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Przeslana mi zgodnie z uchwata Rady Naukowej Narodowego Instytutu Onkologii im,

Sklodowskiej-Curie - Panstwowego Instytutu Badawczego w Warszawie z dn. 16.02.2024
roku praca . Rola markerow ogolnoustrojowej reakcji zapaine) LMR (lymphocyte-to-
monocyte ratio), NLR (Neutrophil-to-lymphocyte ratio) i PLR (platelet-to-lymphocyte ratio)
w morfologn krwi obwodowej u pacjentow z rakiem jelita grubego i odbytnicy™ celem oceny
jako praca na stopien doktora nauk medycznych lek. med. Cieszymierza Gawinskiego,
wydana zostala w formie cyklu 3 prac zgodnych z tematem niniejszej rozprawy doktorskiej.
W skiad prac wchodza publikacje opublikowane w zagranicznych recenzowanych
czasopismach naukowych o wspolnym IF wynoszacym 12,5 pkt. Dwie prace dotycza raka
odbytnicy, jedna guzow umiejscowionych w lewej cz¢sei okreznicy,

Poza cyklem prac Autor zamiescit krotkie omowienia tematyki 1 wynikow kazdej z
nich oraz zamiescil omowienie zbiorcze wynikow w postaci omowienia. skladajacego si¢ z
Wstgpu 1 ztozemia pracy. Celu pracy, Materialu 1 metody, Wymkow oraz Wnioskow, Taki
uklad pozwala na wstgpne zapoznanie si¢ z publikacjami 1 oceng, co Autor uwazal za

najwazniejsze aspekty pracy, wyszczegolnione w 6 punktach Wnioskow

Zaleznos¢ rokownicza markerow ogolnoustrojowej reakce)i zapalnej u chorych z
nowotworami jelita grubego jest znana od dawna, ale nie jest dokladnie wyja$niona, na czym
konkretnie ona polega 1 jakimi czynnikami jest spowodowana Z pozyc)i recenzenta
przeanalizowalem poszczegolne publikacje skladajace sie na przedstawiona Prace Doktorska.

Zaleznosc pomigdzy obliczanymi markerami stanu zapalnego a rokowaniem u chorych
z rakiem jelita grubego byla wielokrotnie oceniana. Z licznych prac wiadomo, ze w raku

odbytnicy zaleznosc ta jest mmejsza lub nieistotna statystycznie, zas w raku okreznicy



zaleznosc ta istnigje [1]. Wyniki prac Doktoranta potwierdzaja te spostrzezema. Ciekawe jest
spostrzezenie, ze poziom limfocytow CD3+ jest wigkszy u chorych z niskim poziomem NLR.
Z kolei badanie nie wykazalo korelacji markeréw stanu zapalnego z naciekaniem naczyn
krwionosnych i limfatycznych W kolejnej pracy wykazano zaleznos¢ pomiedzy markerem
zapalnym LMR a naciekiem zapalnym w mikrosrodowisku guza.

Markery stanu zapalnego s opisem matematycznym ilorazu czynnikow pozytywnych
I negatywnych czynnikow stanu zapalnego. Do czynnikow negatywnych nalezy podwyzszony
poziom neutrocytow, monocytow 1 plytek krwi, ktore sa wykladnikami toczacych si¢
procesow zapalnych, w tym zwigzanych z guzem 1 choroba nowotworowa. Z kolei limfocyty
sg czynnikami korzystnie korelujacymi z rokowaniem i leczenia i sa zwiazane z obecna
obrong immunologiczna. Stad ocena kazdego markera stanu zapalnego uwzgledmia sytuacje
kliniczne, takie jak zmiany zapalne zwiazane z guzem nowotworowym, takie jak martwica
czy rozpad guza. To z kolei powiazane jest ze stopniem zaawansowania klinicznego 1 jest
zwigzane z rokowaniem. Nie dziwi zatem fakt wykazany w pracy. ze czynnikami
negatywnymi rokowniczo byt miejscowa rozleglosé procesu nowotorowego, obecnosé
przerzutow do weztow chlonnych, stopnia zaawansowania klinicznego (pochodna
poprzednich dwoch czynnikow) oraz naciekania okologuzowych naczyn krwionosnych
limfatycznych, co wykazano w odniesieniu do miejscowo zaawansowanego raka odbytnicy.

Interesujgcym spostrzezeniem jest fakt korelacji pomigdzy wartoscig markera LMR a
nacickiem zapalnym w mikrosrodowisku guza oraz ekspresja PD-1.1 Nie wykazano
zaleznosci pomigdzy LMR a rokowaniem u chorych z rakiem odbytnicy, co w odniesieniu do
raka okr¢znicy obserwowali inni badacze [2]. Podwyzszony poziom limfocytow CD8+/Treg
Jest czynnikiem korzystnym rokowniczo u chorych z ekspresja PD-L 1, co wykazali takze inm
badacze [3].

Prace przedstawione do recenzji stanowig przyklad dobrego warsztatu
metodologicznego, analizy uzyskanych wynikow i prawidlowych wnioskow w kontekscie
stanu klinicznego pacjenta i w odniesieniu do rokowania. W opinii recenzenta brakuje
szerszego kontekstu oceny poszezegolnych elementéw odpowiedzi immunologiczne) w
potaczeniu z analiza kliniczng, ale tematyka prac mogla nie pozwalac na rozszerzone

dywagacje teoretyczno-klhiniczne

W podsumowaniu stwierdzam. Ze przedstawiona mi do recenz)i praca .Rola
markerow ogolnoustrojowej reakcji zapalnej LMR (lymphocyte-to-monocyte ratio), NLR

(Neutrophil-to-lymphocyte ratio) i PLR (platelet-to-lymphocyvie ratio) w morfologii krwi



obwodowe] u pacjentow z rakiem jelita grubego 1 odbytnicy” odpowiada wymogom
stawianym rozprawie na stopien doktora nauk medycznych i niniejszym przedkladam Radzie
Naukowej Narodowego Instytutu Onkologii im M.Sklodowskiej-Curie - Panstwowego
Instytutu Badawczego w Warszawie wniosek o dopuszczenie lek. med. Cieszymierza

Gawinskiego do dalszych etapow obrony pracy doktorskie)
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