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RECENZJA
pracy doktorskiej lek. Macieja Tyszko

w»Znaczenie bariery jelitowej w sepsie — ocena niedokrwienia jelit u pacjentéw

septycznych na podstawie wybranych biomarkeréw.”

wykonana na podstawie pisma od prof. dr hab. Agnieszki Haton,
Przewodniczacego Rady Dyscypliny Nauk Medycznych Uniwersytetu Medycznego im. Piastow
Slaskich we Wroctawiu z dnia 19 maja 2023 roku

Sepsa, czyli zagrazajaca zyciu dysfunkcja krytycznych dla zycia narzadow
spowodowana jest rozregulowana odpowiedzia organizmu na zakazenie. Stanowi ona
globalne zagrozenie zdrowotne, bowiem rocznie choruje na nig okoto 50 milionéw oso6b, z
ktérych 11 milionéw umiera. Mimo jej powszechnosci, niezmiennie od wielu lat stanowi ona
wyzwanie diagnostyczne dla klinicystow. Trudno jest przewidzie¢, u ktérego z pacjentow
dojdzie do samoograniczenia si¢ infekcji, a kto rozwinie objawy septyczne zagrazajace zyciu.

Uktad pokarmowy jest jednym z narzadéw czesto zajetych w przebiegu sepsy, lecz
objawy zwigzane z zaj¢ciem ukfadu pokarmowego s3 stosunkowo niespecyficzne i moga by¢
latwo przeoczone. Uwaza si¢, ze prawidlowy fizjologiczny sklad flory bakteryjnej uktadu

pokarmowego odgrywa kluczowa rol¢ ochronng organizmu ludzkiego przed sepsa.
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Zaburzenia bariery jelitowe] moga przyczynia¢ sie do pogorszenia stanu pacjenta, cho¢ ten
aspekt nadal nie jest w pelni zrozumialy. Brakuje tez udokumentowanych w praktyce
markerdw, ktore moglyby wskazywaé na rozwijajace si¢ zmiany w przewodzie pokarmowym.
Temat uszkodzenia bariery jelitowej w sepsie oraz probe zbadania markeréw, ktoére na nig
wskazuja, podejmuje w swojej rozprawie doktorskiej lekarz Maciej Tyszko.
Dysertacja powstata pod kierownictwem promotor: pani dr hab. n. med. Barbary Adamik, z
Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroclawiu. Praca sklada sie dwoéch

monotematycznych publikacji, w ktorych to obu doktorant jest pierwszym autorem:

1. Tyszko M, Lipinska-Gediga M, Lemanska-Perek A, Kobylinska K, Gozdzik W, Adamik B.
Intestinal Fatty Acid Binding Protein (I-FABP) as a Prognostic Marker in Critically Il
COVID-19 Patients. Pathogens. 2022; 11(12):1526. (IF: 4,53; MNiSW: 100)

2. Tyszko M, Lemanska-Perek A, Smiechowicz J, Tomaszewska P, Biecek P, Gozdzik W,
Adamik B. Citrulline, Intestinal Fatty Acid-Binding Protein and the Acute Gastrointestinal
Injury Score as Predictors of Gastrointestinal Failure in Patients with Sepsis and Septic

Shock. Nutrients. 2023; 15(9):2100. (IF: 6,71; MNiSW: 140)

Publikacje te zostaly zebrane w jedng calos¢, przedstawiong w formie spdjnego
tematycznie opracowania zawierajgcego wstep, zatozenia i cele pracy oraz krotkie omowienie
zatgczonych publikacji 1 streszczenie w wersji polskiej oraz angielskie;j.

We wstepie doktorant przedstawia podstawowe informacje na temat sepsy oraz zajecia
w jej przebiegu przewodu pokarmowego oraz podsumowuje wiedz¢ na temat dwoch

biomarkeréw biatkowych: cytruliny oraz I-FABP, ktore badal w swojej pracy doktorskiej.
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Nastepnie przechodzi do przedstawienia celow pracy. Cele te dotyczg: 1) analizy zmian
stezen wybranych biomarker6w uszkodzenia bariery jelitowej w grupie pacjentow
septycznych leczonych na oddziale intensywnej terapii (OIT), 2) zbadanie zalezno$ci migdzy
stezeniami biomarkeréw a cigzkoscia stanu klinicznego 3) oceng przydatnosci oznaczonych
biomarkeréw uszkodzenia bariery jelitowej do przewidywania rokowania.

