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Recenzja rozprawy na stopiern doktora nauk medycznych lek. Tymoteusza
Pietrewicza pt. ,Wybrane adipokiny oraz biomarkery stanu zapalnego

w zespole obturacyjnych bezdechéw podczas snu”.

Zespot obturacyjnych bezdechéw podczas snu (OSA) jest chorobg o stosunkowo niedtugiej
historii. W roku 1976 Guilleminault po raz pierwszy zdefiniowat i opisat obturacyjny bezdech podczas
snu. Od tego czasu nastapit gwattowny rozwdj metod diagnostycznych i terapeutycznych tego
schorzenia. Juz 5 lat pézniej wprowadzono do leczenia zespotu OSA technike oddychania powietrzem
o podwyiszonym ci$nieniu, ktéra do dnia dzisiejszego stanowi metodg z wyboru u wielu chorych.
Weciaz rozwija sig i modyfikuje chirurgia drég oddechowych, ktérej celem jest usuniecie wszelkich
zaburzer obturacyjnych na réinych poziomach. Nie wprowadzono natomiast w leczeniu chorych
z zespotem OSA zadnych, potwierdzonych klinicznie $rodkéw farmakologicznych. Diagnostyka
chorych opiera sig, poza wnikliwym wywiadem (najczesciej w formie formularzy pytar) i badaniem
klinicznym chorego, na przeprowadzeniu badania snu. Polisomnografia stanowi ztoty standard tej
diagnostyki, jednakze coraz czesciej zastepowana jest metodami poligraficznymi. Wciaz poszukiwane
sq nowe metody diagnostyczne, ktére w sposéb skryningowy wytanialy by grupe chorych
o szczegélnych predyspozycjach do zaburzern oddychania podczas snu. Wystepujace u chorych
z zespolem OSA epizody hipoksemiczno-hiperkapniczne prowadza, poprzez wytwarzanie
reaktywnych form tlenu, do uszkadzania $rédbtonka naczyri krwionosnych, a tym samym rozwoju
stanu zapalnego i chor6b metabolicznych. Wspétwystepowanie (u okolo 70% pacjentéw
z zaburzeniami oddychania podczas snu) otytosci i nadwagi prowadzi do narastania uogélnionego

stanu zapalnego w tej grupie chorych.



Zbadanie wspdtzaleznoéci pomigdzy otyloscig a zespotem OSA, ocena wybranych markeréw
stanu zapalnego a takie analiza skutecznosci zastosowanego leczenia operacyjnego staly sie

inspiracjg do napisania pracy doktorskiej przez pana lek. Tymoteusza Pietrewicza.

Przedstawiona do recenzji praca liczy 162 strony i ma uktad typowy dla rozprawy doktorskiej.
Uklad rozdzialéw i proporcje ich objetosci s3 dobrze dobrane, a catoé¢ pracy jest przejrzysta

i przystepna dla czytajgcego.

We wstepie (w sposob niezwykle wyczerpujacy) Doktorant przedstawit wspétczesne dane na
temat etiopatogenezy, diagnostyki i leczenia zespotu obturacyjnych bezdechéw podczas snu. Opisat
mozliwe powiklania zespotu OSA o charakterze sercowo-naczyniowym, ktérych podioze moze by¢
zwigzane z powtarzajacy sig aktywacjy ukfadu wspéfczulnego, stresem oksydacyjnym, dysfunkcja
$rédblonka naczyniowego i w koricu przewleklym stanem zapalnym cafego organizmu. Zwrécit
uwage, iz w bardzo duzym odsetku przypadkéw (ok. 70%) zespotowi OSA towarzyszy otyloéé, ktéra
rowniez ma cechy przewlektego stanu zapalnego o niskim stopniu nasilenia. Zwrocit uwage na liczne

i wielopoziomowe powigzania pomiedzy otytoécig i zespotem OSA.

Zbadanie wspdtzaleznoéci pomiedzy patogenezg otytosci i zespotu obturacyjnych bezdechéw
sennych oraz ocena nasilenia stanu zapalnego u tych chorych (na podstawie wybranych markeréw)

stafa si¢ celem badar pana lek. Tymoteusza Pietrewicza.

Cele zostaly podzielone na dwie czesci. Celem zasadniczym bylo zbadanie stezenia wybranych
adipokin oraz marker6éw stanu zapalnego u chorych z zespotem OSA. Trzy cele szczegétowe dotyczyly
oceny skutecznosci zastosowanego leczenie operacyjnego oraz jego wplywu na stezenie badanych

markerow we krwi.

