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OCENA ROZPRAWY DOKTORSKIEJ LEKARZA JANA STANISLAWA
BUKOWSKIEGO
Zatytutowanej: ,,Ocena wplywu wczesnego Zywienia enteralnego na przebieg ostrego

zapalenia trzustki u dzieci.”

Z roku na rok zaréwno w Polsce, jak i w osrodkach zagranicznych obserwuje sie
stopniowe zwigkszenie liczby dzieci chorych na ostre zapalenie trzustki (OZT), co wynika
zarowno z wiekszej zachorowalnosci, jak i z lepszej rozpoznawalnosei tej jednostki
chorobowej. Zrozumienie mechanizmdéw przemiany metabolicznej u chorych na OZT jest
podstawa wdrozenia odpowiedniego leczenia zywieniowego. Wybér leczenia zywieniowego
zalezy od ciezkosci OZT. Zgodnie z najnowszymi wytycznymi Europejskiego Klubu
Trzustkowego karmienie doustne powinno sie rozpoczaé tak szybko jak tylko bedzie
tolerowane, nawel jezeli jeszcze bedg objawy ogdlne zapalenia i przed unormowaniem
aktywnosci amylazy i lipazy. U dzieci z tagodnym OZT zaleca si¢ raczej karmienie doustne
niz przez sondeg. Jezeli zywienie doustne nie jest tolerowane lub pacjent nie jest w stanie
przyjal wystarczajacej ilosci kalorii zaleca si¢ wilaczenie zywienia enteralnego w ciggu
pierwszych 72 godzin. Zgodnie z obowigzujacymi wytycznymi podobnie jak w tagodnym i
umiarkowanym OZT. tak i w cigzkim OZT karmienie doustne powinno si¢ rozpoczaé tak
szybko jak tylko bedzie tolerowane, nawet jezeli jeszcze bedg objawy ogdlne zapalenia i przed
unormowaniem aktywnosci diastaz, o ile perystaltyka jelit jest prawidlowa i nie wystepujg
powiktania OZT.

Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska w formie cyklu publikacji
poswiecona jest ocenie wplywu zywienia enteralnego na przebieg ostrego zapalenie trzustki

u dzieci.

Praca Doktorska porusza istotny problem zdrowotny, jakim jest leczenie Zywieniowe

OZT u dzieci. Dotychczasowe zalecenia u dzieci wzorujg sie na wytycznych obowigzujacych




u dorostych, poniewaz brak jest w literaturze danych wystarczajacych do opracowania takich
zalecefi na podstawie badan pediatrycznych. W przedstawionym mi do oceny cyklu publikacji

wlasdnie na roli Zywienia, szczegdlnie we wezesnej fazie OZT skupit sie Doktorant.

Rozprawa doktorska zbudowana jest w uktadzie typowym, zgodnie z wymaganiami

stawianymi takiej pracy jako cyklowi publikacji.

Rozprawa doktorska obejmuje wraz z pismiennictwem, streszczeniem, 2 publikacjami
i o$wiadczeniami autoréw 57 stron wydruku komputerowego. Na cykl publikacji sklada sig 1
praca oryginalna opublikowana w pismie z IF oraz jedna praca przegladowa, réwniez
opublikowana w pismie z IF. Nalezy podkresli¢ dobre edytorskie opracowanie artykutow
(obie prace sg w jezyku angielskim, jezyk pracy jest zrozumiaty). Ukiad pracy doktorskiej jest
prawidlowy.

W krotkim wstepie (4 strony) Doktorant skrétowo opisal epidemiologie, diagnostyke
i dotychczasowe zalecenia zywieniowe u dzieci z OZT.

Nastgpnie Doktor Bukowski nakre$lit zalozenia i cel pracy obejmujace:

1. Celem pracy przegladowej bylo podsumowanie dotychczas opublikowanych badan
dotyczacych wptywu czasu wprowadzania zywienia enteralnego u pacjentow pediatrycznych
z fagodnym i $rednio-cigzkim OZT na przebieg choroby.

2, Celem pracy oryginalnej byta ocena wplywu wprowadzenia zywienia enteralnego u
dzieci w ciggu pierwszych 48 godzin hospitalizacji na przebieg OZT, ze szczegblnym
uwzglednieniem efektéw bardzo wezesnego (w ciggu 24 godzin) wprowadzenia zywienia, jak

réwniez ocena wplywu zywienia na stezenie markeréw prozapalnych, w tym cytokin.

