacjach:

1) M. Hasiec, D. Tomaszewska-Zareba, T. Misztal ,,Suckling and salsolinol attenuate responsiveness
of the hypothalamic-pituitary-adrenal axis to stress: focus on catecholamines, corticotrophin-
releasing hormone, adrenocorticotrophic hormone, cortisol and prolactin secretion in lactating
sheep.” J Neuroendocrinol. 2014 Dec;26(12):844-52.

2) Hasiec M, Herman AP, Misztal T. “Salsolinol: a potential modulator of the activity of the
hypothalamic-pituitary-adrenal axis in nursing and postweaning sheep”. Domest Anim
Endocrinol. 2015 Oct;53:26-34.

Rozprawa doktorska ponadto zawiera omowienie publikacji, na ktore skladaja sie: streszczenie w

Jezyku polskim (2 strony) i angielskim (2 strony), wstep (8 stron), hipotezy badawcze i cele pracy (1

Y2 strony), opis doswiadczen (3 strony), wyniki (3 1/3 trony), dyskusja (8 stron), wnioski (V% strony) i



bibliografia (13 !4 strony). W pracy znajdujg sie o$wiadczenia promotora i autora pracy, wykaz
skrotdw oraz spis tresci. Z o$wiadczen wynika, ze wkiad Doktorantki w prowadzone badania byl
znaczacy i wynosit odpowiednio dla publikacji i II - 60% i 70%.

Przeprowadzone przez Doktorantke badania dotycza zagadnien laktacji, ktéra jest ostatnim

etapem cyklu reprodukcyjnego ssakéw. Okres ten jest niezwykle istotny i konieczny dla przetrwania
potomstwa. W tym czasie mlode ssaki sa zalezne od matki, ktora nie tylko dostarcza im pozywienie
ale réwniez zapewnia ochrone. Dla matki jest to natomiast okres wzmozonych wydatkdow
energetycznych zwigzanych z wieloma zmianami na poziomie centralnego uktadu nerwowego.
W okresie laktacji zachodzi rowniez do tworzenia sie wiezi matka-potomstwo i obserwowanych jest
szereg zZmian w zachowaniu majacych na celu ochrone i pielegnacje miodych. Regulacja tych
zachowan sterowna jest hormonalne, w tym réwniez przez hormony wydzielane w osi podwzgorze-
przysadka mozgowa-nadnercza (ang. HPA - hypothalamic pituitary adrenal axis), ktorej dzialanie w
okresie laktacji jest glownym tematem rozprawy doktorskiej. Funkcjonowanie matczynej osi HPA jest
niezwykle istotne dla potomstwa, gdyz hormony dostaja si¢ wraz z mlekiem matki do organizmu
potomstwa.

W przedstawionej do oceny pracy doktorskiej Pani mgr Matgorzata Hasiec testuje nastepujaca
hipoteze badawczg: Salsolinol jest zaangazowany w regulacje podstawowej oraz indukowanej stresem
aktywnosci osi HPA u owcy podczas laktacji.

Informacje zawarte we wstepie dotycza funkcjonowania osi HPA i jej adaptacyjnych zmian
podczas laktacji. Ta czes¢ jest jasno i przystepnie napisana i poparta liczng literaturg. We wstepie
nalezalo wspomnieé, ze receptory dla mineralokorykoidow (MR) zlokalizowane sa w hipokampie,
strukturze zwigzanej z procesami uczenia sie {gléwnie lokalizacja w przestrzeni). Tym bardziej, ze
hipokamp bierze réwniez udzial w regulacji osi HPA, a jego obrebie zachodza zmiany w okresie cigzy
i laktacji. W pdzniejszej czgsci pracy (s. 14) Autorka podaje przeciez przyklady badan z uzyciem
syntetycznego glikokortykoidu (deksometazonu), w ktorych obserwowano zmiany w poziomie mRNA
dla MR w obrebie hipokampa.

