o

UNIWERSYTET MEDYCZNY

IM. PIASTOW SLASKICH WE WROCLAWIU

Katedra i Zaktad Toksykologii

Wroctaw, 10 grudnia 2024 roku

RECENZJA
rozprawy na stopien naukowy doktora nauk medycznych
mgr inz. Adriana Frydrycha
przedlozonej Radzie Naukowej Kolegium Nauk Medycznych Uniwersytetu
Rzeszowskiego

Tytut pracy: ,,Analiza toksykologiczna wybranych pierwiastkow w dietetycznych
srodkach spozywczych specjalnego przeznaczenia medycznego dla pacjentow
onkologicznych”

Promotor: dr hab. n. med. i n. o zdr. Kamil Jurowski, prof. UR, prof. IEM

Podstawa prawna: Uchwala z dnia 14 listopada 2024 roku podjeta przez Rade Naukowa
Kolegium Nauk Medycznych Uniwersytetu Rzeszowskiego w sprawie powotania Komisji do
przeprowadzenia postgpowania o nadanie stopnia doktora w dyscyplinie nauki medyczne dla
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Zywienie od pierwszych dni zycia az po poZne etapy staroéci stanowi jeden
z kluczowych czynnikéw determinujgcych stan zdrowia czlowieka. W ujeciu holistycznym
zagadnienie to nabiera szczegolnego znaczenia w kontek$cie intensywnego rozwoju
farmakoterapii zywieniowej. Zapewnienie odpowiednio zbilansowanej diety jest szczegdlnie
istotne w przypadku pacjentow z chorobami przewleklymi oraz w krytycznych etapach
choroby, gdzie odzywienie peti nie tylko role wspomagajaca, ale czesto wrecz
terapeutyczng. W tym kontekscie zywno$¢ specjalnego przeznaczenia medycznego (FSMP)
odgrywa szczegdlng rol¢ w uzupehieniu diety pacjentow. FSMP, czgsto regulowana jako
produkt farmaceutyczny, powinna charakteryzowaé si¢ $cisle okreslonym sktadem, co jest
niezwykle istotne z uwagi na mozliwo$¢ wystapienia zaréwno niedoborow, jak i nadmiaru
kluczowych sktadnikow. Oba te stany moga niekorzystnie wplywac na organizm, zaostrzajac

istniejace patologie.
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Dlatego uwazam, ze podjety w ramach rozprawy doktorskiej temat pt. ,,Analiza
toksykologiczna wybranych pierwiastkow w dietetycznych $rodkach spozywczych
specjalnego przeznaczenia medycznego dla pacjentow onkologicznych” jest niezwykle
istotny. Szczegdlng uwage nalezy zwrdci¢ na fakt, ze dla pacjentow onkologicznych FSMP
czesto stanowi jedyne zrddlo sktadnikow odzywczych, zarowno w formie doustnej, jak
1 podawanej za pomocg przezskornej endoskopowej gastrostomii.

Przedstawiona do oceny dysertacja liczy 113 stron i sktada si¢ z 4 publikacji, w tym:
jednej przegladowej oraz trzech prac oryginalnych, ktére sg ze sobg S$cisle powigzane
tematycznie. Taka struktura $wiadczy o spojnosci podejscia badawczego i stanowi podstawe
dla oceny merytorycznej zawartych w niej tresci.

Praca przegladowa zostata opublikowana w czasopisSmie Nutriens, natomiast 3 prace
oryginalne ukazalty si¢ w Food and Chemical Toxicology. YL.aczna punktacja za cykl prac
wchodzacych w zakres rozprawy doktorskiej wynosi: wspotczynnik impact factor: 16,500,
a warto$¢ punktow MNiSW na rok 2024 wynosi 440. We wszystkich publikacjach Pan mgr
inz. Adrian Frydrych jest pierwszym autorem, a zadeklarowany wklad jednoznacznie
wskazuje na Jego kluczowa rolg w powstaniu manuskryptow.

Pierwsza publikacja cyklu, bedaca praca przegladowa, stanowi szczegdtowy przeglad
literatury dotyczacej funkcji fizjologicznych poszczegdlnych pierwiastkow w organizmie
cztowieka, a takze oceny ich niedoborow lub nadmiardéw, szczegélnie w kontekscie choréb
nowotworowych. Ponadto w tej pracy dokonano analizy zawartosci pierwiastkow
w dostepnych produktach FSMP oraz odniesiono si¢ do najnowszych wytycznych
Europejskiego Towarzystwa Zywienia Klinicznego i Metabolizmu (ESPEN) oraz
Europejskiego Urzedu ds. Bezpieczefistwa Zywnoséci (EFSA). Zgodnie z deklaracja dotyczaca
wktadu Pana mgr inz. Adriana Frydrycha w powstanie pierwowzoru tej publikacji,
obejmujgcg opracowanie literatury, analize¢ i interpretacje¢ danych oraz ich wizualizacja,
jednoznacznie potwierdzono Jego kompetencje naukowe.