Przedstawione powyzej ccle Doktor Bukowski zrealizowat poprzez przeprowadzenie
badania z randomizacjg u dzieci z lagodnym OZT poréwnujac wezesne i bardzo wczesne
Zywienie enteralne oraz oceniajac wplyw tego zywienia na st¢zenie markeréw prozapalnych
oraz przeprowadzajac przeglad literatury dotyczacy tematu zywienia dzieci z OZT. Doktorant
w badaniu z randomizacjg podjat si¢ bardzo trudnego zadania, z ktérym do tej pory nie

poradzity sobie najsilniejsze pediatryczne osrodki pankreatologiczne w USA i Europie.

Zaprojektowanie metodologii pracy, jak i jej skrupulatne wykonanie przez Doktoranta
wymaga uznania. W efekcie powstat cykl publikacji, co tylko i wylacznie zwieksza wartogé

badawczg Pracy Doktorskiej. Ryciny i Tabele zamieszczone w publikacjach przejrzyscic




ilustruja wyniki pracy. Obie prace zostaly opublikowane w recenzowanych, uznanych

czasopismach.

Pierwsza z cyklu to praca przegladowa opublikowana w Nutriens. W publikacji
uwzgledniono czlery prace porownujgce wezesne wprowadzenie zywienia enteralnego z dietg
Scista. Analizowane prace sugerujg bezpieczenstwo wezesnego zywienia dojelitowego u
dzieci z tagodnym i $rednio-cigzkim OZT. Rownie dobrze moglaby by¢ ona wstepem do

Pracy Doktorskiej.

W drugiej pracy opublikowanej w JPGN, wieloosrodkowym, prospektywnym badaniu
z randomizacja poréwnujacym bardzo wczesne (w ciagu 24 godzin) i wczesne (po 24
godzinach od rozpoczecia hospitalizacji) zywienie enteralne u pacjentow pediatrycznych z
tagodnych i srednio-ciezkim OZT, nie wykazano réznic pomi¢dzy analizowanymi grupami w
dtugosci hospitalizacji, w stezeniach cytokin prozapalnych (TNFa, IL-1B, IL-6 and IL-8), w
aktywnosci enzymow trzustkowych (amylazy, lipazy) i aminotransferaz oraz w wystgpowaniu
objawow (nasileniu dolegliwosci bolowych, wystgpowaniu wymiotow i nudnosci). Wedlug
Autora $wiadczy to o bezpieczenstwie zaréwno bardzo wezesnego jak i wezesnego zywienia

enteralnego.

W obu pracach oryginalnych Doktorant przeprowadzit obszerng i dojrzalg dyskusjg
opartg na uzyskanych przez siebie wynikach badan oraz kilkudziesigciu pozycjach
pismiennictwa. Doktorant pokazuje dobrg znajomos¢ omawianej tematyki. Ponadto,

umiejetnie interpretujgc wyniki, Autor przedstawia ich interesujgce i szerokie uzasadnienia.

Calo$¢ rozprawy zakoriczona jest bardzo krotkim podsumowaniem oraz sformutowaniem
wniosku. ze bardzo wczesne zywienie enteralne jest tak samo bezpieczne jak wczesne

zywienie enteralne w leczeniu OZT.

Zalaczone pismiennictwo obejmuje 27 pozycji, przede wszystkim sg to publikacje

naukowe z ostatnich lat.




WNIOSKI:

Doktorant w przedstawionej Rozprawie Doktorskiej prawidiowo sformulowal zatozenia,

cele oraz nalezycie dobrat grupy badang i kontrolna.

Wyniki zostaly sumiennie zgromadzone, zilustrowane tabelami i wykresami. Materiat zostal
poddany analizie statystycznej za pomocg odpowiednio dobranych narzedzi statystycznych.

Interpretacja wynikow z dyskusjg jest dobra, zakonczona wnioskami.
Znaczcenie pracy:

Rozprawa Doktorska stanowi podsumowanie dotychczasowych badan
dotyczacych leczenia zywieniowego OZT w populacji pediatrycznej. Analizowane prace
sugeruja bezpieczefstwo wezesnego zywienia dojelitowego u dzieci z lagodnym i $rednio-
cigzkim OZT. W ramach przeprowadzonego wieloosrodkowego badania z randomizacjg
Doktorant podjal prébe oceny wpltywu wezesnego i bardzo wezesnego Zywienia enteralnego
na stezenie cytokin w tej grupie pacjentéw z OZT. Wyniki uzyskane przez Doktoranta
sugerujg, ze bardzo wczesne zywienie enteralne jest tak samo bezpieczne jak wczesne

zywienie enteralne.