We wstepie (s.11) Doktorantka wspomina o zmianach uwalniania glikokortykoidéw w cyklu
dobowym nie rozwijajac tej mysli dalej. Zagadnienie to wydaje sig¢ by¢ szczegolnie istotne z punktu
widzenia przeprowadzonych badan gdyz pobieranie prob krwi, np. rano lub wieczorem moze w istotny
sposéb wplywa¢ na uzyskane wyniki. Czy Doktorantka moze ustosunkowac sie do tej uwagi w
kontekscie badan wlasnych? W dalszej czesci w oparciu o liczne dane literaturowe, wskazujgce na
dobra znajomos$¢ tematyki przez Doktorantke, omdwione zostaly zagadnienia adaptacyjnych zmian
zachodzacych podczas laktacji. Nastepnym bardzo logicznym elementem wstepu sg przyklady badan

zwigzane z reakcja matki w czasic laktacji na stresory w stanach zagrozonego bezpieczenstwa
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potomstwa (np. obecnos¢ drapieznika, obecnosé intruza plci meskiej, czy izolacja od stada). W tej
czesci Autorka skupia si¢ na pokazaniu réznic miedzygatunkowych. Podsumowujac ten watek
Doktorantka stwierdzila, ze u owiec w okresie laktacji odpowiedz osi HPA na stresory jest
zmniejszona. Podobne zmniejszenie aktywnosci osi HPA zaobserwowano u kobiet w odpowiedzi na
stresory takie jak obnizenie temperatury, czy intensywne ¢wiczenia fizyczne. Przy czym nalezato
doda¢ dla Scistosci, ze wyniki te dotyczg kobiet w okresie cigzy (Kammerer, 2002) i laktacji oraz
postpartum (Altemus 1995, 2001). W kolejnej czesci wstepu Autorka opisuje centralne mechanizmy
regulujace aktywnos¢ osi HPA podczas laktacji, ktore najlepiej zostaly poznane u szczurdow.
Whioskuje sie, ze do mechanizméw odpowiedzialnych za zahamowanie odpowiedzi osi HPA na stres
podczas laktacji mozna zaliczyé zmnigjszenie uwalniania noradrenaliny oraz redukcje funkcji
receptorow adrenergicznych w jadrze przykomorowym (PVN) podwzgorza. Nastepnie przedstawione
zostaly przyktady badan prowadzonych na szczurach i owcach wskazujac na znaczenie bodzca ssania
w hamowaniu reakcji na stres. Z kolei Pani mgr Hasiec opisuje dane literaturowe $wiadczace o roli
prolaktyny i oksytocyny w modyfikacji funkcji osi HPA w czasie laktacji. Podczas gdy badania w
okresie laktacji wskazujg na hamujace dzialanie prolaktyny na indukowang stresem aktywnos¢ osi
HPA, w przypadku oksytocyny wyniki nie sg jednoznaczne i moga by¢ gatunkowo-zalezne.
Ostania czes¢ wstepu dotyczy salsolinolu (pochodnej dopoaminy), ktorego obecnosé¢ wykazano w
perfuzatach brzuszno-przysrodkowego podwzgorza w okresie laktacji u owiec. W tym podrozdziale
dyskutowane sg zagadnienia w kwestiach spornych dotyczacej przenikania, bgdz nie salsolinolu przez
bariere¢ krew-mozg oraz mozliwoscig dzialania nie tylko zwiazku ale réwniez jego metabolitow.
Autorka ponadto podejmuje tematy zwigzane z potencjalna rola salsolinolu syntetyzowanego z
aldehydu octowego w uzaleznianiach alkoholowych, patogenezie choroby Parkinsona, czy uwalnianiu
prolaktyny. Doktorantka wykazata si¢ duza znajomoscia literatury oraz krytycznym myéleniem
dyskutujac czgsto przeciwstawne wyniki badan.
W tej czesci znajduje sig kilka drobnych bledow stylistycznych: (8. 13) Zdanie zaczyna sie od ,,i” ; .1
rzeczywiscie wykazano, ze...”; (8. 15) Autorka stosuje skroty dla ACTH, CRH ale nie dla prolaktyny
(PRL). |

Z kolei Doktorantka przechodzi do przedstawienia hipotezy badawczej, ktora brzmi:
Salsolinol jest zaangazowany w regulacje podstawowej oraz indukowanej stresem aktywnosei osi
podwzgorzowo-przysadkowo-nadnerczowe] u owcy podczas laktacji. W moim odczuciu
Zaprezentowane wczesniej we wstepnie przeslanki uprawniajg Doktorantke do testowania ww.
hipotezy.
Na s. 21 Autorka napisala ,,Aby zweryfikowac hipoteze, wykonano 3 doswiadczenia na owcach w

laktacji, ktére mialy na celu...” Poprawniej stylistycznie brzmi zdanie: ,,W celu zweryfikowania
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hipotezy.....” Nastepnie autorka przedstawia na kolejnych stronach jasno sprecyzowane cele
badawcze, ktdre zaprentowane zostaly szczegdlowo w publikacjach I 1 1T bedacych glowng czgscia
doktoratu.

