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Recenzja
rozprawy na stopien doktora nauk medycznych
lek. med. Natalii Sotowianowicz

pt. ,Otepienie jako kluczowy element ztozonej patologii wieku starszego.”

Praca zostata wykonana pod kierunkiem naukowym
Prof. dr hab. n. med. Barbary Bien
oraz Dr n. med. Eweliny tukaszyk jako promotora pomocniczego

w Klinice Geriatrii Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku.

Rozprawe ocenitam zgodnie z wymogami Ustawy z dnia 14 marca 2003 roku o stopniach naukowych i
tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. z 2017 r. poz. 1789) oraz
rozporzadzenia MNISW z dnia 19 stycznia 2018 roku w sprawie szczegétowego trybu i warunkéw
przeprowadzania czynnosci w przewodach doktorskich, postepowaniu habilitacyjnym oraz postepowaniu
o nadanie tytutu profesora, zgodnie z uchwatg Senatu Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku z dnia 28
stycznia 2021 roku, powotujagcego mnie na recenzenta w przewodzie doktorskim lek. med. Natalii

Sotowianowicz.



Ocena wyboru tematu

Celem pracy jest szczegétowa charakterystyka kliniczna pacjentéw z rozpoznaniem otepienia
przyjetych do szpitala oraz ocena rokowania co do dtugosci zycia i ustalenie czynnikéw zwiekszajgcych
ryzyko zgonu. Wiekszos¢ badann wystgpowania otepienia w populacji polskiej ma charakter
epidemiologiczny, co wigze sig z zastosowaniem instrumentarium w postaci krétkich skal oceny zaburzen
funkcji poznawczych i nie ma charakteru pogtebionych analiz poréwnawczych wskaznikéw klinicznych.
Przedstawione w rozprawie badania majg charakter przekrojowy, retrospektywny, pofaczony z analizg
przezycia i przedstawiajg porownanie wybranych markerédw stanu zdrowia u pacjentéw
hospitalizowanych z rozpoznaniem otepienia i bez niego. Na uwage zastuguje fakt, ze rekrutacja
pacjentdw do badania zawierata procedure diagnostyczng prowadzacg do petnej diagnozy klinicznej
dajacej pewnos¢ rozpoznania otepienia w odrdznieniu od projektéw badawczych stosujgcych jedynie
krotkie testy przesiewowe. Wyniki prezentowanych badan majg zatem wysokie walory poznawcze oraz

znaczenie praktyczne dla klinicystéw zwracajgc uwage na istotne elementy diagnostyki otepienia.

Ocena formalna

Przedtozona mi do oceny rozprawa doktorska stanowi manuskrypt liczacy 127 stron i ma typowy ukiad
pracy oryginalnej. Zgodnie z przyjetymi standardami skiada sie z czesci teoretycznej przedstawionej w
pierwszym rozdziale, kt6ry koriczy sie uzasadnieniem wyboru zagadnienia badawczego. Rozdziat drugi
przedstawia cel i zatozenia badania oraz pytania badawcze, a w trzecim znajduje sie precyzyjny opis
metodyki badania. Rozdziat czwarty zawiera wyniki przeprowadzonych badan, ktérych wszechstronne
omowienie przedstawiono w kolejnym rozdziale pigtym. Wnioski s3 spéjne z celem pracy i odpowiadaja
na postawione pytania badawcze. Na koricu pracy jako zatgczniki zamieszczono zastosowane w badaniach
narzedzia badawcze. Ponadto, zamieszczono spis siedemnastu tabel i trzynastu rycin, streszczenia w
jgzyku polskim i angielskim oraz wykaz pi$miennictwa liczacy 322 pozycje. Wiekszoé¢ cytowanych prac
zostata opublikowana w ostatnich latach, przy czym starsze pozycje dotycza zagadnieri teoretycznych
poruszanych we wstepie oraz opisu zastosowanych narzedzi badawczych w rozdziale dotyczacym
metodyki badan. Praca zawiera drobne btedy literowe i pojedyncze stylistyczne, jak réwniez bibliografie
sporzadzong w sposob niecatkowicie jednolity, co jednak pozostaje bez wplywu na bardzo pozytywna
oceng merytorycznej wartosci przedifozonej dysertacji. Badanie uzyskato zgode Komisji Bioetycznej

Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku.



