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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Kamili Szalwinskiej
pt.: ,,Ocena stezenia 25-hydroksywitaminy D oraz parametréw gospodarki lipidowej
w surowicy pacjentéw z padaczka w odniesieniu do sposobu zywienia, stanu odzywienia

i poziomu aktywnosci fizycznej”

Padaczka, inaczej epilepsja jest zaburzeniem neurologicznym charakteryzujacym sie
wystepowaniem napadow padaczkowych zwigzanych z zaburzeniem funkcji mézgu. Swiatowa
Organizacja Zdrowia (WHO) podaje, ze na padaczke choruje okoto 50 min ludzi na calym
Swiecie, w tym wigkszos¢ z nich pochodzi z krajéw rozwijajacych sie. W Polsce dane
szacunkowe Narodowego Funduszu Zdrowia z 2020 r. wskazuja na okoto 300 tysiecy chorych
1 okoto 27 tysigcy nowych zachorowan rocznie.

Na Swiecie notuje sie duzg zmienno$¢ w stanie odzywienia pacjentéw z napadami
padaczkowymi w zaleznosci od kraju pochodzenia. Wigkszos¢ chorych z padaczka, u ktérych
obserwuje si¢ niedozywienie pochodzi z krajéw o niskim i $rednim statusie ekonomicznym, z
kolei w krajach o wysokim wspofczynniku rozwoju problemem jest takze nadmierna masa
ciata. Na stan odzywienia pacjentdw z padaczka wplywaja rozne czynniki, w tym takze
zwigzane ze stylem zycia. W badaniach naukowych zaobserwowano, ze pacjenci z padaczka
mogg by¢ narazeni na rozwoj dyslipidemii i w konsekwencji choréb uktadu krazenia, m.in. ze
wzgledu na stosowane leczenie, stan psychiczny, ograniczong aktywnosé fizyczna. Na ryzyko
rozwoju choréb uktadu krazenia w znaczacym stopniu wplywa takze sposob zywienia i stan
odzywienia. Niezaleznie od parametréw skladu ciala w diecie chorych moga wystepowaé
niedobory skiadnikéw pokarmowych, w tym nienasyconych kwaséw ttuszczowych, makro i
mikroelementdw, czy witamin. Zalecenia zywieniowe uwzgledniajace specyfike choroby sg
weiaz  ograniczone. Aktualnie zalecenia obejmuja stosowanie diety ketogennej jako

post¢powania terapeutycznego u dzieci z padaczka lekooporng, chociaz pojawiaja sie prace



naukowe dotyczace skutecznosci stosowania diety ketogennej, w kilku modyfikacjach, takze u
dorostych pacjentoéw z padaczka.

Doktorantka podjeta badania obejmujace oznaczenia stgzenia metabolitu witaminy D
(25(0OH)D3) oraz parametréw gospodarki lipidowej w odniesieniu do czynnikow zwigzanych
ze stylem zycia w grupie pacjentéw z padaczka pochodzacych z Polski. Biorge pod uwage
ryzyko rozwoju i wspdtwystgpowania chorob dietozaleznych w tej grupie pacjentow podjety
przez Panig mgr Kamilg Szatwiriska temat rozprawy doktorskiej jest jak najbardziej aktualny i
uzasadniony.

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska zostala przygotowana pod kierunkiem Pani
dr hab. n. med. Anny Marii Witkowskiej oraz przy udziale promotora pomocniczego — dr hab.
Emila Trofimiuka. Publikacje bedace podstawa przedstawionej do recenzji rozprawy
doktorskiej obejmuja powiagzane tematycznie 2 prace opublikowane w latach 2017 1 2021, w
tym jedna stanowigcg przeglad pismiennictwa i jedna prace oryginalng, o Igcznym
wsp6lezynniku oddziatywania IF = 3,271 i 148 pkt. MNiSW. Obie publikacje ukazaly si¢ w
recenzowanych czasopismach naukowych znajdujacych si¢ w wykazie czasopism naukowych
i recenzowanych materialtow z konferencji migdzynarodowych Ministra Edukacji 1 Nauki
(weze$niej Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego) w roku opublikowania.

Do rozprawy doktorskiej, oprocz kopii petnych tekstow publikacji, zataczona zostata
zgoda Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku na wykonanie badan (nr
R-1-002/110/2016), oswiadczenie osoby ubiegajacej si¢ o stopiefi doktora oraz oswiadczenia
wspolautoréw o udziale w przygotowaniu publikacji. W publikacjach stanowigcych przedmiot
rozprawy doktorskiej Pani mgr Kamila Szatwinska jest pierwszym autorem. Os$wiadczenie
Autorki oraz o$éwiadczenia pozostatych wspotautoréw o udziale w publikacjach nie budzg
watpliwosci, ze wklad Doktorantki zardwno w czgs¢ eksperymentalng, jak i w powstanie
powyzszych publikacji jest wiodacy. Wyniki badaf byty dodatkowo prezentowane podczas
jednaj zagranicznej i trzech ogolnopolskich konferencji naukowych.