Kolejna czes¢ stanowi opis doswiadczen. Doktorantka dokonala bardzo krotkiego opisu
eksperymentéw przedstawionych szczegdtowo w publikacjach I 1 [1. Ta czeéé napisana jest zapewne
skrotowo ze wzgledu na zalaczanie oryginalnych prac tworczych, ktorych lektura dopiero pozwala
zrozumie¢ doktadnie procedury eksperymentalne. W tekscie Autorka stosuje bowiem skroty myslowe,
np. s. 23 ,Kazde zwierze zostato wykorzystane w eksperymencie dwukrotnie, z zastosowaniem 3-4-
dniowe] przerwy” bez wyjasnienia szczegdtéw. Podobne sformulowanie znajduje si¢ na stronie 24.
Mato czytelna jest rowniez Tabela 1 {s. 24). Dodanie w pierwszej kolumnie stéw ,samice owcy”
ulatwitoby jej zrozumienie. Ponadto ,,-,, 0znaczajacy — czynnik niestosowany mozna zastapic¢ ,.brak
czynnika”. W oryginalnej pracy tworczej (Publikacja 1) odpowiednik tabeli 1 (s. 845) jest bardzigj
czytelny. Na stronie 24 uzyto sformutowanie ,,...co kazde 10 minut, pobrano probke krwi”, Stowo
~kazde” wydaje sie tutaj by¢ niepotrzebne.

Z kolei Doktoranta przechodzi do oméwienia wynikéw i dyskusji zawartych w publikacjach
Iikl.

Publikacja 1

Przestanki do przeprowadzenia eksperymentéw zamieszczonych w publikacji [ pochodza z badan,

ktére wskazuja, ze:

1) U ssakéw odpowiedz osi HPA na stres jest znacznie obnizona w okresie laktacji w wyniku ssania
przez miode.

2) Ssanie prowadzi to stymulacji wydzielania z podwzgoérza salsolinolu, ktéry z kolei stymuluje
czynniki uwalniajace hormon — prolaktyne.

Autorka w tej publikacji przeprowadzita szereg eksperymentow, w ktérych badala wplyw stresu

(izolacja) oraz infuzji salsolinolu i jego antagonisty (1-MeDIQ) na funkcjonowanie osi HPA w okresie

laktacji. W doswiadczeniach pobierano perfuzaty z IN/ME (jadra lejka/wzniostosci posrodkowej)

metoda push-pull oraz krew. Okredlano stezenie hormonu uwalniajacego kortykotropine (CRH),

katecholamin  (noradrenaliny,  dopaminy i salsolinolu) oraz  stgzenia  hormonu

adrenokortykotropowego (ACTH), kortyzolu (CORT) i prolaktyny (PRL).

W wyniku przeprowadzonych eksperymentdéw uzyskano wiele interesujgcych wynikdéw i dokonano

nowatorskich odkry¢. Ponizej przedstawie wybrane i najbardziej interesujace. Doktorantka wykazata,

Ze:



1Y)

2)

3)

4)

5)

Zaréwno samice izolowane od owcy towarzyszacej, jaki i od owcy towarzyszacej i
potomstwa (grupy poddane stresowi izolacji) miaty wyzsze érednie stgzenie ACTH i CORT
w pordwaniu z grupg kontrolng (brak stresu). Ponadto nie stwierdzono roznic w stezeniu
ACTH i CORT pomigdzy zwierzetami poddanymi tym dwom rodzajom stresu izolacji.
Samice przebywajace z potomstwem majace swobodny dostep wymienia, ale izolowane od
OWCY towarzyszacej, mialy nizsze srednie stezenie ww. hormonow niz owce przebywajace
Z jagnieciem bez dostepu do wymienia i izolowane od owcy towarzyszacej.

Stad tez Doktorantka na podstawie przeprowadzonych badan wykazata, ze ssanie obniza
poziom ACTH i CORT potwierdzajac w ten sposob wezesniejsze badania. Co ciekawe, nie
odnotowano przy tym zmian w steZeniu CRH w perfuzatach u badanych grup zwierzat.
Infuzja salsolinolu u owiec izolowanych od owcy towarzyszacej 1 potomstwa prowadzita
do obnizenia stezenia ACTH i CORT w pordwnaniu ze zwierzetami przebywajacymi w
tych samych warunkach stresowych a otrzymujacych infuzj¢ ptynu Ringera-Locke’a (RL).
Przy tym nie odnotowano réznic w stezeniu CRH w perfuzatach w badanych grupach
zwierzat. Stad tez Doktorantka wykazala ,,protekcyjne” dziatanie salsolinolu na os HPA w
okresie laktacji.

