QR g e +p

GDANSKI
UNIWERSYTET
MEDYCZNY

www.gumed.edu.pl
5834911 11
info@gumed.edu.pl

ul. M. Sklodowskiej-Curie 3a,
80-210 Gdansk

Gdansk, 06 maja 2026r.

Recenzja rozprawy pt.: ,Bezpieczenstwo fizykochemiczne i mikrobiologiczne
mieszanin stosowanych w domowym Zywieniu pozajelitowym u dzieci”

mgr farmacji Ryszarda Sota.

Promotor: Prof. dr hab. med. Janusz Ksigzyk

Niewydolnos¢ jelit obejmuje wszystkie stany, w ktérych wchtanianie z przewodu
pokarmowego substancji odzywczych jest niewystarczajgca do pokrycia zapotrzebowania
organizmu. Moze by¢ wywotana zaburzeniami motoryki przewodu pokarmowego, funkcji
wchianiania oraz nieprawidtowosciami anatomicznymi. Wobec braku mozliwosci
zaopatrzenia w energie i substancje odiywcze drogg przewodu pokarmowego, metoda
z wyboru jest zywienia pozajelitowe. W przypadku przewlektej niewydolnosci jelit, zywienie
pozajelitowe prowadzone jest w warunkach domowych, co wymaga wielodyscyplinarnej
opieki oraz standaryzacji procedur. U czesci pacjentow, dzieki procesowi rehabilitacji jelit,
z czasem moze doj$¢ do uniezaleznienia sie od dozylnej podazy sktadnikéw odzywczych.
Szansa na odstawienie zywienia pozajelitowego zalezy od schorzenia podstawowego,
warunkow anatomicznych, przebiegu rehabilitacji jelit i wynosi od 40-70%. Pozostali pacjenci
wymagajg zywienia pozajelitowego przez cate zycie. Istotng szansg na poprawienie
rokowania co do uniezaleznienia sie od zywienia pozajelitowego jest wprowadzenie terapii
m. in. analogami GLP-2, ktdre jednak nie sg obecnie refundowane w Polsce.

Zywienie pozajelitowe w przewlektej niewydolnosci jelit wigze sie z ryzykiem
wystgpienia powiktan  metabolicznych, infekcyjnych, zakrzepowo-zatorowych oraz
narzadowych. Biorgc pod uwage, ze wiekszo$¢ schorzen prowadzgcych do przewlektej
niewydolnosci jelit ma swoj poczatek w okresie noworodkowym, a okres zywienia

potencjalnie moze by¢ wieloletni, minimalizacja ryzyka wystgpienia powiktan w trakcie
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leczenia jest niezwykle istotna z punktu widzenia optymalnego rozwoju i stanu zdrowia
dziecka w perspektywie wieloletniej. Dlatego tei, biorgc pod uwage potrzeby wieku
rozwojowego zwigzane ze zmianami metabolicznymi dojrzewajgcych narzadow oraz
dynamicznym tempem rozwoju fizycznego, u zdecydowanej wigkszosci dzieci w Polsce
stosuje sie zindywidualizowane mieszaniny do Zywienia pozajelitowego, przygotowywane
w dedykowanych pracowniach szpitalnych i dostarczane do domu pacjenta. Zatem
prowadzenie Zywienia pozajelitowego w warunkach domowych wymaga zachowania
najwyiszych standardéw w zakresie okredlenia sktadu, produkcji, przechowywania,
transportu oraz podazy.

Kluczowym warunkiem skutecznego leczenia zywieniowego jest farmakologiczne
bezpieczeristwo zindywidualizowanych mieszanin do zywienia pozajelitowego w warunkach
domowych u dzieci, jednak do tej pory brakuje fatwo dostepnych, wiarygodnych, jednolitych
miernikéw przewidywania stabilnosci i precyzyjnych markerdw pozwalajgcych ocenié
i monitorowac cechy mieszaniny.

