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Recenzja
rozprawy na stopien doktora w dziedzinie nauk medycznych
i nauk o zdrowiu, dyscyplina nauki medyczne

mgr Konrada Grzeszczaka

Chwila, w ktorej kobieta dowiaduje sie, 7e zostanie matka jest niewatpliwie w jej zyciu -
momentem przefomowym. Jezeli tej diagnozie towarzyszy stwierdzenie lekarza: "cigza jest blizniacza,
trojacza itd", to u niejednej wzbudzi ono dreszcz emocji i radosnego oczekiwania. Natomiast dla
potoznika i neonatologa wiadomoé¢ ta oznacza cigze zagrozong wystgpieniem wielu problemoéw
medycznych, tak w okresie przed— $réd— jak i poporodowym.

Od poczatku lat 70. ubiegtego stulecia obserwuje sie na $wiecie wyrazny wzrost czestosci
wystepowania cigzy wieloptodowej. Istniejg przypuszczenia, ze w roku 2050 co druga cigza bedzie cigiag
wielopfodows. Stad tez coraz czescie] zaczyna sie mowié o czekajacej nas ,epidemii” cigz
wieloptodowych. Zatem cigze wyiszej krotnoéci i ich konsekwencje stanowig i nadal bedg stanowi¢
istotny problem pofozniczo-neonatologiczny, zbyt mato jeszcze doceniany w Polsce.

Najczestszym, a zatem najistotniejszym powikianiem cigzy wieloptodowej jest jej
przedwczesne zakoriczenie. Jak wykazaty badania, pordd przedwczesny pozostaje jedng z gtdwnych
przyczyn umieralnosci okotoporodowej ptodéw i noworodkéw. Ponadto, dzieci z takich cigz obarczone
$§ wyzszym ryzykiem zachorowalnodci okotoporodowej, a zwiaszcza wystapieniem RDS, BPD, NEC,
retinopatii wczesniaczej, czy tez mézgowego porazenia dzieciecego.

Poréd przedwczesny nie zawsze jest moiliwy do zahamowania. Czasami stopien jego
zaawansowania jest tak duzy, ze uniemoiliwia podjecie odpowiednich przygotowar do porodu
noworodka. Wiadomo, iz kazde postepowanie profilaktyczne pozostaje skuteczne jedynie wowczas,
gdy zostanie odpowiednio wczeénie wdrozone, 7 tych tez powoddéw od wielu lat prowadzone 53
badania majgce na celu identyfikacje czynnikéw, ktére pozwolityby na odpowiednio wczesng
i wiarygodng predykcje porodu przedwczesnego. Czynnikdw, majacych przydatnosé kliniczng
w codziennej praktyce klinicznej.

Powszechnie uwaza sig, ze w cigzy blizniaczej zapotrzebowanie na witaminy i skfadniki
mineralne jest wigksze, niz w cigzy pojedynczej, a poglad taki opiera sie na hipotezie o szybszym



wykorzystywaniu zapasoéw ustrojowych matki i wiekszym ryzyku niedoboréw. Jednakze, pomimo
zwigkszajgcej sie czestosci cigz wieloptodowych w literaturze naukowej istnieje olbrzymia
dysproporcja, pomigdzy iloscig badari zywieniowych u kobiet w cigzy pojedynczej i blizniaczej. Bardzo
ubogie dane powodujg zatem, ze teorii 0 wyzszym zapotrzebowaniu nie mozna stanowczo potwierdzi¢,
ani tez odrzucié.

Juz 20 lat temu piSmiennictwo naukowe sygnalizowato problem braku zalecen, dotyczgcych
zywienia kobiet w cigzy blizniaczej i do dzisiaj niewiele sie zmienito. Wcigz nie ma wystarczajgcych
danych, czy niedobory w ich diecie lub w organizmie wystepujg czesciej albo, jak bardzo s3 nasilone.

Bez wynikéw badan, dotyczacych wysycenia organizmu w makro- i mikroelementy, ktére
s3 niezbedne do prawidtowego funkcjonowania organizméw zywych trudno jest oszacowad
rzeczywiste potrzeby organizmu i wiarygodnie okre$li¢, czy podejécie do suplementacji u kobiet w cigzy
pojedynczej i wieloptodowej powinno byé takie samo. Oznacza to, brak podstaw do rzetelnych zalecen,
w odniesieniu do spozycia sktadnikéw mineralnych z dietg oraz ich uzupetnienia w postaci preparatéw.
Dostarczenie odpowiedniej ilosci niezbednych skfadnikéw moze zmniejszy¢ ryzyko wystgpienia wad
rozwojowych ptodu i porodu przedwczesnego.