Trzy opublikowane prace oryginalne przedstawiaja kompleksowa analize
pierwiastkow w 23 produktach FSMP zaprojektowanych dla pacjentow onkologicznych.
Prace te cechuje taki sam uktad, zastosowanie tego samego materialu badawczego (23
preparaty) oraz procedury (ICP-MS). Kazda z prac obejmuje rozne grupy pierwiastkow:

v’ pierwsza praca analizuje stezenia miedzi (Cu), zelaza (Fe), manganu (Mn) i cynku

(Zn),

v' druga praca: stezenie rteci (Hg), otowiu (Pb), kadmu (Cd) i arsenu (As),

v’ trzecia praca: zawarto$¢ niklu (Ni), chromu (Cr) i selenu (Se).



W kazdej z tych prac przeprowadzono szczegdtowa oceng stgzen wybranych
pierwiastkow w FSMP, porownujac je z warto$ciami deklarowanymi przez producentow.
Dodatkowo oszacowano potencjalne spozycie pierwiastkow zawartych w FSMP
w pojedynczej dawce, w dawce dziennej (uwzgledniajac dopuszczalne dzienne spozycie) oraz
tygodniowej (w odniesieniu do tygodniowego tolerowanego spozycia).

Na uwage zastuguja jasno przedstawione wyniki, ktére zostaly zaprezentowane
w formie grafik, wykresow i tabel, co znacznie ulatwia czytelnikowi analiz¢ danych. Ponadto,
przedstawione wyniki zostaly szczegdélowo przedyskutowane w kontekscie aktualnej
literatury naukowej, co dowodzi duzej wiedzy Pana Frydrycha w zakresie toksykologii
zywnoS$ci, farmakoterapii zywieniowe oraz Jego zdolno$ci do prowadzenia samodzielnej
pracy naukowe;j.

Kazdg prace wchodzaca w sktad cyklu podsumowuja wnioski, sposrdd ktorych za
najistotniejsze uwazam nastepujace:

v’ zaden z badanych produktow pod katem stezenia Cu, Fe, Mn i Zn nie stanowit
zagrozenia dla zdrowia pacjentow onkologicznych z uwagi na ich nadmiar lub
niedobor w FSMP;

v’ znaczgce rozbiezno$ci miedzy deklarowanymi przez producentow stezeniami Cr, Ni
i Se a warto$ciami zmierzonymi w FSMP jednoznacznie wskazuja na konieczno$é
monitorowania zawartosci tych pierwiastkow. Jest to szczegélnie wazne w przypadku
potencjalnego narazenia pacjentow onkologicznych na ich nieprawidtowe ste¢zania;

v wiekszo$¢ probek FSMP zawierata Cd, Hg, Pb i As, jednak stezenia nie przekraczaty
warto$ci 1ug/100 g/mL i byly nizsze od tymczasowego tolerowanego tygodniowego
spozycia (PTWI). Jednakze, stezenie Cd w niektéorych FSMP wynosito nawet ponad
96% PTWI, co moze budzi¢ powazne obawy. Warto podkresli¢, ze pierwiastki te nie
pemia zadnej fizjologicznej funkcji w ludzkim organizmie, a ich kumulacja moze
stanowic istotne zagrozenie dla zdrowia pacjentdw. Szczegolnie niebezpieczne sg Cd,
Pb i Hg ze wzgledu na ich dlugi okres pottrwania oraz tendencje do odktadania sig
W organizmie.

Uzyskane przez Pana Adriana wyniki jednoznacznie wskazuja na konieczno$¢ zmian
regulacyjnych dotyczacych maksymalnej zawartosci tych pierwiastkow w FSMP, a takze
zwigkszonej kontroli jako$ci tych preparatow. Zalecane jest roéwniez wprowadzenie
obowigzku precyzyjnego etykietowania sktadu FSMP. Ponadto wuzyskane wyniki
jednoznacznie wskazuja na potrzebg obnizenia dopuszczalnych stezen kadmu w tych

produktach. Takie zmiany sg szczegolnie wazne dla pacjentow onkologicznych, dla ktorych
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obecno$¢ metali cigzkich w FSMP moze potggowac toksycznos¢ chemioterapii i radioterapii,
przyczynia¢ si¢ do ostabiania organizmu, zwigkszajac jego podatnos¢ na infekcje
i powiktania, a takze zaktoca¢ procesy metaboliczne oraz regeneracyjne.

Jako recenzentka pragne zwroci¢ uwage na kilka drobnych niedociggnie¢ w tekscie
rozprawy. W pracy pojawiajg si¢ skroty myslowe oraz zargon naukowy (np. str. 32 okre$lenie
~wyrafinowany pierwiastek™). Zidentyfikowano kilka drobnych btedow (np. str. 11 ,,wylano”
zamiast ,,wykazano”; str. 14 ,,....kumuluje si¢ w kosSciach, z¢bow...”, str. 19 ,sktadly”
zamiast ,,sktadaty”), sierot literackich (w, z, i pozostawione na koncu wiersza), atakze
wielokrotnie wyjasniane sa te same skroty lub ten sam skrot jest wyjasniony w rdzny sposob.