Stad tez podjecie tej tematyki uwazam za niezwykle istotne i cenne nie tylko pod
wzgledem poznawczym, ale i z punktu widzenia codziennej praktyki klinicznej. Pozwala
bowiem na ocene ryzyka destabilizacji mieszaniny, a co za tym idzie bezpieczenstwa podazy,
a takze na okreslenie maksymalnego czasu przechowywania. Co wiecej, uzyskane wyniki
moga by¢ pomocne w stworzenia spéjnych, jednolitych wytycznych i rekomendacji
sporzadzania zindywidualizowanych mieszanin do Zywienia pozajelitowego w warunkach

domowych.

Ocena formalna

Rozprawa obejmuje 126 stron maszynopisu, w tym 10 rycin i 32 tabele oraz
7 zatgcznikow. Praca zawiera streszczenie w jezyku polskim i angielskim, wykaz skrotéw,
wstep. Cele pracy, opis materiatu i metodyki badan, bardzo obszerne wyniki, w ktérych po
kazdym podrozdziale zamieszczone sg komentarze i interpretacja wynikéw. Praca
zakoriczona jest 5 wnioskami z krétkim omowieniem. Zabrakto mi w pracy szerszej dyskusji,

ktéra stworzytaby Doktorantowi szanse na odniesienie sie do aktualnej literatury,



skonfrontowanie swoich wynikéw z innymi badaniami, omdwienia znaczenia klinicznego,
a takze przedstawienia mocnych stron i ograniczeri przedstawionych badan. Pozwolitaby

rowniez wyznaczy¢ kierunki dalszych badan w tym obszarze.

Ocena merytoryczna

We wstepie Doktorant w bardzo kompetentny sposob, opierajac sie na aktualnym
pismiennictwie, przedstawit definicje i wskazania do zywienia pozajelitowego u dzieci oraz
opisat zasady obowigzujgce w Polsce przygotowywania preparatéw do zywienia typu ,all-in-
one”, dostarczajacych makrosktadnikow i mikrosktadnikdow odzywczych w jednej
mieszaninie. W dalszej czesci wstepu opisane zostaty szczegétowo poszczegéine preparaty
zawierajgce sktadniki odzywcze, w aspekcie ich sktadu, wskazan do zastosowania, aktywnosci
biologicznej oraz wptywu na stabilno$¢ mieszaniny. Bardzo istotna czes¢ wstepu poswiecona
zostata zagadnieniu stabilnosci fizykochemicznej oraz mikrobiologicznej, w ktérej Doktorant
w pogtebiony, ekspercki sposéb opisat czynniki ryzyka nieprawidtowosci w tym zakresie,
metody oceny oraz zapobiegania niezgodnosciom przy produkcji indywidualnych mieszanin
do zywienia pozajelitowego. Bardzo interesujgca czes¢ wstepu stanowi opis zintegrowanego
systemu zarzgdzania jakoscia w procesie przygotowywania stabilnych mieszanin
zywieniowych.

Wstep do pracy jest ciekawym kompendium aktualnej wiedzy i w sposob
przekonujacy przedstawia zasadno$¢ podjetych badan. Doktorant wykazat sie szerokg

znajomoscig zagadnienia.

Gtowny cel pracy oraz 4 cele szczegétowe zostaly jednoznacznie i precyzyjnie
sformutowane. Badaniem objeto sktady 186 mieszanin do Zywienia pozajelitowego
stosowane w programie domowego Zywienia pozajelitowego u pacjentow [P CZD
w Warszawie, sporzadzone w workach jednokomorowych wielowarstwowych (n=150) oraz
jednokomorowych jednowarstwowych (n=36).