Ocena merytoryczna

We wstepie w oparciu o przeglad literatury przedstawiono zagadnienie starzenia przytaczajac definicje
starzenia sie organizmu oraz opis demograficznych proceséw zachodzacych w populacji. Zwrécono uwage
na odrebnosci chorowania oséb starszych, ktére wymagaja podejscia interdyscyplinarnego realizowanego
w ramach catosciowej oceny geriatrycznej (COG) oraz opieki holistycznej. W pracy opisano réwniez
epidemiologiczne  konsekwencje starzenia sie polskiego spoteczeristwa wyrazajgce  sie
wielochorobowoscig i wystepowaniem tzw. wielkich zespotéw geriatrycznych, w tym otepienia. Duig
czes¢ pierwszego rozdziatu poswiecono diagnostyce otepienia szczegotowo omawiajgc klasyfikacje
zaburzen funkcji poznawczych z uwzglednieniem charakterystycznego obrazu klinicznego dla
poszczegolnych typow otepienia. Przedstawiono zasadnicze cechy/objawy roznicujgce otepienie z
zaburzeniami funkcji poznawczych w przebiegu innych schorzen. Omdwiono symptomatologie otepienia
oraz wplyw rdinych schorzen i czynnikow ryzyka na rozwdj zaburzeri funkcji poznawczych. Ponadto,
opisano zasady postepowania diagnostycznego podkreslajgc trudnosci zwigzane z roznicowaniem
otepienia z depresjg i majaczeniem oraz innymi chorobami. Wstep w sumie liczy 30 stron, a jego zawartosc
przekonuje o gruntownej wiedzy doktorantki na temat badanego zagadnienia poglebionej znajomoscig

najnowszych pozycji literatury naukowej.

W uzasadnieniu przeprowadzenia badan zwrécono uwage na fakt opéinionego stawiania rozpoznania
otepienia przez lekarzy podstawowej opieki zdrowotnej (POZ), co uniemozliwia prowadzenie
postepowania zapobiegawczego i wczesne zastosowanie odpowiedniej terapii. To byto gtéwng przestanka
do przeprowadzenia prezentowanych badan. Ponadto, podkreslono potrzebe prowadzenia obserwacji
wzdtuznych obok badan przekrojowych, na podstawie ktérych mozna okresli¢ czynniki ryzyka majace

znaczenie rokownicze.

W czesci dotyczgcej metody precyzyjnie opisano charakter badania i sposéb jego przeprowadzenia.
Badanie dotyczyto 353 pacjentéw Oddziatu Geriatrii SP ZOZ MSWIiA w Biatymstoku przyjetych w okresie
kolejnych 14 miesiecy (od 1 grudnia 2016 roku do 31 stycznia 2018), u ktérych przeprowadzono
catoéciowg ocene geriatryczng, w tym funkcji poznawczych. Nalezy podkresli¢, ze kwalifikacja pacjentow
do grupy badawczej odbywata sie pod warunkiem rozpoznania otepienia z zastosowaniem kryteriéw ICD-
10 (z roku 2018) i miata charakter kilkuetapowy. Procedura rekrutacji pacjentéw obejmowata preselekcje
przy uzyciu przez pielegniarke Testu Oceny Upo$ledzenia Funkcji Poznawczych wg Blessed’a w dniu
przyjecia do szpitala. Nastepnie lekarz geriatra wykonywat Krotkg Skale Oceny Stanu Umystowego (ang.

Mini Mental State Examination - MMSE), a psycholog kliniczny przeprowadzat doktadng ocene



neuropsychologiczng. Postgpowanie byto uzupetnione stosownymi badaniami diagnostycznymi tj.
tomografig komputerowa lub rezonansem magnetycznym gtowy oraz badaniami laboratoryjnymi krwi i
prowadzito do postawienia petnej diagnozy klinicznej. Grupe kontrolng stanowity osoby, u ktérych w
wyniku wymienionych badari wykluczono rozpoznanie otepienia. Wszyscy wigczeni do badania pacjenci
rutynowo podlegali catosciowej ocenie geriatrycznej przy uzyciu zestawu wystandaryzowanych narzedzi
tj. Indeksu Barthel, skali IADL (ang. Instrumental Activities of Daily Living) pochodzgce]j z kwestionariusza
OARS (Older Americans Resources and Services) autorstwa G. Fillenbaum, skali oceny ryzyka odlezyn wg
D. Norton, Geriatrycznej Skali Oceny Depresji wg Yesavage'a, testu Blessed’a, MMSE oraz Kwestionariusza
Oceny Stanu Odzywienia (MNA - Mini Nutritional Assessment wg Guigoz). Nastepnie, przeprowadzono
analize przezycia w oparciu o dane z rejestru zgondw 55 pacjentéw z otepieniem i 42 pacjentéw bez
otepienia, ktorzy zmarli w okresie 2,1 lat od momentu rozpoczecia projektu badawczego. Nalezy docenié¢
kompleksowy protokét badawczy, ktéry pozwolit na obserwacje loséw dokfadnie zdiagnozowanych