Infuzja antagonisty salsolinolu (1-MeDIQ) zgodnie z oczekiwaniami spowodowata wzrost
odpowiedzi osi HPA na stres izolacji od owcy towarzyszacej. Zaobserwowano wzrost
stezenia CRH i CORT oraz spadek stezenia salsolinolu w perfuzatach IN/ME.

Czy Autorka moze probowaé wyjasni¢ dlaczego salsolinol i antagonista nie dzialajg w
przeciwstawny sposob? Wyniki bowiem sugeruja, Ze salsolinol nie dziata poprzez CRH
natomiast antagonista moduluje st¢zeniec CRH. W dyskusji oraz w Publikacji I (s. 849)
Doktorantka porusza zagadnienia niepoznanego do tej pory mechanizmu dzialania
salsolinolu w obrebie osi HPA. Nie zidentyfikowo do tej pory réwniez receptora, a
doniesienie literaturowe réwniez wskazujg na to, ze salsolinol moze dzialal poprzez
receptory dopaminy (s. 35).

Stres izolacji prowadzi do wzrostu stezenia katecholamin (noradrenaliny) w IN/ME
(zarowno w grupie samic izolowanych od owcy towarzyszacej i jagnigcia, jak i
izolowanych tylko od owcy towarzyszacej) w poréwnaniu do grupy kontrolnej (brak
stresu). Przy czym stres ,,podwojnej izolacji” powodowal wigkszy wzrost w stezeniu
noradrenaliny niZ u owiec izolowanych tylko od owcy towarzyszacej. Wyniki te wedlug
Doktorantki moga wskazywaé¢ na wigksza aktywacje¢ ukiadu noradrenergicznego w
przypadku silniejszego stresora (izolacji od owcy towarzyszacej i potomstwa). Ponadio

oprécz stresu izolacji (stres fizycznym) mamy tutaj takze do czynienie ze stresem
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psychologicznym — stresor zagrozenia dla potomstwa (Deschamps et al. 2003).
Wprowadzenie tych terminéw moze by¢ pomocne w dyskusji. Jak trafnie zauwaza Autorka
istnieje potrzeba prowadzenia kolejnych badan, gdyz poziom noradrenaliny w IN/ME nie
jest odzwierciedleniem ilosci tego neuroprzekaznika docierajacej do PYN. Czy moze
Autorka przedstawi¢ propozycje eksperymentu czy eksperymentdw zmierzajacych do
rozwigzania tego problemu badawczego ?

6) Stres izolacji od owcy towarzyszacej, jak rowniez izolacji od owcy towarzyszacej i
jagniecia spowodowal wzrost steZzenia dopaminy w IN/ME. Natomiast poziom tej
katecholaminy by} niewykrywalny u owiec kontrolnych (nie poddanych stresowi). Chyba
to lepsze okreslenie niz uzywane przez Autorke (,.niestresowanych™), s. 32. Ten brak
dopaminy w okresie laktacji Doktorantka tlumaczy zahamowaniem $ciezki sygnalowe)
JAK-STAT w neuronach dopaminergicznych w podwzgérzu.

7) Zaobserwowano spadek stezenia prolaktyny w warunkach izolacji od owcy towarzyszacej
w poréwnaniu z grupg owiec kontrolnych (brak stresu). Natomiast zgodnie z
przypuszczeniem i danymi literaturowymi samice izolowane od owcy towarzyszacej
przebywajace z potomstwem majacym swobodny dostep do wymienia mialy wyzsze
stezenie prolaktyny niz zwierzeta, ktdre nie mialy dostepu do wymienia. Jednakze
Doktorantka wykazata, 7e w okresie laktacji stres nie stymuluje wydzielanie prolaktyny
potwierdzajac wczesniejsze wyniki uzyskane w eksperymentach na szczurach (Bariky et
al., 1994).