W literaturze opisano takze prawdopodobny zwigzek pomiedzy niedostateczng aktywnoscia
enzymow antyoksydacyjnych i wystepowaniem dziatar niepozadanych w cigzy. W czasie cigzy
w organizmie matki zachodzg liczne zmiany adaptacyjne, w tym anatomiczne, fizjologiczne
i metaboliczne, ktére prowadza miedzy innymi do wzrostu produkcji reaktywnych form tlenu (RFT).
Wolne rodniki sg niezbedne do prawidtowego przebiegu wielu proceséw zyciowych, w tym regulacji
ekspresji genéw, proceséw fosforylacji biatek oraz regulacji stezenia Ca w komérkach. Wyniki wielu
badari dowodzg, ze stres oksydacyjny ma niekorzystny wptyw na organizm kobiety, przebieg cigzy
i rozwoj ptodéw. Prowadzi do nieprawidtowej czynnosci tozyska w konsekwencji powodujac zaburzenia
zaopatrzenia ptodu w tlen i substancje odiywcze. Moze by¢ przyczyng poronien, wad rozwojowych
pfodu, przedwczesnego porodu i niskiej masy urodzeniowej noworodka.

W Polsce rzadko przedstawiane sg rozprawy doktorskie z zakresu cigzy wieloptodowej. Jeszcze
rzadziej dotyczace oceny stezenia wybranych pierwiastkéw i parametréw stresu oksydacyjnego
w poptodach pochodzacych z tych cigz. Dlatego uwazam, ze z uznaniem nalezy przyjaé¢ rozprawe
doktorskg mgr Konrada Grzeszczaka. Podjat On bowiem probe przeprowadzenia oceny stezen
pierwiastkdw, w tym zelaza (Fe), cynku (Zn), miedzi (Cu), wapnia (Ca), potasu (K), sodu (Na) i magnezu
(Mg) oraz oceny parametréw stresu oksydacyjnego i skutecznosci ochrony antyoksydacyjnej
w poptodach (fozysku, pepowinie i btonach ptodowych) pobranych od kobiet z cigzy wieloptodowej
i poréwnania ich z czasem trwania cigzy. Praktyczne znaczenie tego badania jest nie do przecenienia.
Uzyskane wyniki moga bowiem przyczyni¢ sie do opracowania i wdrozenia optymalnych zasad
dotyczacych wysycenia organizmu w makro- i mikroelementy i przyczyni¢ sie do obnizenia odsetka
powikfar u noworodkéw urodzonych przedwczeénie. Jest to o tyle istotne, ze trwate uszkodzenie
dziecka urodzonego przedwczeénie, wymagajgcego wieloletniej rehabilitacji, stanowi jedno
z powazniejszych powiktar potozniczych, majgc nierzadko swdj finat na sali sadowej.

Przedstawiona mi do oceny praca ma wiaiciwa konstrukcje i zwiera 168 stron wydruku
komputerowego. Podzielona jest na 9 rozdziatéw: wprowadzenie, wstep, zatozenia i cel pracy, materiat
I metodyka, wyniki badar, omdéwienie wynikdw i dyskusja, wnioski, streszczenie i pi$miennictwo.
Zwiera réwniez dwie bardzo interesujgce publikacje Doktoranta, ktére ukazaty sie w czasopismach
posiadajgcych IF.

We wstepie Autor obszernie przedstawia przeglad pismiennictwa i wyjasnia w sposdb
zrozumiaty trudne problemy zwigzane z wptywem takich pierwiastkéw jak: zelaza (Fe), miedzi (Cu),



cynku (Zn), wapnia (Ca), potasu (K), sodu (Na) i magnezu (Mg) oraz stresu oksydacyjnego na
wystapienie wad rozwojowych ptodu i porodu przedwczesnego.

W rozdziale ,Zatozenia i cel pracy” Doktorant przedstawia $cista motywacje podjecia badan
oraz precyzyjnie wyjasnia zafozenia badania. Gtéwnym celem badan byta ocena stezenia pierwiastkéw
zelaza (Fe), cynku (Zn), miedzi (Cu), wapnia (Ca), potasu (K), sodu (Na) i magnezu (Mg) oraz analiza
parametrow stresu oksydacyjnego i skutecznosci ochrony antyoksydacyjnej w tozysku, pepowinie
i btonach ptodowych uzyskanych od kobiet po porodzie wielopfodowym.

W rozdziale ,Materiat i metody” mgr Konrad Grzeszczak przejrzyscie przedstawia
charakterystyke badanej populacji oraz kryteria wytaczenia i wtaczenia do poszczegdlnych grup.

Grupa badana obejmowafa 21 cigz blizniaczych, w tym 14 dwukosméwkowych
dwuowodniowych, 5  jednokosmdéwkowych  dwuowodniowych, 2 jednokosmoéwkowe
jednoowodniowe i jedng cigze trojacza dwukosmdéwkows tréjowodniowa. Wszystkie cigie zostaty
zakoriczone cigciem cesarskim w Klinice Potoznictwa i Ginekologii Samodzielnego Publicznego Szpitala
Klinicznego nr 2 Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie. Kryteriami wifaczenia do
badania byty cigzarne i noworodki zdrowe, bez choréb okotoporodowych, z losowym doborem grupy.
Wykluczono niemowleta z niedokrwistoécia, nieprawidtowoséciami chromosomalnymi oraz wadami
wrodzonymi. Grupa ta stanowi wartosciowy i reprezentatywny materiat badawczy.