W mieszaninach oceniona zostata stabilnos¢ fizykochemiczna na podstawie
parametrow teoretycznych takich jak. CAN, stezenie jondw jedno- i dwuwartosciowych,

osmolarno$¢ oraz laboratoryjnych w dniu sporzgdzenia oraz po 24 godzinach lub 15 dniach



przechowywania w temp. 4° i po kolejnych 24 godzinach w temperaturze pokojowe;.
Przeprowadzono analize wielkosci kropli olejowych oraz strgtéw, odczynu pH, $rednicy,
kropli olejowych, indeksu polidyspersji, potencjatu zeta oraz przewodnosci. Ocena
mikrobiologiczna zostata przeprowadzona w 18 mieszaninach po 24 godzinach od
sporzagdzenia oraz po 15 dniach przechowywania w warunkach chtodniczych przez 15 godzin,
po uptywie 24 godzin w temperaturze pokojowej.

Metodologia przeprowadzonych analiz zostata opisana w sposdéb bardzo
szczegbtowy, ale i przystepny. Zamieszczone zostaty rowniez grafiki przedstawiajgce schemat
badania, co znacznie utatwia czytelnikowi zrozumienie metodologii badania.

Whyniki pracy zostaty przedstawione w bardzo staranny, estetyczny, czytelny
i przyjazny do analizy sposéb w formie licznych tabel i rycin, wraz z komentarzami,

interpretacjg obliczen statystycznych oraz wnioskami z komentarzem.

Na podstawie przeprowadzonych analiz sformufowanych zostato 5 wnioskow
o bardzo istotnych implikacjach klinicznych umozliwiajgcych optymalizacje procesu
wytwarzania mieszanin do zywienia pozajelitowego dla dzieci. Pierwszy wniosek odpowiada
na gtowny cel przeprowadzonych badan, ktérym byta ocena mozliwosci wydtuzenia okresu
waznosci mieszanin do zywienia pozajelitowego w warunkach domowych. Wydtuzenie
okresu wainosci z 7 do 15 dni jest mozliwe pod warunkiem zachowania okreslonych
kryteriow stabilnosci fizykochemicznej i mikrobiologicznej, a kluczowym czynnikiem to
warunkujgcym jest zachowanie stabilnosci fizykochemicznej emulsji ttuszczowych. W drugim
punkcie wnioskow Doktorant stwierdzit, ze parametry fizykochemiczne sg fundamentalnym
narzedziem screeningowym w ocenie bezpieczenstwa mieszanin, sposrod nich szczegdlnie
przydatna jest analiza wielkosci kropli olejowych oraz potencjatu zeta jako miernika
stabilnosci emulsji, pozwalajagca na wczesne wykrycie potencjalnych probleméw ze
stabilnoscig mieszaniny. Kolejny wniosek dotyczyt rdznic w zakresie parametrow
fizykochemicznych w zaleznosci od rodzaju materiatu z ktorego wykonane sg opakowania
mieszanin zywieniowych oraz rodzaju zastosowanych emulsji ttuszczowych. Mieszaniny

przechowywane w opakowaniach wielowarstwowych wykazywaty korzystniejszy profil



parametrow fizykochemicznych. Bardzo istotny wniosek dotyczy weryfikacji przydatnosci
powszechnie stosowanych obecnie parametréw takich jak CAN i stezenia jonéw jedno-
i dwuwartosciowych. Badania Doktoranta wykazaly, ie parametry te nie wykazujg
jednoznacznej korelacji ze stabilnoscig , zatem konieczna jest kompleksowa ocena wszystkich
parametréow fizykochemicznych, a stabilnos¢ powinna by¢ potwierdzona parametrami
laboratoryjnymi. Analiza mikrobiologiczna, ktérej dotyczy ostatni wniosek sformutowany
przez Doktoranta wykazata, ie przy zachowaniu Scistych zasad sporzadzania

i przechowywania zachowana jest jatowos¢ mieszanin prze okres 15 dni +24 godz.

Whioski z przeprowadzonych badan majg bardzo istotne znaczenie z punktu widzenia
poszerzania naszej wiedzy na temat bezpieczenstwa mieszanin zywieniowych oraz implikacji
praktycznych. Podwazajg bowiem przydatnos¢ wcigz powszechnie stosowanych parametrow
oceny stabilnosci mieszanin (CAN, stezenie jondéw jedno- i dwuwartosciowych), wykazujac
ich niskg czutos¢ i swoistos¢ w zakresie przewidywania stabilnosci mieszaniny. Stwarzajg
rowniez rzetelne podstawy do wydtuzenia czasu przechowywania mieszanin pod warunkiem

oceny parametrow fizykochemicznych.