8) W badanych warunkach zaréwno infuzje salsolinolu, jak i antagonisty nie wplynety na
stezenie PRL. Stad tez Doktorantka wysunela wniosek, ze w warunkach stresu salsolinol
nie jest efektywnym czynnikiem uwalniajgcym PRL. Wyniki te jednoczeénie wskazuja na
to, ze prolaktyna nie posredniczy w hamujacym wplywie salsolinolu na indukowane
stresem uwalnianiu ACTH i CORT. Jednoczesnie Autorka sugeruje, ze hormonem
hamujacym 0§ HPA poprzez salsolinol moze byé oksytocyna. Jednakze nie
przeprowadzono dotychczas badan na owcach w okresie laktacji weryfikujacych ta

hipoteze badawcza,

Publikacja I1
W tej publikacji wykonano 2 do§wiadczenia:
1) Na owcach w okresie laktacji przebywajace z potomstwem, ktére mialy uniemozliwiony dostep

do wymienia. Zwierzgeta otrzymywaly infuzje RL i 1-MeDIQ do lliv (4 podtgodzinne).



Wykonywano perfuzje push-pull IN'ME (przez 30 min.) i pobierano krew (co 10 min.). W

perfuzatach badano stezenie CRH a we krwi ACTH i CORT przy pomocy RIA.

Badania te mialy na celu testowanie wptywu antagonisty salsolinolu na podstawowa (brak stresu)

regulacje aktywnosci osi HPA w okresie laktacji u owiec. |

i) Wykazano, ze samice po infuzji antagonisty (1-MeDIQ) do IIIv mialy wyzsze stgzenie
ACTH w 2, 3 i 4 godz. doswiadczenia oraz wyzsze stgzenie CORT w 3 i 4 godzinie w
porownaniu z samicami, ktore otrzymaty RL (Fig.1 B, C, s. 29). Czy Doktorantka moze
wyjasni¢ dlaczego w 2 godz. nastepowat istotny statystycznie wzrost stezenia ACTH ale
nie byto istotnego statystycznie wzrostu stgzenia CORT ?

ii) Nie wykazano natomiast roznic w CRH w perfuzatach IN/ME miedzy grupami (Fig.1 A,
$.29).

2) Na samicach owiec, 48 godzin po odsadzeniu 8-tygodniowych jagniat. Jak napisata Doktorantka
- samice podzielono na 2 grupy (s. 25) tutaj nalezalo doda¢ — kontrolng (infuzje RL) i
eksperymentalna (infuzje salsolinolu). Z opisu nie wiadomo o jakie grupy chodzi. Dopiero kilka
zdan dalej pojawia sie ta informacja a lektura publikacji II catkowicie wyjasnia t3 niescistosc. W
czasie doswiadczenia mierzono stezenie ACTH i CORT, pobrano tkanki przedniego plata
przysadki mézgowej i oceniano poziom mRNA dla POMC.

Doswiadczenie to miato na celu badanie wplywu salsolinolu podawanego do {liv na aktywnosé

osi HPA u owiec po odsadzeniu jagniat.

1) Wykazano ze samice, ktdre po odsadzeniu potomstwa otrzymaty infuzje salsolinolu miaty
nizsze stezenie ACTH i CORT niz zwierzeta, ktore otrzymaly infuzje RL. Nie wykazano
natomiast statystycznie istotnych réznic miedzy ww. grupami w poziomie mRNA dla

POMC w przednim placie przysadki mozgowe;.

Co prawda uzyskano wyniki negatywne w badaniu mRNA dla POMC ale nie ma w tresci

doktoratu zdje¢ przedstawiajacych te dane. Warto przedstawi¢ chociazby wyniki jakosciowe wraz

z odpowiednimi badaniami kontrolnymi.

Dodatkowo w Publikacji I dokonano poréwnania aktywnosci osi HPA w grupach kontrolnych z

doswiadczenia 1 (j. owiec w okresie laktacji przebywajacych z potomstwem) i doswiadczenia 2

(tj. owiec, od ktoérych 48 godzin wczesniej odsadzono 8-tygodniowe jagnieta).

1) Stwierdzono, ze stgzenic ACTH I CORT podczas pierwszych dwoch godzin byto wyzsze
o owiec, od ktérych 48 godzin wczesniej odsadzono 8-tygodniowe jagnieta, niz to
zaobserwowane u owiec w okresie laktacji.

Podsumowujac nalezy stwierdzi¢, ze przedstawione badania sg nowatorskie. Natomiast uzyskane

wyniki uprawniajg do wyciagniecia nastepujacych wnioskow:



1) Salsolinol hamuje podstawowa oraz indukowang stresem aktywnosé osi HPA u owcy w czasie
laktacji.