pacjentéw z rozpoznaniem otepienia i poréwnanie ich z grupg kontrolng pacjentéw bez tego schorzenia.

W pracy zastosowano rozne metody analizy statystyczne, co $wiadczy o bardzo dobrym opanowaniu
przez doktorantkg warsztatu badacza. Otéz, statystyke opisowa poglebiono przeprowadzeniem analizy
wieloczynnikowej z zastosowaniem regresji logistycznej (logit) w celu ustalenia zmiennych powigzanych z
wystepowaniem otgpienia. Ponadto, przeprowadzono jednowymiarowq analize przezycia Kaplana-
Meiera oraz zastosowano model proporcjonalnego hazardu Coxa w celu ustalenia uwarunkowari zgonéw

pacjentdw z rozpoznaniem otepienia.

Wyniki badari zostaly przedstawione w systematyczny sposdb w kolejnosci postawionych pytar
badawczych. Praca dostarcza wielu interesujacych informacji na temat szczegétowej charakterystyki
klinicznej szpitalnych pacjentéw z otepieniem, co stanowi o jej nowatorskosci. W ciekawie poprowadzonej
dyskusji doktadnie oméwiono uzyskane rezultaty, ktére w wigkszosci sg zgodne z konkluzjami badar
przeprowadzonych w innych krajach. Ponizej odniose sie tylko do tych, ktdrych interpretacja moie

przysparzac trudnosci.

W odpowiedzi na pierwsze pytanie badawcze doktorantka stwierdzita nadrozpoznawalno$¢ otepienia
w badaniach przesiewowych z uzyciem testu MMSE. W dyskusji wspomniata jednak, ze w ocenie MMSE
nie stosowano korekty wyniku ze wzgledu na wiek i wyksztaicenie badanych, ktéra mogtaby skorygowaé
uzyskany wynik podwyiszajac prog rozpoznania otepienia i tym samym potwierdzi¢ wiarygodnoé¢ testu

réwniez w grupie os6b powyzej 70. roku zycia.



Innym rezultatem odbiegajacym od danych raportowanych w innych publikacjach jest niski odsetek
otepienia w grupie hospitalizowanych pacjentéw powyzej 90 roku 2ycia. Moim zdaniem ten wynik moze
posrednio $wiadczy¢ o rzadszym kierowaniu do szpitala chorych na otepienie w tym wieku z powodu:
trudnosci w wyrazaniu przez nich skarg przy braku silnie prezentowanych objawdw, ograniczen wskazan
w zakresie diagnostyki, ale tez zaniechan ze strony opiekunéw rodzinnych jak rdwniez gorszej dostepnosci

wizyt lekarskich w domu pacjenta.

Rzadsze zgtaszanie bdlu przez pacjentdw z otepieniem uczestniczacych w przeprowadzonym badaniu
moze by¢ wynikiem trudnosci w komunikacji i wyrazaniu emocji, co ma swoje udokumentowanie w
literaturze naukowej. Stusznie w omdéwieniu wynikdéw zauwazono, ze ocena bélu w tej grupie pacjentdéw

jest trudna i wymaga stosowania narzedzi obiektywizujgcych obserwacje chorego.

Natomiast ostroznej interpretacji uzyskanych wynikéw wymagajg nizsze wyniki glikemii ze wzgledu na
powigzanie z nizszym BMI i rzadziej stwierdzang otytoscig u badanych pacjentéw z otepieniem. Chorzy w
zaawansowanym stadium otepienia charakteryzujg sie obnizeniem BMI i zwiekszeniem ryzyka

niedozywienia, ktére jak potem wykazano w analizie przezycia ma réwniez znaczenie rokownicze.

