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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. med. Pawta Zarebskiego
»0cena wybranych parametréw immunologicznych i stanu odzywiania
pacjentéw z dysfagiag nowotworowg”

na stopien doktora nauk medycznych.

Taintersujgca i wartosciowa rozprawa doktorska, w erze nowych standardéw leczenia
przeciwnowotworowego i znacznego wydtuzenia czasu przezycia chorych, pokazuje ze istnieje
rosnaca potrzeba zdobycia wigkszej wiedzy dotyczacej wptywu choroby nowotworowej i jej
leczenia na jakosc zycia tych pacjentéw, w tym stanu odzywiania. U chorych na raka przetyku
i raka zotadka przebijajgcym objawem sa zaburzenia potykania, ktére nieuchronnie prowadza
do niedozywienia.

Celem pracy byta ocena wybranych parametréw immunologicznych i stanu odzywiania
pacjentow z dysfagia nowotworowg w przebiegu raka gérnego odcinka przewodu
pokarmowego. Do badania zostato wigczonych 60 chorych na nowotwory gérnego odcinka
prewodu pokarmowego leczonych od sierpnia 2015 roku do pazdziernika 2016 roku w Klinice
Chirurgii Przewodu Pokarmowego i Chirurgii Ogélnej Uniwersytetu Medycznego we
Wroctawiu. Obserwacje czasu przezycia chorych zakoriczono w dniu 31 grudnia 2017 roku.

Ta dobrze zaplanowana i wykonana rozprawa doktorska zawarta zostata na 151

stronach wydruku komputerowego , posiada 4 ryciny , 56 wykreséw i 42 tabele.



W pracy wykorzystano 170 pozycji pismiennictwa gtéwnie anglojgzycznego wiasciwie
cytowanego.

U wszystkich chorych wykonano jednolity komplet badar w celu ustalenia odzywiania
i statusu immunologicznego. Ocene stanu odzywiania chorych przeprowadzono w oparciu o
skale NRS 2002, skale SGA, wskazniki INI i NRI, badania antropometryczne, BMI.
Przeanalizowano wybrane parametry morfologii krwi, stezenie biatka catkowitego, albuminy,
fibrynogenu, transferryny, cholesterolu catkowitego, trdjglicerydow, stgzenie wybranych
elektrolitow w surowicy krwi chorych. Jakosciowa i ilosciowa analize limfocytow z T CD3+,
CD4+, CD8+ krwi obwodowej wykonano przy uzyciu trzykolorowej cytometrii przeptywowej i
panelu przeciwciat monoklonalnych (Ab)sprzezonych z fikoerytryng (RPE)i izotiocyjanem
fluoresceiny (FITC) i R- fikoeryrtocyjanem 5.5 (PerCP-CY5.5). Stezenie IL-6, TNF alfa, VCAM1,
ICAM1 w surowicy oznaczono metoda immunoenzymatyczng (ELISA), uzywajgc gotowych
zestawdw i postepujgc zgodnie z instrukcjg producenta. Stezenie IgG, IgA, IgM oceniono na
podstawieni immunoelektroforezy. Badanie jest oparte na elektroforezie biatek surowicy na
podfozu agarowym lub agarozowym z jednoczesnym natozeniem wzdtuz Sciezki rozdziatu
przeciwciat przeciw wszystkim biatkom surowicy. Grupe kontrolng stanowito 19 oséb nie
obcigzonych choroba nowotworowa, bad? inna choroba powodujaca niedozywienie. Byto to
6 kobiet i 13 mezczyzn w wieku x= 64,5 la (od 38 do 81 lat). BMI oséb grupy kontrolnej
wynosito x= 25,9 (od 19,26 do 37,55). Srednia masa ciata w grupie analizowanych chorych
wynosita 63,85 kg +_ 15,27 i byta istotnie mniejsza (p=0,012) w poréwnaniu do sredniej masy
ciata 0sob zdrowych (73,94 kg +_ 13,9). Rowniez srednia wartos¢ BMI byta istotnie mniejsza w
grupie badanej w poréwnaniu z grupg kontrolng (p=0,0043) i wynosita odpowiednio 22,28
[kg/mA2]+_ 4,54 i 25,97 [kg/m~2]+_5,0. Analize stanu odzywiania w badanej grupie chorych
przeprowadzono w oparciu o skale: NRS 2002, SGA oraz wskazniki NRI, INI i wykazano istotne
réznice w stanie odzywiania w pordwnaniu z grupg kontrolna.

W wyniku przeprowadzonych badar sformutowano wnioski, ktére wykazaty zie u
chorych na raka gérnego odcinka przewodu pokarmowego, w poréwnaniu do os6b zdrowych,
wystepowato niedozywienie, ktore potwierdzono w oparciu o skale NRS 2002, SGA oraz
wskazniki NRI i INI. Stosunek limfocytéw T pomocniczych do supresorowych (CD4+/CD8+) u
badanych chorych byt zaburzony. Populacja limfocytow T CD4+ i CD3+ korelowata ze stanem
odzywiania chorych. Mniejszy odsetek limfocytow T CD4+ i T CD3+ u chorych nie

kwalifikujacych sie do leczenia radykalnego moze wigzac sie z bardziej zaawansowanym



stanem choroby i dtuzszym czasem trwania niedozywienia. Stezenie cytokin prozapalnych |I1-
6, TNF alfa) i molekut adhezyjnych ( VCAM- 1, ICAM-1) w surowicy chorych byto wieksze niz u
zdrowych i kolerowato ze stanem ich odiywiania. Stezenie immunoglobulin w surowicy
badanych chorych byto nieprawidtowe i kolerowato ze stanem odzywiania. W badanej grupie,
w przebiegu niedozywienia wystepowata nieprawidfowa morfologia krwi oraz zaburzenia
biatkowe, lipidowe i elektrolitowe. U chorych na raka przetyku i raka zotadka najlepszymi
dyskryminatorami czasu przezycia byly liczby limfocytow: T CD3 i T CD4, z ktérych liczba
limfocytéw CD3 miata najwiekszg czutosc. Stan odzywiania chorych oceniony wg NRI i INI byt
dobrym dyskryminatorem catkowitego czasu przeizycia w tej grupie chorych. Moze to
wskazywac¢ na istniejacg zaleino$¢ pomiedzy stopniem niedozywienia, zaburzeniami
iloéciowymi limfocytéw T, a czasem przezycia chorych na raka przetyku i raka zotgdka. Ocena
stanu odzywiania i wybranych parametrow immunologicznych u pacjentow z dysfagig
wywotang nowotworem ztosliwym przewodu pokarmowego moze by¢ wainym elementem
diagnostyki przydatnym w prognozowaniu wynikow leczenia.

Cata praca zostata wykonana rzetelnie a cele pracy zostaly jednoznacznie zrealizowane
dajac odpowiedz w dobrze sprecyzowanych wnioskach. Poza drobnymi btedami literowymi
oceniam rozprawe doktorskg jednoznacznie pozytywnie i wnosze wniosek do Rady Dyscypliny
Nauki Medyczne Uniwersytetu Piastéw Slaskich we Wroctawiu o dopuszczenie lek Pawta

Zarebskiego do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art. 13 ust. 1 ustawy z dnia 14 marca
2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki

( Dz.U. Nr 65, poz.595, z p6in.zm).
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