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rozprawy doktorskiej lekarza Radoslawa Jana Stefaniuka
pt. "Produkty oksydacji w nieuszkodzonej skérze starych szczuréw poddanych

dzialaniu metronidazolu i koncentratu bialek serwatkowych WPC-80”

Skéra to najwigkszy organ ludzkiego organizmu. Powierzchnia skory dorostego
czlowieka dochodzi do 1,5-1,8 m? a jej masa stanowi okoto 20% masy organizmu czlowieka.
Powszechnie znana jest rola skéry jako bariery oddzielajacej wnetrze organizmu od
srodowiska zewngtrznego. Jednakze oprocz roli protekcyjnej przeciwko czynnikom
mechanicznym, fizycznym czy chemicznym skora petni szereg innych funkcji, wiaczajac w to
jej istotng rol¢ w procesach biochemicznych i immunologicznych. Badania dotyczace
procesow biologicznych zachodzacych w skoérze, prowadzone na modelu zwierzecym,
odgrywajg istotng role w doglebnym poznaniu zjawisk zachodzacych w skérze w stanie jej
fizjologii i patologii. Jako klinicysci zawsze zywimy nadzieje, ze tego rodzaju eksperymenty
bedg mialy, w jak najblizszej przyszlosci, bezposrednie przetozenie na zjawiska zachodzace
w ludzkim organizmie, a w dalszej kolejnosci na codzienna praktyke kliniczng. Metronidazol
jest cenionym i powszechnie stosowanym chemioterapeutykiem w medycynie o szerokim
spektrum dzialania. Jego uzycie jest jednak ograniczane wystepujacymi dzialaniami
niepozadanymi, pojawiajaca si¢ zlg tolerancjg. Uwazam wigc, ze temat rozprawy doktorskiej
lekarza Radostawa Jana Stefaniuka majacy na celu wykazanie czy dodanie do terapii

metronidazolem koncentratu biatek serwatkowych moze wplyngé na ograniczenie dzialan
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niepozadanych leku w kontekscie zachodzacych zmian statusu oksydacyjnego jest jak
najbardziej aktualny, trafny i w pelni uzasadniony.

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska obejmuje 91 stron oprawionego-
wydruku komputerowego, w tym 13 rycin, 14 zestawien tabelarycznych i 89 pozycji
pi$miennictwa, w wiekszo$ci pochodzacego z ostatnich lat. Za cenne uwazam zamieszczenie
na poczatku rozprawy wykazu skrotéw, co ulatwia czytelnikowi $ledzenie poszczegélnych
czesci rozprawy doktorskiej. Uklad pracy jest typowy dla rozprawy doktorskiej; zawiera
wstep, cele pracy, materiaty i metody, wyniki, dyskusje, wnioski, wykaz pimiennictwa oraz
streszczenie w jezyku polskim i jezyku angielskim (streszczenia zamieszczono na koncu
rozprawy).

Wstep rozprawy doktorskiej sklada si¢ z kilku rozdzialéw. Jest rozbudowany
i wielowétkowy. Lekarz Radostaw Jan Stefaniuk w sposob zwiezly, a zarazem rzetelny
przyblizyl podstawy budowy skoéry szczura, zwracajac uwage na jej odmiennosci
i podobiefistwa w odniesieniu do skéry organizmu ludzkiego. W dalszej czesci wstepu
szczegOtowo scharakteryzowal budowe i mechanizm dzialania metronidazolu. Uwzglednit
rowniez, w oparciu o charakterystyke produktu leczniczego, wskazania i przeciwskazania do
jego stosowania, ewentualne interakcje migdzylekowe oraz schematy terapeutyczne.
Waznym podrozdzialem wstgpu okazala si¢ czgs¢ odnoszaca sie do preparatu koncentratu
bialek serwatkowych, ktéry to w Stanach Zjednoczonych ma status leku. Szczegélowo
oméwil sktad, zwracajac uwage na ewentualne dzialanie poszczegélnych skladnikow.
Szczegolnie interesujacy jest dzial poswigcony stresowi oksydacyjnemu. Procesy stresu
oksydacyjnego lezg bowiem u podioza wielu zjawisk zachodzacych w komérkach skory,
rowniez indukowanych czynnikami zewngtrznymi, w tym lekami. Podrozdzial ten ilustruje
nie tylko bardzo gleboka wiedz¢ Doktoranta, ale jednoznacznie znakomicie uzasadnia wybor
bezposredniego celu badawczego, ktory umozliwit zrealizowanie gtéwnych zadan pracy
doktorskiej. Podsumowujac, wstep rozprawy doktorskiej jest obszerny, stanowi bardzo dobre,
w petni wyczerpujace wprowadzenie czytelnika do badan wiasnych Doktoranta.

Zalozenia i cele pracy zostaly przedstawione w sposob jasny. Doktorant postanowit
oceni¢ wplyw metronidazolu na wybrane parametry stresu oksydacyjnego i produkty
oksydacji bialek, lipidow i DNA w nieuszkodzonej skorze starych szczuréw. Zatozyt réwniez
zbadanie wptywu réznych dawek koncentratu biatek serwatkowych na powyzsze parametry
skory szczuréw podczas stosowania metronidazolu. Miato to w konsekwencji stuzy¢ ocenie,
na poziomie zjawisk komérkowych, czy podanie koncentratu biatek serwatkowych moze

ograniczy¢ dzialania niepozadane metronidazolu. Powyzsze cele zostaly poparte dobrze,



jednoznacznie sformutowanymi zatozeniami. Wszystkie przedstawione przez Doktoranta
szczegbtowe cele badawcze zostaly zrealizowane w dalszych czgsciach rozprawy doktorskiej,
prowadzac w konsekwencji do nowatorskich wtasnych spostrzezen. Obrazuje to, ze lekarz-
Radostaw Jan Stefaniuk posiad umiejetnosé prawidtowego planowania badan naukowych.