W badaniu okreslono korelacje pomigdzy stezeniami Fe, Cu i Zn w fozysku, pepowinie i btonach
ptodowych, a parametrami antropometrycznymi noworodkéw, stylem zycia matki i wiekiem
zakoriczenia cigzy.

Wyniki badar zostaty przedstawione bardzo precyzyjnie i przejrzyécie w 18 tabelach, a ponadto
ilustrowane 17 rycinami. Zamieszczenie krétkich uzupetniajacych opiséw pod tabelami sprzyja temu,
ze sg one czytelne i zrozumiafe. Zastosowane metody statystyczne zostaty dobrane odpowiednio do
prowadzonych obliczen.

W rozdziale ,Dyskusja” mgr Konrad Grzeszczak wyczerpujaco i krytycznie oméwit wiasne
wyniki i poréwnat je z badaniami innych autoréw. Nie unika trudnych tematéw, nawet wowczas, gdy
Jego wyniki sg rozbiezne z tymi z literatury. Bardzo istotnym aspektem dyskusji jest wykorzystanie nie
tylko doniesien zagranicznych, ale takze publikacji polskich.

Whioski formutowane sg zwigzle i trafnie podsumowujg uzyskane wyniki. Podkresli¢ nalezy, ze
nie s3 one powtdrzeniem wynikéw w punktach, lecz dobrze przemyslanym ich uogdlnieniem. Nalezy
pokredli¢, ze Jego badania wnoszg nowe dane dotyczace stezenia Fe, Cu, Zn, Ca, Na, K i Mg, a takze
stezenia produktow peroksydacji lipidéw oraz aktywnosci enzyméw antyoksydacyjnych w tozysku,
pepowinie i btonach ptodowych kobiet w ciazy wieloptodowej. Wzrost lub spadek jednego pierwiastka
moze znaczgco wptywad na dziatanie innych pierwiastkéw. Zatem Fe, Cu, Zn, Ca, Na, Ki Mg mogg by¢
obiecujgcymi biomarkerami, ktére mogg umozliwi¢ przewidywanie powiktari zwigzanych z cigza,
poniewaz odgrywajg kluczowa role w utrzymaniu homeostazy organizmu, a wszelkie zmiany ich
stgzenia mogg powodowac interakcje niebezpieczne dla zdrowia matki i ptodu.

Pismiennictwo obejmuje 188 pozycji, w znakomitej wiekszoéci z ostatnich lat. Autor wyrazinie
docenia dorobek autoréw polskich, o czym $wiadczy 12 cytowanych pozycji.

Streszczenie pracy zredagowane jest prawidtowo i zawiera wszystkie najwazniejsze elementy
rozprawy.



Co do uwag krytycznych i obowigzku recenzenta musze odnotowaé, ze Autor nie ustrzegt sie,
powszechnie jeszcze uzywanego okreslenia cigza mnoga, zamiast wieloptodowa. Zauwazone przeze
mnie to mato istotne niedociagnigcia postrzegam raczej jako potkniecie redakcyjne, ktére w niczym
nie umniejsza wartosci naukowej przedstawionej mi do oceny pracy. Poza tym, jako recenzent, pragne
podkreslic, iz praca zostata napisana bardzo czytelnie, poprawnie stylistycznie i z duig znajomoscia
tematu.

Reasumujac, rozprawa stanowi samodzielne opracowanie tematu. Na podkreslenie zastuguje
fakt, ze Autor wykazuje bardzo dobrg znajomos$¢ problematyki cigzy wieloptodowej i roli stresu
oksydacyjnego oraz stezenia pierwiastkow w prawidtowym rozwoju cigzy i ptodéw. Jest réwniez
dojrzatym badaczem, rozwaznie oceniajgcym efekty swojej pracy. Mozna zatem stwierdzié, ze mgr
Konrad Grzeszczak w petni wywigzata sie z podjetego, niezwykle trudnego zadania, a jego rozprawa
doktorska w sposdb istotny wzhogaca polskie pismiennictwo w zakresie oceny stezenia pierwiastkow
i stresu oksydacyjnego w rozwoju cigzy wieloptodowe;.

Przedstawiona mi do oceny praca mgr Konrada Grzeszczaka pt. ,Ocena stezenia wybranych
pierwiastkow i parametréw stresu oksydacyjnego w poptodach pochodzacych z cigz wieloptodowych”
spetnia wszelkie kryteria stawiane rozprawom na stopien doktora w dziedzinie nauk medycznych i nauk
o zdrowiu - Dyscyplina nauki medyczne. Rozprawe oceniam bardzo wysoko i gratuluje promotorowi
Pani prof. dr hab. n. med. Danucie Kosik-Bogackiej i Doktorantowi podjecia i opracowania niezwykle
waznego dla praktyki medycznej zagadnienia, ktdre ciggle stanowi powazny problem we
wspotczesnym potoznictwie.

Whnioskuje do Rady Naukowej dyscypliny Nauki Medyczne Pomorskiego Uniwersytetu
Medycznego w Szczecinie o dopuszczenie mgr Konrada Grzeszczaka do dalszych etapéw przewodu
doktorskiego. Zwracam sig réwniez z proshg o uznanie pracy za wyrdzniajaca.
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