Na stronie 7 rozprawy doktorskiej btednie przedstawiono znaczenie terminu ,,Doustne
diety przemystowe (FSMP)....”. Skrot FSMP, zgodnie z wcze$niejszymi wyjasnieniami,
odnosi si¢ do ,,zywnosci specjalnego przeznaczenia medycznego”, ktorej podkategoria moga
by¢ doustne diety przemystowe.

W pracy przegladowej wystepuje niezgodno$¢ migdzy cytowang literaturg a listg
piSmiennictwa zamieszczong na koncu publikacji, np. praca Subamanyam i wp. jest
zacytowana jako pozycja 50, a spisie bibliografii pod nr 50 mamy prac¢ Golasik i wsp.; praca
Araya i wsp. jest cytowana jako pozycja 98 a znajduje si¢ w spisie bibliografii jako pozycja
96, itd.

W pierwszej pracy oryginalnej cyklu btednie wytlumaczono skrot ICH jako The
International Conference for Harmonisation of Technical Requirements for Pharmaceuticals
for Human Use, podczas gdy jego poprawna forma to The International Council for
Harmonisation of Technical Requirements for Pharmaceuticals for Human Use. Z kolei skrot
EBM zostat wyjasniony jako ,existing scientific evidence” zamiast ‘“evidence-based
medicine”. Chociaz ,.existing scientific evidence” mogloby by¢ interpretowane jako opis
nawigzujacy do tego pojecia, nie jest ono jego oficjalnym rozwinigciem.

Chcialam réwniez zapytac z jakich przestanek wynikata rozbiezno$¢ dotyczaca zatozonej
$redniej masy ciata dorostego pacjenta onkologicznego w pracach oryginalnych. W pierwszej
pracy Srednia masa ciata zostata przyjeta na poziomie 60 kg, natomiast w drugiej i trzeciej
pracy wynosi 50 kg.

Niemniej jednak, wymienione niedociggnigcia nie wpltywaja na wysoka wartos¢ rozprawy
doktorskiej, ktora zastuguje na uznanie.

Podsumowujac sylwetke Doktoranta nalezy podkresli¢ Jego bardzo duzy, jak na tak
mlody wiek, dorobek naukowy w sktad, ktorego wchodzi tacznie 10 prac oryginalnych oraz 3

prace przegladowego o tgcznym wspotczynniku wptywu wynoszacym 60,500 oraz Pkt.
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MNiSW 1550. Pan Adrian jest takze wspotautorem komunikatow prezentowanych na
krajowych konferencjach a takze wnioskowal o finansowanie badan do Narodowego Centrum
Nauki w ramach konkursu Preludium.

Podsumowujac, Pan mgr inz. Adrian Frydrych, w pracy pt. ,,Analiza toksykologiczna
wybranych pierwiastkow w dietetycznych $rodkach spozywczych specjalnego przeznaczenia
medycznego dla pacjentoéw onkologicznych” wykazat si¢ szeroka wiedza teoretyczng
zarbwno w zakresie regulacji prawnych dotyczacych tego rodzaju preparatow
obowiazujacych w Unii Europejskiej, jak i wiedza kliniczng na temat zaburzen homeostazy
pierwiastkow w roéznych chorobach nowotworowych. Ponadto udowodnit Swoja biegtosé
w samodzielnym prowadzeniu badan naukowych z wykorzystaniem nowoczesnej
i zaawansowanej techniki analitycznej ICP-MS oraz w formutowaniu wnioskéw na
podstawie przeprowadzonych analiz. Te umiejetnosci jednoznacznie potwierdzaja Jego
kompetencje do petnienia roli pracownika naukowego.

Roéwnoczesnie podkreslam, ze recenzowana przeze mnie rozprawa doktorska,
autorstwa Pan mgr inz. Adriana Frydrycha spetnia warunki okreslone w Ustawie z dnia 20
lipca 2018 roku Prawo o Szkolnictwie Wyzszym i Nauce (Dz. U. z 2021 roku poz. 478
zpozn. zm.). Z przekonaniem przedktadam Szanownym Czlonkom Rady Naukowe;j
Kolegium Nauk Medycznych Uniwersytetu Rzeszowskiego wniosek o dopuszczenie Pana
magistra inzyniera do dalszych etapow postgpowania o nadanie stopnia naukowego doktora.

Biorac pod uwage wysoka warto§¢ merytoryczng ocenianej dysertacji, istotny
z punktu widzenia zdrowia publicznego charakter przeprowadzonych badan oraz znaczenie
uzyskanych wynikow, zwracam si¢ do Wysokiej Rady z wnioskiem o wyrdznienie rozprawy

doktorskiej Pana mgr inz. Adriana Frydrych.