W pierwszej prezentowanej publikacji doktorant badal zmiany st¢zenia biomarkerow
specyficznych dla uszkodzenia ukfadu pokarmowego (cytruling i I-FABP) u pacjentow
chorych na COVID-19 leczonych na OIT. Material biologiczny zabezpieczany byl w kilku
punktach podczas hospitalizacji, co zwigksza czulo$¢ metody diagnostycznej i daje lepszy
wglad w dynamike przebiegu choroby i przydatnos¢ ocenianych testow. Do badania wigczono
40 chorych u wszystkich dodatkowo oceniajac skale dysfunkcji zotadkowo-jelitowej AGI.
Wyniki wskazuja, ze pomiary stezenia I-FABP we krwi byly znacznie wyzsze u pacjentow
ktérzy zmarli w poréwnaniu do osob, ktore przezyly. Poziom cytruliny nie réznit si¢ migdzy
grupami. Doktorant wskazuje na potencjalne zastosowanie oznaczenia I-FABP jako markera
niepomyslnego rokowania u chorych z COVID-19 bedgcych w stanie krytycznym. Z
pewnoscig obserwacja ta jest ciekawa, rownoczesnie patrzac na licznos¢ badanych grup (17
vs 23 chorych) z pewnoscig do wynikéw tych nalezy podejs¢ z duza ostroznoscig i
potraktowa¢ raczej jako ciekawa obserwacjg, ktora moze by¢ punktem wyjscia do dalszych
badan na szersza skale. Korzystajac z okazji chcialem zapyta¢ Doktoranta dlaczego jego
zdaniem poziomy [-FABP, ktére poczatkowo réznig si¢ pomigdzy grupg pacjentow, ktorzy

zmarli wzgledem tych ktérzy przezyli, zrownuja si¢ od czwartego dnia?
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Druga praca opublikowana w Nutrients ma podobng metodologie co wczesniej omawiana
publikacja, ale biomarkery oznaczane byly w grupie chorych przyjetych do OIT z powodu
sepsy lub wstrzasu septycznego o etiologii bakteryjnej. Do badania wiaczono 58 pacjentow.

Autorzy konkluduja, ze wyzsza ocena w skali AGI, razem ze zmniejszonym stg¢zeniem
cytruliny we krwi sa zwigzane z ryzykiem rozwinigcia niewydolnosci zotadkowo-jelitowej w
trakcie pobytu w OIT. Po przeczytaniu obu bardzo interesujacych prac nasuwajg mi si¢ dwa
pytania — czy etiologia zakazenia (wirusowa vs bakteryjna) zdaniem Doktoranta ma wplyw na
stezenia oznaczanych biomarkerow, jak roznig si¢ te pomiary miedzy kohortami z obu badan?
Drugie pytanie dotyczy przydatnosci klinicznej oznaczen I-FABP i cytruliny — czy

powinnismy juz teraz o tym mysleé, czy jest na to jeszcze za wezesnie?

Podsumowujgc przedstawiona mi do recenzji praca doktorska jest na dobrym poziomie,
a tematyka podjetego zagadnienia jest bardzo aktualna. Pytania i uwagi wynikaja wylacznie z
ciekawosci recenzenta i w niczym nie umniejszajg wartosci merytorycznej rozprawy.

Interesujace wyniki dajg podtoze do kolejnych badan, co mam nadzieje¢ doktorant uczyni.

Dokonujac ogdlnej oceny rozprawy stwierdzam, ze ma ona charakter nowatorski, oraz ze
zostala bardzo dobrze zaplanowana i wykonana przy pomocy starannie dobranych metod.
Wyniki opracowane zostaly z zastosowaniem prawidlowych analiz statystycznych i
zaprezentowane w postaci czytelnej 1 spojnej, a takze opublikowane w dobrych czasopismach
naukowych w swojej dziedzinie.

W zwiazku z powyzszym, uwazam, ze przedstawiona mi do recenzji praca doktorska

spetnia formalne wymagania stawiane pracy doktorskiej, okreslone w art. 187 ust. 1-4 Ustawy
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z dnia 20 lipca 2018. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (tj. Dz.U. z 2018 r. poz. 1668)”.
Dlatego mam zaszczyt przedstawi¢ Wysokiej Radzie Dyscypliny Nauk Medycznych
Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu wniosek o dopuszczenie lek.
Macieja Tyszko do dalszych etapéw przewodu doktorskiego. Biorgc pod uwage oryginalny

charakter pracy oraz fakt, ze ukazala si¢ ona drukiem w czasopismach naukowych o wysokich

wspolczynnikach oddziatywania (IF taczny 11.2) wnioskuje¢ o wyrdznienie pracy.
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