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Rak trzustki w zakresie diagnostyki jak i leczenia jest trudnym problemem. Leczenie

zywieniowemu”.

chirurgiczne jest gléwng metoda terapeutyczng, ktorej bardzo czesto towarzyszg roznego
rodzaju powikfania. Do bardzo powaznych i trudnych do leczenia nalezy zaliczy¢ przetoki
trzustkowe. Wiadomo, ze nowotwor jak i stres zwiazany z operacjg stwarza ryzyko licznych
powiklan okoto i pooperacyjnych. Wazne wiec jest odpowiednie przygotowanie chorego
do operacji. Jednym ze znanych sposobow jest stosowanie immunomodulujacego leczenia
zywieniowego w aspekcie zmniejszenia stanu zapalnego i stresu oksydacyjnego. Biorgc pod
uwage poprawe wynikoéw leczenia operacyjnego raka trzustki temat podjety w rozprawie

doktorskiej przez lekarza Przemystawa Kostro jest bardzo aktualny.

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska jest wydrukiem komputerowym zawartym
na 121 stronach, podzielona na 9 rozdzialow z zachowaniem odpowiedniej proporcji.
Dodatkowo rozprawa zawiera wykazy: skrotow, tabel, rycin, streszczenie w jezyku polskim
i angielskim. We wstepie Autor w oparciu o dane z pismiennictwa wprowadza czytelnika
w zagadnienia dotyczace epidemiologii, czynnikéw ryzyka rozwoju raka trzustki, obrazu
klinicznego, diagnostyki, leczenia chirurgicznego i powiklan po leczeniu operacyjnym.
Omawia zagadnienia dotyczace stresu oksydacyjnego, stanu zapalnego i immunomodulujgcego

leczenia zywieniowego.

Zalozenia i cele pracy sprecyzowane sa jasno, dotyczg oceny wybranych parametréw
stresu oksydacyjnego i stanu zapalnego u chorych na raka trzustki, oceny tych parametrow
u chorych na raka trzustki poddanych okotooperacyjnemu immunomodulujacemu leczeniu
zywieniowemu. Kolejnym celem pracy jest ocena wpltywu  okolooperacyjnego
immunomodulujacego leczenia zywieniowego na wezesne powiklania pooperacyjne
z wyszezegolnieniem przetok trzustkowych. Na przeprowadzenie badan Autor uzyskat zgode
Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie Medycznym w Biatymstoku nr APK 002.237.2020
z dnia 25.06.2021r.

W rozdziale materiat i metody Autor opisuje grupe badang i kontrolna. Grupe badang
tworzyli chorzy z gruczolakorakiem przewodowym trzustki. Byto to 42 chorych operowanych
w Il Klinice Chirurgii Ogélnej, Gastroenterologicznej i Onkologicznej Uniwersyteckiego

Szpitala Klinicznego w Biatymstoku w latach 2020 — 2022. Grupe kontrolng stanowilo 40 0s6b



zdrowych uczgszezajacych na wizyty kontrolne w Specjalistycznej Poradni Stomatologicznej
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku w latach 2018 — 2019. Chorzy z grupy badanej
zostali podzieleni losowo na 2 grupy. Grupe 1 z zZywieniem immunomodulacyjnym stanowito
18 chorych. W tej grupie przedoperacyjnie przez 5 dni stosowano doustng diete
immunomodulujaca Impact Oral (3x237ml) na dobg. Po zabiegu stosowano
immunostymulacj¢ zywieniem pozajelitowym Smotkabiven 1206ml. Grupa 2, 24 chorych, nie
otrzymywala zywienia immunostymulujacego. Material do badan (surowicg krwi) w grupie 1
pobierano w dniu przyjecia do kliniki, po 5 dniach immunozywienia i w 8 dobie po zabiegu
operacyjnym. W grupie 2 material byt pobierany w dniu przyjecia do kliniki i w 8 dobie
pooperacyjnej. W prébkach krwi oznaczono parametry stanu redoks takie jak: TAC (catkowita
pojemno$¢ antyoksydacyjna), TOS (calkowity status oksydacyjny), FRAP (zdolnosé
redukowania jonéw zelaza w osoczu), obliczano OSI (wskaznik stresu oksydacyjnego). Do
oceny uszkodzen oksydacyjnych bialek komorki wykorzystywano AGE (produkty
zaawansowanej glikacji) oraz AOPP (produkty zaawansowanego utleniania bialek), a lipidow
MDA (dialdehyd malonowy). Oznaczono réwniez aktywnosé wybranych cytokin zapalnych:
IL-1, IL-2, TL-6, IL-12, TNF-a. Do oceny powiklan pooperacyjnych stosowano 7 stopniowa
zmodyfikowana klasyfikacje wg Clavien-Dinda. Uzyskane wyniki badan zostaty
uporzagdkowane w 13 tabelach i przedstawione graficznie na 29 kolorowych rycinach.
Jednoczesnie wyniki zostaty opracowane przy pomocy analizy statystyczne;j.