Doktorant przeprowadzil swoje badania na czterech grupach dojrzatych piciowo
14-miesigcznych samcach szczepu Wistar. W sumie eksperyment zrealizowano na 32
szczurach. Koncowy material badawczy stanowita skora zwierzat grupy kontrolnej i trzech
grup szczuroOw poddanych interwencji terapeutycznej. Wrazenie robi rozbudowana
metodologia prowadzenia badan. Zastosowano réznorodne, wlasciwie wyselekcjonowane
1 dobrane techniki badawcze. Szczegotowy opis metod badawczych jest catkowicie poprawny
1 nie budzi zadnych zastrzezef. Zwraca uwagg precyzyjna analiza statystyczna otrzymanych
wynikéw z zastosowaniem dobrze wyselekcjonowanych testéw. Znacznie uwiarygadnia ona
przedstawione w dalszej czesci rozprawy wyniki wiasne Doktoranta. Rozdzial ten uwidacznia
ogrom pracy, ktory lekarz Radostaw Jan Stefaniuk wilozyl w uzyskanie ostatecznych
wynikéw badan oraz podkresla pozycj¢ i rangg naukowg osrodka, w ktérym badania zostaly
zrealizowane.

Wyniki pracy zostaly zebrane i przedstawione w tabelach i na rycinach oraz
zaopatrzone stownym opisem. Zobrazowanie gléwnych wynikéw w formie graficznej wraz
z ich stownym opisem umozliwia czytelnikowi z latwoscig zrozumienie ztozonych
i wielowgtkowych przestanek pracy doktorskiej. Lekarz Radostaw Jan Stefaniuk stwierdzit,
ze metronidazol jednoznacznie wplywa na wzrost parametréw stresu oksydacyjnego oraz
produktéw oksydacji biatek i lipidow komorek skory. Nie obserwowano takiego wptywu na
oksydacje DNA. Za szczeg6lnie cenne osiagni¢cie wiasne Doktoranta uwazam udowodnienie,
ze dodanie do leczenia metronidazolem koncentratu biatek serwatkowych WPC-80 zmniejsza
skutki dziatania stresu oksydacyjnego na biatka i lipidy komérek skory, a dzialanie to zalezne
jest od dawki preparatu biatek serwatkowych.

Omowienie wynikow jest obszerne i dojrzate. Lekarz Radostaw Jan Stefaniuk, bedac
klinicysta, z tatwoscia porusza si¢ po zawilych aspektach mechanizmu dziatania lekow
1 nastgpowych procesach zachodzacych w skorze. Potrafil krytycznie podejs¢ do interpretacii
otrzymanych wlasnych wynikéw badan i umiejetnie odnies¢ je do doniesien literaturowych.
Dyskusje¢ uwazam za wyczerpujaca i odpowiednio zredagowana.

Rozprawe wienczg cztery przemyslane wnioski. Zostaly one glownie (trzy pierwsze
wnioski) przedstawione w formie opisowej. Zawarte w nich tresci w petni odzwierciedlaja

wyniki przeprowadzonych przez Doktoranta badan. Podoba mi si¢ ostrozne podejscie



Doktoranta do wniosku czwartego sugerujace, Zze zastosowanie preparatu biatek
serwatkowych WPC-80 moze powodowaé ograniczenie dzialan niepozgdanych w skorze
podczas leczeniem metronidazolem. Mam jednak nadzieje, a Doktorantowi szczerze zycze;-
aby Jego badania wlasne stanowily podwaliny do wkrétce wdrozonych nowych, bardziej
bezpiecznych, schematéw leczniczych z wykorzystaniem metronidazolu.

Pismiennictwo rozprawy jest bogate. Lekarz Radostaw Jan Stefaniuk wykorzystal
liczne prace anglojezyczne, ktére trafnie wyselekcjonowatl w odniesieniu do wiasnego
materiatu. Swiadczy to o uwaznym $ledzeniu pismiennictwa z zakresu omawianej tematyki
przez Doktoranta.

Reasumujgc, oceniam rozprawg lekarza Radostawa Jana Stefaniuka wysoce
pozytywnie. Jest to cenna pozycja gléwnie pod wzgledem poznawczym, moze jednak mieé
implikacj;e praktyczne w przyszlosci. Jest wzorowym przykladem istotnych badan
podstawowych mogacych mie¢ przelozenie aplikacyjne w przyszlosci. Calo$¢ pracy
dokumentuje, ze Doktorant posiadl odpowiednie umiejetnosci i jest przygotowana do
prowadzenia prac badawczych.

Na tej podstawie stwierdzam, ze przedtozona mi do oceny praca doktorska lekarza
Radostawa Jana Stefaniuka pt. ,Produkty oksydacji w nieuszkodzonej skérze starych
szczuréw poddanych dzialaniu metronidazolu i koncentratu biatek serwatkowych WPC-80”
spetnia wymogi stawiane rozprawom doktorskim. Mam wigc zaszczyt przedlozy¢ Wysokiej
Radzie Wydzialu Nauk o Zdrowiu Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku moja
pozytywng ocen¢ rozprawy wraz z wnioskiem o dopuszczenie lekarza Radostawa Jana
Stefaniuka do dalszych etap6w przewodu doktorskiego.

Z uwagi na wysoki poziom merytoryczny przedstawionego projektu badawczego
i fakt, ze rozprawa doktorska wnosi nowatorskie dane do ‘wspolczesnego stanu wiedzy
zwracam si¢ z wnioskiem do Wysokiej Rady o wyrc')Znienisi 1'rcl)ezrls);gzzy 'll\eﬁkarza Rafata Jana
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