Tak jak wspomniatam wczesniej, zabraklo mi w przedstawionej do oceny pracy
dyskusji, w ktérej Doktorant miatby szanse przedstawi¢ swoje niezwykle ciekawe i cenne
wyniki badan w szerszym kontekscie badan nad stabilnoscig i bezpieczenstwem
indywidualnych mieszanin do zywienia pozajelitowego. Wprawdzie nie jest to bardzo
popularny kierunek badan i liczba doniesien jest ograniczona, ale wcigz jestem przekonana,

ze taka analiza bytaby niezwykle ciekawa i podniosta warto$¢ merytoryczng pracy.

Podsumowujgc, przedstawiona mi do recenzji praca ma oryginalny,
wielokierunkowy i nowatorski charakter i stanowi bardzo istotny wktad w rozwéj wiedzy na
temat bezpieczenstwa mieszanin do zywienia pozajelitowego. Doktorant jest cztonkiem
zespotu domowego Zywienia pozajelitowego w P CZD - osrodka o najwiekszym
doswiadczenie w tej dziedzinie nie tylko w Polsce, ale rowniez w Europie z racji liczby
pacjentéw pozostajacych pod opiekg osrodka, a takze prowadzenia tej procedury od ponad

czterdziestu lat. Przeanalizowanie faktycznych sktadéow mieszanin przy tak duzej liczbie



pacjentéw zywionych w warunkach domowych stosowanych w zywieniu domowym pozwala
na wyciggniecie bardzo istotnych klinicznie wnioskéw, mogacych znaleZ¢ swoje zastosowanie
we wszystkich osrodkach zywienia domowego w Polsce. Pragne podkresli¢, ze
przeprowadzone przez Doktoranta badania miaty charakter kompleksowej, nowatorskiej
oceny przydatnosci parametréw fizykochemicznych i mikrobiologicznych, przyczyniajgc sie
do poszerzenia wiedzy w tym obszarze, a przede wszystkim podniesienia bezpieczenstwa
stosowanego leczenia zywieniowego. Na uwage zastuguje fakt zastosowania kilku metod
analitycznych, co znaczaco zwieksza wartosci poznawcze przeprowadzonych przez
Doktoranta badan. Imponujagca jest catkowita liczba analiz przeprowadzonych
w mieszaninach o réznym sktadzie, w odstepach czasowych, co z pewnoscig Swiadczy
o zaangazowaniu Doktoranta, a takie o naukowej rzetelnosci przeprowadzonego projektu.
Badanie zostato bardzo dobrze zaprojektowane, oparte na wiasciwych zatozeniach
i przeprowadzone z rzetelnoscig i starannoscia.

Niezwykta wartos¢ merytoryczna niniejszej pracy i jej duza wartos¢ praktyczna
powinna stac sie punktem wyjscia do dalszej aktywnosci badawczej, ale takze do dziatan na
rzecz edukacji Srodowiska medycznego, a przede wszystkim stworzenia standardow
pozwalajgcych na komponowanie i sporzadzanie bezpiecznych mieszanin w pracowniach
zywieniowych aptek szpitalnych — do czego gorgco Doktoranta zachecam.

Stwierdzam, ze przedstawiona mi do oceny rozprawa mgr farm. Ryszarda Sota pt.
,,Bezpieczenstwo fizykochemiczne i mikrobiologiczne mieszanin stosowanych w domowym
zywieniu pozajelitowym dzieci” spetnia jako cato$¢ warunki okreslone w art. 187 ustawy
z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2018 r. poz. 1668 ze
zm.) totez zwracam sie do Rady Naukowej Instytutu ,,Pomnik-Centrum Zdrowia Dziecka”

o dopuszczenie kandydata do dalszych etapow postepowania.
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