Uwagi:

Z obowigzku recenzenta, nie umniejszajge wartosci pracy, pragng zwroci¢ uwage na ponizsze

elementy:

1. W wykazic skrotow brak jest konsekwencji - nie wszystkie zastosowane skroty zostaly tak
samo potraktowane. Jedne uzyskaly tlumaczenie polskie, inne nie. Np. TNF- rozwiniecie
skrétu angielskiego oraz ttumaczenie polskie. a EPC nie, a po polsku funkcjonuje jako

Europejski Klub Trzustkowy.

2. Wc Wstepie Autor podaje czgstos¢ OZT u dzieci powolujac sig na dane amerykanskie,
podczas gdy sg dostgpne bardzo dobre dane polskie. (Czgstoéé OZT w populacji dzieci
polskich z 2014 roku to 14,75/100tys. vs 371 dorosli - 1024 hospitalizacje dzieci w 2014 roku
w calej Polsce- Mapy potrzeb zdrowotnych 2018r — wspétautor- Oracz G. oraz Oracz G.
Pancreas 2017).




3. We Wistepie rozprawy, ale tez w pracy przegladowej Autor powoluje si¢ na prac¢ chinska
opierajac na niej najczestsze przyczyny OZT dzieci w Europie. Wg tej samej pracy
$miertelno$é dzieci na OZT jest najwieksza w Europie i wynosi 6 procent, a na drugim miejscu
sg Stany Zjednoczone! W CZD, gdzie pracuje Recenzent, dzien w dzien lezy kilku pacjentow
z zapaleniami trzustki, ale na szcze$cie mieliSmy w ciggu ostatnich 25 lat tylko jeden zgon z

powodu OZT u dziecka.

4. We Wstepie Autor powoluje sie na amerykanskie kryteria diagnostyczne INSPIRE. oraz
na amerykanskie zalecenia leczenia bélu w OZT. Doktorant omawiajac pacjentdéw
europejskich raczej powinien stosowaé w leczeniu i w opracowaniach standardy europejskie,

a nie amerykariskie.

5. W akapicie Metody Doktorant podaje, ze czas od pierwszych objawéw do momentu

wlgczenia leczenia nie byl analizowany. Pytanie Recenzenta- Dlaczego?

6. Dlaczego z badania wylaczano pacjentéw z infekcjami, skoro jest to jedna z gtéwnych

przyczyn OZT u dzieci?

7. Dlaczego pacjentom w badaniu zalecano diet¢ niskottuszczowg skoro w aktualnych

zaleceniach jest dieta normottuszczowa?

8. Dtugos¢ hospitalizacji nie jest najlepszym parametrem oceniajacym efektywno$¢ leczenia
w warunkach polskich, gdzie dtugo$é hospitalizacji moze wplywac na finanse szpitala. Kto i
na jakiej podstawie decydowal, ze pacjent moze by¢é wypisany? Powinno by¢ to ujete w

protokole badania.

9. W Wynikach podano, ze cze$¢ wynikow jest w Supporting Information S1. Nie dolgczono
tej czeéci do Rozprawy Doktorskie;j.

10. Dlaczego do analizy wlaczono pacjentow z OZT, ostrymi nawracajagcymi zapaleniami
trzustki (ONZT) oraz PZT, sg to inne jednostki chorobowe.

11. W tabeli z wynikami BMI powinno by¢ przedstawione raczej jako 50c BMI

12. W czesci Metody podane jest, ze wyniki aktywnosci enzymow trzustkowych bgda
podawane w centylach, podczas gdy nie wynika to z tabeli z wynikami, czy rzeczywiscie sg

tak przedstawione?




13. Zbyt mala, bardzo niejednorodna (PZT, ONZT, PZT) grupa pacjentéw, o nie ustalonej
etiologii zapalenia, utrudnia Autorowi postawienie wniosku, ze bardzo wczesne zywienie

enteralne jest tak samo bezpieczne jak wczesne zywienie enteralne w leczeniu OZT.

14. Brak jest w pracy informacji z ktérego Osrodka bylo ilu pacjentéw, choéby procentowo.
Wiadomo, ze kazdy Osrodek ma swoje zasady diagnostyki i postepowania, co moze wplywaé
na ostateczny wynik badania, szczegdlnie jezeli wigkszos¢ pacjentéw pochodzita z jednego

osrodka.

Podsumowujjc, stwierdzam, ze przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska lek.
med. Jana Stanislawa Bukowskiego zatytulowana: ,,Ocena wplywu wezesnego zywienia
enteralnego na przebieg ostrego zapalenia trzustki u dzieci.” spelnia warunki okreslone
w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U.
2018 poz. 1668).

Wnosz¢ do Rady Dyscypliny Nauk Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego o dopuszczenie lekarza Jana Stanislawa Bukowskiego do dalszych etapow

przewodu doktorskiego.
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