Podobnie, wptyw nadcisnienia tetniczego jako czynnika przyspieszajgcego rozwdj miazdizycy jest
udokumentowany i ma istotny wplyw na rozwdj otepienia. Dlatego odpowiedz na (zadane na str. 62)
kontrowersyjne pytanie, czy wyisze cisnienie chroni przed otepieniem, rzeczywiscie wymaga
przeprowadzenia badan longitudinalnych. Jednak ustalenie istnienia zwigzku mozliwe jest rowniez w

wyniku analizy regresji, ktéra w przedstawionym badaniu go nie wykazata (tabela 13, str. 65).

Jak wida¢ przeprowadzone badania potwierdzity wiele stwierdzonych wczeéniej prawidtowosci, ale tez
wskazaly zagadnienia, ktére wymagajg dalszych badan w celu wyjasnienia zaleznosci. Nalezy docenic
dyskusje, w ktérej Doktorantka prezentuje wiasng, dojrzalg opinie na temat uzyskanych wynikéw

podbudowang praktycznym doswiadczeniem i obszernym przegladem literatury.

Praca ma istotne walory praktyczne. Obok szczegdétowego opisu klinicznego pacjentéw chorujgcych na
otepienie zwraca uwage na problemy diagnostyczne. Stwierdzono, ze 54% hospitalizowanych pacjentéw
z rozpoznanym w ramach projektu badawczego otepieniem nie miato wczesniej ustalonego tego
rozpoznania. Z kolei czes¢ pacjentéw miata biednie postawiong diagnoze otepienia. W swietle tych
wynikéw zwraca uwage problem trudnosci diagnostycznych i btedéw w zakresie rozpoznawania i

nierozpoznawania otepienia popetnianych przez lekarzy kierujgcych chorych do szpitala.



Szczegolnie cenne sg wyniki analizy przezycia 55 pacjentéw z otepieniem i 42 pacjentdw bez otepienia,
ktorzy zmarli w okresie 2,1 lat obserwacji. W wyniku tej analizy wykazano, ze pacjenci z otepieniem zyjg
istotnie krocej niz obserwowani pacjenci bez otgpienia. Samo otepienie nie jest jednak czynnikiem
zwigkszajgcym ryzyko zgonu - sg nimi wielochorobowo$¢, pogorszenie sprawnosci, niedozywienie i
depresja. W Swietle tych wynikéw mozna przypuszczaé, ze wczesne rozpoznanie i wiasciwa opieka nad
chorymi na otepienie mogtaby poprawi¢ ich rokowanie co do Zzycia w wyniku lepszej kontroli

wspotwystepujgcych schorzen.
Podsumowanie

Podsumowujac, niniejsza rozprawa stanowi wartosciowe dokonanie Doktorantki i $wiadczy o bardzo
dobrym opanowaniu warsztatu pracy naukowej i glebokiej wiedzy klinicznej. Jest to ciekawa praca
dostarczajgca szczegétowego opisu klinicznego hospitalizowanych chorych na otepienie. Z tego wzgledu
ma znaczenie praktyczne dla klinicystéw. Zwraca uwage na konieczno$¢ lepszego przygotowania lekarzy
do rozpoznawania i leczenia otepienia oraz schorzeri towarzyszacych, w celu poprawy rokowania u tych
chorych. O wartosci naukowej rozprawy doktorskiej decyduje réwniez zastosowana metodyka, ktéra
obejmuje badanie przekrojowe uzupetnione obserwacjg longitudinalng z analizg przezycia oraz sposdb
rekrutacji pacjentéw prowadzacy do postawienia lub wykluczenia diagnozy klinicznej otepienia w oparciu

o specjalistyczne badanie lekarskie i neuropsychologiczne.

Biorgc pod uwage wszystko powyzsze, stwierdzam, ze przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska
zatytutowana ,Otepienie jako kluczowy element zfozonej patologii wieku starszego.” autorstwa lek. med.
Natalii Sotowianowicz stanowi dzieto nowatorskie, oryginaine, cechujgce si¢ wartoéciami poznawczymi i
praktycznymi i spetnia warunki okreslone w art.13 Ustawy z dnia 14 marca 2003r. o stopniach naukowych
i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. nr 65, poz. 595 z pézn. zm.), a tym
samym spefnia wszystkie wymagania stawiane rozprawom doktorskim. W zwigzku z powyzszym
pozytywnie oceniam przedfozong rozprawe i kieruje do Senatu Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku

wniosek o dopuszczenie lek. med. Natalii Sofowianowicz do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Krakow, 2.03.2021 r. prof. dr hab. n. med. Katarzyna Szczerbinska