Badanie Autora wykazato zwigkszony stres oksydacyjny w obu grupach badanych w
poréwnaniu z grupa kontrolng. Wyrazone to zostalo istotnie statystycznie nizszymi wartosciami
biomarkeréw catkowitej liczby przeciwutleniaczy TAC i FRAP i istotnie statystycznie wyzszg
wartoscig markera sumarycznej warto$ci utleniaczy TOS oraz wskaznika OSL. Wysoka wartosé
OSI u chorych z rakiem trzustki sugeruje, ze procesy utleniania przewazaja nad ochrona
przeciwutleniajaca. Oceniajac efekty stresu oksydacyjnego Autor wykazal, ze biomarkery AGE
1 AOPP oraz wysoki poziom MDA byly istotnie statystycznie wyzsze w grupach chorych na
raka trzustki w poréwnaniu do zdrowych oséb. Powyzsze badania wykazaly, ze 5 dniowa
terapia Zywieniowa zmniejsza nasilenie stresu oksydacyjnego w postaci istotnie statystycznego
spadku wartosci TOS i OST. Dodatkowo Autor zauwazyl, ze mimo braku istotnosci
statystycznej wzrost TAC i FRAP obrazuje spadek nasilenia stresu. W przeprowadzonym
badaniu Autor wykazal istotnie zwigkszone parametry stanu zapalnego w grupie chorych na
raka trzustki w poréwnaniu do grupy zdrowych 0séb w postaci wysokich wartosci wszystkich
badanych cytokin (IL-1q, IL-18, IL-6, IL-10, TNF-a). Do bardzo ciekawych obserwacji nalezy
zaliczy¢ reakcje organizmu po zastosowaniu zywienia immunonutrion. Poczatkowo
obserwowano istotnie statystyczny wzrost pozioméw IL-6 i IL-10 oraz wzrost poziomoéw IL-
18 i TNF-a. Natomiast w 8 dobie po zabiegu operacyjnym obserwowano spadek wartosci IL-

18, IL-6, IL-10, TNF-a. W poréwnaniu do grupy 2, ktéra nie otrzymywala takiego zywienia



wartosci badanych cytokin w 8 dobie pooperacyjnej matg tendencje wzrostu. Autor nie
zaobserwowat statystycznych réznic wilosci i cigzkosci powiklan oraz czestosci wystepowania

przetok trzustkowych pomigdzy grupa otrzymujaca immunozywienie a grupa bez Zywienia.

W rozdziale Dyskusja Doktorant w oparciu o dane z pi$miennictwa omawia i poddaje
krytycznej ocenie uzyskane wyniki badan. Przedstawione badania wskazujg, ze stres
oksydacyjny i stan zapalny jest naturalna reakcja organizmu na czynniki chorobotworcze, ciala
obce jak i uraz operacyjny. Z dyskusji wynika jak wazne jest przygotowanie do zabiegu
operacyjnego chorych na raka trzustki. Wyniki przeprowadzonych badan w tej rozprawie
w oparciu o dyskusj¢ podsumowane zostaly w 6-ciu wnioskach. Wnioski sg odpowiedzig na

zadania postawione w celach pracy.

Streszczenie pracy w jezyka polskim i angielskim przedstawia zwiezle przedmiot

badania, cele badania, wyniki wiasne i wnioski.

Pismiennictwo w rozprawie zawiera 126 pozycji trafnie cytowanych. Praca

przygotowana jest starannie i napisana poprawnym jezykiem.

Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska jest oryginalnym opracowaniem
w oparciu o material kliniczny dotyczacy oceny parametréw stresu oksydacyjnego i stanu
zapalnego u chorych z rakiem trzustki poddanych immunomodulujacej diecie w okresie

okolooperacyjnym.

W podsumowaniu stwierdzam, ze Doktorant lek. Przemystaw Kostro zrealizowat cele
postawione w pracy i doglebnie poznat zagadnienia dotyczace stresu oksydacyjnego i stanu
zapalnego u chorych z rakiem trzustki. Bardzo wazne i majace znaczenie praktyczne jest
zwrocenie uwagi na warto$¢ wsparcia terapeutycznego w postaci diety immunomodulujace;j

chorych leczonych operacyjnie z powodu raka trzustki.

Biorge pod uwage powyzsze fakty stwierdzam, ze rozprawa doktorska spelnia warunku
okreslne w art. 187 ustawy z dnia 20 lipca 2018r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (tj. Dz.
U. z 2023 poz. 742). Stawiam wiec wniosek do Senatu Uniwersytetu Medycznego
w Bialymstoku o dopuszczenie lek. Przemyslawa Kostro do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.
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