Badaniami objgto grupe 25 chorych z zespolem OSA, ktérzy zostali poddani leczeniu
operacyjnemu w Klinice Otolaryngologii Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego w Biatymstoku. Grupe
kontrolng stanowito 18 pacjentéw leczonych z innych powodéw w Klinice. Pewien niedosyt budzi
brak jednorodnosci poréwnywanych grup pod wzgledem liczebnosci, pici, wieku i BMI, chociaz Autor
w rozdziale ,Ograniczenie pracy” w sposéb szczegdtowy tlumaczy z czego one wynikaja. Biorac pod
uwage badane parametry (adipokiny, markery stanu zapalnego) najwiekszy wplyw na osiggane
wyniki wydaje si¢ mie¢ réznica w BMI. U wszystkich chorych z grupy kontrolnej wykonano zaréwno
przed jak i po leczeniu operacyjnym badania laboratoryjne oceniajace wybrane adipokiny i markery
stanu zapalnego, oceniono stan drég oddechowo-pokarmowych oraz zbadano (za pomoca poligrafii
i odpowiednich kwestionariuszy pytan) nasilenie zaburzeri oddychania podczas snu. W wizualnej

ocenie zmiany nasilenia chrapania nie znalaztem wyjasnienia czy dokonywat je chory, czy jej/jego



partner. Na przeprowadzenie w/w badar Doktorant uzyskat zgode wiaéciwej Komisji Bioetycznej

dziatajgcej przy Uniwersytecie Medycznym w Biatymstoku.

Wyniki badan zostaly przedstawione w formie tabel, rycin i ich opiséw w tekscie.
Stwierdzono, iz poziomy badanych markeréw (leptyna, adipokina, hs-CRP i TNF-a) s3 wyisze
w badanej grupie w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Wiekszoéé parametréw (z wyjatkiem
adiponektyny) zmniejszata sie pod wplywem zastosowanego leczenia operacyjnego. Wykazano
wyraing poprawe parametréw oceniajacych nasilenie zaburzeri oddychania podczas snu (zaréwno

obiektywnych jak i subiektywnych) u chorych po przebytym leczeniu operacyjnym.

Dyskusja zostala przeprowadzona w sposob przejrzysty. Autor po raz kolejny obszernie
omoéwit uzyskane wyniki i dokonat ich poréwnania z wynikami podawanymi w literaturze. Podkreélit
wielopoziomowe zwigzki pomigdzy zespotem OSA, otytoscig oraz chorobami sercowo-naczyniowymi,
ktérych wspdinym mianownikiem moie by¢ uogdlniony i miejscowy stan zapalny o niewielkim
nasileniu. Po raz kolejny udowodnit, iz wtasciwe leczenie zaburzeri oddychania podczas snu wplywa
korzystnie na parametry przewlekiego stanu zapalnego, jako$¢ snu a takie na jakos¢ zycia chorych
i ich rodzin. Podsumowujgc, Doktorant stwierdzit, iz niniejsza rozprawa jest jedng z pierwszych

w Polsce prébujacy oceni¢ wptyw zespotu OSA na wybrane markery stanu zapalnego.

Whnioski koriczace rozprawg s uzasadnione uzyskanymi wynikami badan i analiza
pismiennictwa na ten temat. Podkrelajg znaczacy wplyw leczenia operacyjnego chorych
z zaburzeniami oddychania podczas snu na zmniejszenie stanu zapalnego organizmu oraz jakos$é¢ ich

Zycia.

Cytowane pismiennictwo jest starannie dobrane i obejmuje 382 pozycje. Wybér cytowanych
publikacji nie budzi zastrzezen, zawiera najwazniejsze pozycje dotyczace omawianej tematyki pracy

doktorskiej i w wigkszosci zawiera publikacje, ktére ukazaty sie w ostatnim dziesiecioleciu.

Podsumowujgc, przedstawiona rozprawa doktorska lek. Tymoteusza Pietrewicza
pt. ,Wybrane adipokiny oraz biomarkery stanu zapalnego w zespole obturacyjnych bezdechéw
podczas snu” jest w mojej ocenie dobrze przygotowana, wiarygodna i dotyczy jak najbardziej
aktualnego zagadnienia poszukiwania nowych markeréw stuigcych diagnostyce, monitorowaniu
przebiegu schorzenia i rokowania u chorych z zaburzeniami oddychania podczas snu. Doktorant

wykazat sig kompetencja w wyborze metod badawczych i interpretacji uzyskanych wynikéw badan.

Przedstawione powyzej przeze mnie uwagi nie umniejszaja jednakie wysokiej wartosci
merytorycznej pracy. Oceniam, iz przedstawiona mi do recenzji praca lek. Tymoteusza Pietrewicza

pt. ,Wybrane adipokiny oraz biomarkery stanu zapalnego w zespole obturacyjnych bezdechéw
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podczas snu” speinia wszystkie wymogi stawiane pracom doktorskim i wnosze do Senatu

Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku o dopuszczenie Doktoranta do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.
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