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Przepukliny brzuszne sg schorzeniami typowo chirurgicznymi, ktorych wyleczenie
mozliwe jest tylko na drodze operacyjnej. Poszukiwania optymalne] metody leczenia
przepuklin trwajg od poczatku rozwoju dziedziny medycyny jaka jest chirurgia. Ostatnie
dekady to czas dynamicznego rozwoju technik operacyjnych leczenia przepuklin, w tym
rowniez technik wideoskopowych.

Wynalezienie i zaadoptowanie do uzytku medycznego syntetycznych materiatow
polimerowych spowodowato rozwdj beznapigciowych operacyjnych technik stosowanych
w leczeniu przepuklin. Specjalne siatki polimerowe sg wykorzystywane w celu przykrycia
ubytku powigzi lub wzmocnienia powiezi, bez zwigkszania napiecia tkankowego, do ktérego
dochodzito w klasycznych technikach. Zastosowanie technik beznapigciowych zmniejszyto

w sposob istotny ryzyko nawrotu i, co niemnigj istotne, przyspieszyto rekonwalescencje
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i powrdt chorego do normalnej aktywnosci i pracy. W chirurgii najczesciej wykorzystywana
jest siatka polipropylenowa, ktorej zastosowanie stanowi obecnie standard w leczeniu
przepuklin. Wszczepiona siatka polipropylenowa powoduje intensywne widknienie
obejmujgce zaréwno implant, jak i tkanki przylegte. Jest to zaletg przy stosowaniu w miejscu
braku kontaktu z narzadami wewnetrznymi (kanat pachwinowy, przestrzen
przedotrzewnowa). Z tych samych powodéw dyskwalifikuje ja z uzycia
wewnatrzotrzewnowego, gdyz wiéknienie w jamie otrzewnowej moze prowadzic do
powstania masywnych zrostow implantu z narzadami jamy brzusznej, co w konsekwencji
moze byé przyczyng niedroznosci przewodu hokarmowego lub przetok jelitowych. Aby
umozliwié dootrzewnowsg implantacje siatki istnieje kliniczna potrzeba stworzenia materiatu
syntetycznego pozbawionego tej cechy. Oczekuje sie, ze pokrycie implantu dodatkowa
warstwg materiatu antyadhezyjnego od strony jamy otrzewnowej spowoduje zmniejszenie
ilo$ci powikiari z jednoczesnym zachowaniem niewielkiej czestosci nawrotow. Na rynku
obecnych jest wiele siatek kompozytowych, posiadajacych zaréwno warstwe sprzyjajgcg
powstawaniu zrostéw jak i warstwe antyadhezyjna i antybakteryjng, ktorg stanowi materiat
wchtanialny lub niewchtanialny. Do materiatéw wchtanialnych nalezg m.in. kolagen, glikol
polietylenowy, karboksymetyloceluloza, kwas hialuronowy. Natomiast warstwe
niewchtanialng moga tworzyé m.in.: ekspandowany politetrafluoroetylen, poliuretan czy
silikon. Mimo, e s3 to produkty cieszgce sie uznaniem na catym swiecie, ograniczeniem ich
powszechnego zastosowania jest wysoki koszt ich produkeji. Trwajg poszukiwania materiatu
antyadhezyjnego, antybakteryjnego charakteryzujacego sig korzystnym relacjg skutecznosci i
bezpieczeristwa do jego ceny. Takim materiatem moze okazac si¢ pochodna chityny —
chitozan. Chityna to liniowy homopolimer zbudowany z N-acetylo-D-glukozaminy. Chityna
pozyskiwana jest gléwnie z egzoszkieletéw skorupiakow morskich, owaddéw, czy nawet
grzybow i po celulozie jest najbardziej rozpowszechnionym polimerem w przyrodzie. Pancerze
skorupiakéw zawierajg od 20% do 40% chityny. Wystepuje ona w trzech odmianach
amorficznych a, B i y rdiniacych sie wiasciwosciami fizykochemicznymi. Najbardziej
rozpowszechniong w przyrodzie jest forma a, natomiast najrzadziej formay, bedaca pochodna
a chityny. Chityna, niezaleznie od odmiany polimorficznej, wykazuje silnie uporzadkowang
strukture krystaliczna, co jest wynikiem silnych oddziatywar miedzyczasteczkowych. Chityna
jest praktycznie nierozpuszczalna w  typowych rozpuszczalnikach  organicznych

i nieorganicznych, co zmniejsza jej wykorzystanie na skalg przemysfowa. Fakt, ze chityna
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posiada unikalne wiasciwodci fizykochemiczne i biologiczne, a jej baza jako surowca jest
praktycznie nieograniczona, sprawia, ze obecnie badania skupiajg sie na wytworzeniu nowych
biokompatybilnych pochodnych chityny, charakteryzujacych sie dogodnymi wiaiciwoéciami
przetworczymi. Do takich pochodnych naleiy chitozan, lest on produktem czesciowej
deacetylacji chityny i charakteryzuje sie duzo lepszg od niej rozpuszczalnoscig. Z powyzszych
wzglednych praca Doktoranta polegajaca na ocenie wartosci siatek polimerowych pokrytych
chitozanem jest ze wszech miar uzasadniania a tematyka interesujgca i aktualna.