2) Mechanizm dziatania salsolinolu moze by¢ odmienny w warunkach stresu i w okresie jego braku,
W czasie braku stresu salsolinol kontroluje uwalnianie ACTH, natomiast w warunkach stresu
moze by¢ takze zaangazonawy w hamowanie uwalniania CRH.

3) Uklad dopaminergiczny i adrenergiczny mogg dodatkowo modulowaé¢ hamujace dzialanie
salsolinolu na 0§ HPA w warunkach stresu.

4) Salsolinol w czasie laktacji w warunkach stresu nie stymuluje uwalnianie prolaktyny z przysadki
mozgowej do krwi.

5) Salsolinol nie powoduje zmian w ekspresji mRNA dla POMC w przednim placie mdzgowym
przysadki owcy w okresie laktacji.

Whnioski koficowe

Praca zawiera nowe i wazne z punktu widzenia badan podstawowych odkrycia. Nowtorstwo polega
na wykazaniu centralnej roli salsolinolu w modyfikcaji odpowiedzi na stres na pozomie osi HPA w
czasie laktacji u owiec. O wysokiej jakosci przeprowadzonych badan swiadczy réwniez fakt, iz wyniki
zostaly opublikowane w czasopismach indeksowanych (IF 3.138 — Publikacja 1) i (IF 2.171 —
Publikacja II). Szczego6lnie wartosciowe z punktu widzenie poznawcezego sa badania przedstawione w
publikacji I, ktére ukazaly sie w prestizowym czasopisme Journal of Neuroendocrionology.
Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska, na ktora skladajg si¢ dwie monotematyczne publikacje
oraz ich opis zawiera wszystkie niezbedne czesci wymagane w stosunku do rozprawy doktorskiej a
ich proporcje sg prawidlowe. Doktoranka wykazata si¢ duza znajomoscia literatury oraz krytycznym
mysleniem zwlaszcza w czesdci dotyczacej dyskusji wynikéw whasnych. Ponadto nalezy podkresli¢, ze
prowadzone badania byly bardzo czasochlonne, pracochtonne i wymagajace duzych zdolnosci
logistycznych. Jednakze w czgéci opisowej pracy (po polsku) znalazly sie drobne niedociagnigcia. W
wykazie skrotow napisano ,,HPA — podwzgorzowo-przysadkowo-nadnerczowa™ , brakuje tu stowa os.
Proponuje si¢ stosowanie skrétu dla prolaktyny (PRL). Czesé dotyczaca uktadu do$wiadczalnego jest
niewatpliwie skomplikowana ale przedstawienie jej w postaci tabeli uzupetnionej o dodanie do stowa
grupa ,samice owcy” oraz uzycie zamiast ,,czynnik niestosowany,, stwierdznia ,,brak czynnika”
utatwiloby zrozumienie przeprowadzanych procedur doswiadczalnych. By¢ moze Doktorantka w
przyszlosci bedzie cheiala napisaé¢ prace przegladowa na temat regulacji osi HPA w czasie laktacji a
wowczas zebranie danych w tabeli moze ulatwic szybkie zrozumienie przekazywanych tresci. Ponadto

opis doswiadczen jest bardzo skrotowy (np. s. 25). Mozna bylo zebraé¢ i podsumowa¢ wyniki w tabeli.



Te drobne uchybienia wynikajg zapewne stad, ze Doktorantka w zasadzie dokonata skrétowego opisu
tego, co zawarte jest w wersji rozwinigtej w oryginalnych pracach twérczych.

Powyzsze uwagi nie obnizajg wartosci pracy i nie umniejszaja jakosci prowadzonych badan oraz
uzyskanych nowatorskich i waznych dla nauki podstawowej oraz medycyny weterynaryjnej wynikow.
Na pewno warto kontynuowac te obiecujgce badania w zakresie oceny poziomu mRNA dla badanych
neurotransmiteré6w na poziomie jadra PVN.

Stwierdzam, iz przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska Pani mgr Malgorzaty Hasiec
spelnia wszystkie wymagania okreslane w ustawie z dnia 14 marca 2003 roku (z pdzniejszymi
modyfikacjami) o stopniach i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki.

W zwiazku z powyzszym wnioskuj¢ o dopuszczenie Pani mgr Malgorzaty Hasiec do dalszych

etapow przewodu doktorskiego.
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