Praca jest zfozona z 10 rozdziatéw, ktore licza tacznie 98 stron. Na koricu pracy znajduja
sig: streszczenie w Jgzyku polskim i angielskim oraz bibliografia. Opracowanie zawiera 19
czytelnych tabel i 11 rycin. Dodatkowo w czesci dotyczacej analizy statystycznej jest wiele
nienumerowanych tabel dotyczacych wykonanych obliczen. Na bibliografig sktada sie 171
pozycji pismiennictwa utozonych w kolejnosci Cytowania i obejmujacych zaréwno doniesienia
polskie jak i zagraniczne,

Recenzowana praca posiada typowy uktad rozprawy doktorskiej. Skiada sie ze wstepu,
w ktérym doktorant przedstawit epidemiologie, etiopatogeneze oraz zasady leczenia
przepuklin brzusznych zaréwno te historyczne jak i te wspotczesnie wykorzystywane. Na
poczatku rozdziatu doktorant doprecyzowat kwestie definicji przepukliny i oméwit
podstawowe kwestie anatomiczne tej patologii. W koricowej czesci tego rozdziaty autor
wprowadza czytelnika w zagadnienia dotyczace dostepnych biomateriatéw oraz zasad ich
wykorzystywania we wspofczesnej chirurgii przepuklin,
W kolejnych rozdziatach doktorant przedstawit cele i zafozenia pracy, ktora mozna
zdefiniowa¢ jako prospektywne badanie porownawcze na modely zwierzecym. Cel pracy jest
jasno sformutowany i dotyczy oceny wplywu pokrycia chitozanem siatki polipropylenowej na
odczyn miejscowy wywotany jej dootrzewnowym wszczepieniem szczurom szczepu Wistar.
W rozdziale »Materialy i Metody” doktorant przedstawit charakterystyke grup badanych
obejmujacych 100 samic $2CZUrow szczepu Wistar o masie 250 - 350g w wieku 12 — 14 tyg.
Zwierzgta zostaty podzielone na cztery grupy:
1. Grupa kontrolna ,0” - wykonano zwiadowczg rewizje jamy otrzewne;j.
2. Grupa ,1” ~ wykonano dootrzewnowg implantacje siatki polipropylenowej
3. Grupa ,2” - wykonano dootrzewnowa implantacje siatki z lednostronng powtoka

z polifluorowinilidenu
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4. Grupa ,3” — wykonano dootrzewnow3 implantacje siatki z jednostronng powtoka
z chitozanu.

Wszystkie zwierzgta przeszly podobna procedure jesli chodzi o znieczulenie a nastgpnie
zostaty poddane odpowiedniej w zaleznosci od grupy procedurze chirurgicznej polegajacej na
zwiadowcze] rewizji jamy otrzewnowej (grupa kontrolna) lub laparotomii z dootrzewnowym
wszczepieniem odpowiednie] siatki grupa 1 — siatki polipropylenowej, grupa 2 siatki
z jednostronng powtoka z polifluorowinilidu i grupa 3 - siatki polipropylenowej z jednostronng
powtokg z chitozanu (grupy ,1%, ,2" i ,3"). Kazda z grup podzielono dodatkowo na dwie
podgrupy (A i B), w ktérych obserwacja trwata odpowiednio 14 i 90 dni. Operacja byta
prowadzona z zastosowaniem identycznego znieczulenia, chociaz nalezy wspomniec, ze
procedura w grupie ,0” trwafa istotnie krocej, co raczej nie powinno mie¢ wplywu na
ostateczne wyniki. Po odpowiednio 14 i 90 dniach przeprowadzono ponown3 laparotomig
2 dostepu przyprostnego prawego co pozwalato na uwidocznienie okolicy poprzednio
operowanej wraz z wszczepionym implantem i pobierano wycinek o wymiarze 4x4 cm.
Nastepnie poddawano wycinek ocenie makroskopowej a po utrwaleniu i dalsze preparatyce
ocenie mikroskopowej.

Badanie makroskopowe polegato na ocenie: stopnia i jakosci zrostow, stopnia pokrycia
wszczepionego implantu siatkg naczyr krwionosnych, migracji siatki i zmiany wielkosci siatki,
oraz obecnoéci stanu zapalnego. Oceng stopnia zrostéw implantu dokonano z uzyciem
zmodyfikowanego wyniku przyczepnosci wg. skali Vandendael'a opartej o cztery kryteria:
szerokoéé zrostu (wyrazonego w mm); grubosc zrostu (wyrazonego w mm); subiektywna sifa
srostu oraz liczba zrostéw. Wymienione powyzej cechy przeliczono na liczbe punktéw wedtug
okreélonych kryteriow co umozliwito oceng ilosciowa.

Z kolei oceny jakosciowej zrostéw dokonano za pomoca skali GA (Grading of Adhesions).
W ocenie mikroskopowej dokonano ilosciowej oceny odczynu zapalnego bedacego wynikiem
odpowiedzi organizmu na wszczepienie materiatu obcego. Ocenie poddano: wielkos¢
powierzchni implantu pokrytego przez tkanke taczna tworzacg zrosty (wyrazong
w procentach), sktad tkanki facznej tworzacej zrost z uwzglednieniem komorek weczesnej
reakcji zapalnej (makrofagow, limfocytow, trombocytéw) oraz fibroblastow i ich produktow,
3 takie stosunek komorek wczesnej reakcji zapalnej do fibroblastow i ich produktow

(wyrazony w procentach).
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Uzyskane wyniki przedstawiono czytelnie w formie tabel i rycin a nastepnie poddano rzetelnej
ocenie statystycznej z wykorzystaniem testéw parametrycznych i nieparametrycznych oraz
analize istotnosci korelacji. Doktorant wykorzystat prawidtiowo dobrane testy statystyczne,
aczkolwiek rozdziat dotyczacy analizy statystycznej jest zdaniem Recenzenta zbyt szczegétowy
i mozna by pominac wyliczenia pozostawiajac tylko kluczowe informacje dotyczace wynikéw
analizy statystycznej,
Dyskusja jest merytoryczna i dobrze napisana. Recenzentowi nieco brakuje w niej polemiki
Doktoranta z wynikami innych badaczy, ale nalezy przyznaé, ze uzyskane wyniki s3 poddane
rzetelnej analizie i odniesione do wynikéw innych badaczy.
Na podstawie rzetelnej i wnikliwej analizy wynikow statystycznych Doktorant sformutowat
wnioski. Doktorant zachowat ostroznosé w formutowaniu wnioskéw, choé nalezy nadmienié,
ze wnioski sformufowane przez Doktoranta nie s3 odpowiedzig na cel pracy, ktéry zawarty jest
w jednym zdaniu: ,Celem mojej pracy jest poréwnanie odczynu miejscowego na wszczepiong
dootrzewnowo siatke pokryta chitozanem z siatkami rutynowo stosowanymi w plastyce
powtok jamy brzusznej.” Nie umniejsza to w zaden sposob wartoéci pracy, jednakie przed
publikacja warto bytoby doprecyzowaé cele pracy tak, aby uzyskane wnioski byty odpowiedzia
na zagadnienie poddawane analizie,
Uwage Recenzenta zwraca duza $miertelnos¢ w okresie okotooperacyjnym (9 zwierzat
i 1 w okresie pooperacyjnym) oraz fakt braku stwierdzonych zakazen w badanych grupach
operowanych zwierzat. Czy udato sie zidentyfikowaé przyczyne tak duzej $miertelnosci
w okresie okofooperacyjnym i jak Doktorant wyjasnitby zjawisko zerowego odsetka zakazer
rany w grupie 100 operowanych zwierzat.
Podsumowujgc, praca jest napisana starannie, dobrym jezykiem, drobne btedy stylistyczne i
interpunkcyjne nie umniejszajg wartosci pracy. Zastrzeienia moze budzié momentami
edytorski aspekt pracy co oczywiscie nie wptywa na jej ocene merytoryczna. Uwazam, ze praca
jest samodzielnym dorobkiem doktoranta, dowodzi umiejetnosci stawiania problemoéw
badawczych, organizacji warsztatu badawczego, przedstawienia wynikéw badari i ich
rzetelnej, krytycznej interpretacji. Praca odpowiada warunkom ustawowym stawianym
rozprawom przy ubieganiu sie o stopien doktora nauk medycznych.

Mam zatem zaszczyt wystgpic do Wysokiej Rady Naukowej Uniwersytetu Medycznego
w todzi o dopuszczenie lekarza Piotra tawniczaka do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.
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