Glownym celem naukowym badan stanowigcych podstawg rozprawy doktorskiej, byla
ocena stezenia 25-hydroksywitaminy D3 oraz parametréw gospodarki lipidowej w surowicy w
odniesieniu do sposobu zywienia, stanu odzywienia i poziomu aktywnosci fizyczne] pacjentow
z padaczka. Cel gléwny pracy byl realizowany w oparciu o cele szczegotowe, ktore
obejmowaly: przeglad pismiennictwa dotyczgcego stanu odzywienia pacjentéw z padaczka,
ocene stezenia 25(OH)D3 i parametrow gospodarki lipidowej oraz analize sposobu zywienia,
stanu odzywienia i aktywnosci fizycznej pacjentéw z padaczka w poréwnaniu do 0sob

zdrowych.



Przyblizenie obecnej wiedzy na temat stanu odzywienia pacjentow chorujacych na
padaczke¢ zostalo wyczerpujaco przedstawione w Publikacji nr 1, stanowiacej przeglad
piSmiennictwa z tego zakresu oraz w rozdziale 2. dysertacji. Doktorantka zwrocita uwage na
stan odzywienia (niedobory biatkowo-energetyczne, jak réwniez nadmierna mase ciala),
zaburzenia homeostazy elektrolitowej oraz niedobory sktadnikéw mineralnych (wapnia, cynku)
i witamin (z grupy B, witaminy D) w diecie pacjentow z padaczkg. Omoéwila szczegdtowo
badania nad mechanizmami wigzacymi niedobory pokarmowe z nasileniem objaw6w padaczki.
Autorka stusznie zwrécila uwageg, ze zaréwno niedobory skladnikéw pokarmowych mogag
wplywac¢ na rozwdj i przebieg choréb neurologicznych, w tym padaczki jak i sama choroba
moze nies¢ ryzyko zlego stanu odzywienia organizmu. Doktorantka zwrdcita uwage na
mozliwe przyczyny nieprawidlowego zywienia chorych z padaczka, a takze na fakt, ze cierpig
oni nie tylko z powodu choroby, ale rowniez wykluczenia spotecznego. Jest to szczegolna grupa
pacjentow, w ktérej bardzo istotna jest indywidualizacja podejscia terapeutycznego. Publikacja
Jest przygotowana profesjonalnie. Opublikowanie tej pracy w jezyku polskim ulatwia dostep
do wartosciowych tresci nie tylko specjalistom, ale rowniez chorym oraz ich rodzinom i
opiekunom.

Kolejne cele szczegétowe zostaly osiggnigte poprzez badania, ktorych wyniki zostaty
przedstawione w Publikacji nr 2. Badaniami objgto 60 pacjentoéw (35 kobiet i 25 mgzczyzn) w
wieku 18-73 lata ze zdiagnozowang padaczka, wystgpujaca od co najmniej roku. Badania byty
prowadzone wsroéd pacjentéow Poradni Neurologicznej NZOZ Kendron we wspdlpracy z
lekarzem. Grupa kontrolna (70 oséb — 47 kobiet i 23 mgzczyzn) zostata dobrze dobrana pod
wzgledem plci oraz $redniej wieku i wskaznika BMI do grupy badanej, brakuje jednak
informacji o minimalnym i maksymalnym wieku grupy kontrolnej.

Poczatkowo do grupy badanej zakwalifikowano 70 pacjentow, jednak ze wzgledu na
problemy z wykonaniem analizy sktadu ciata, z powodu niemozliwosci utrzymania pionowej
pozycji ciata, 10 z nich nie moglo by¢ wlaczonych do dalszych etapéw badan. Kazda osoba
miata wykonane badania biochemiczne krwi (stgzenie cholesterolu catkowitego, frakcji LDL i
HDL, triglicerydow oraz 25(OH)D3). Parametry lipidowe byly oceniane w Zakladzie
Diagnostyki Biochemicznej UMB. Pozostale analizy zostaly wykonane w Zakladzie
Biotechnologii Zywnosci UMB. Stezenie 25(OH)D3 bylo badane metoda HPLC z detekcja
diodowa (DAD). Analiza skladu ciata zostata wykonana metoda bioimpedancji elektrycznej
przy zastosowaniu 8-punktowego analizatora. Sposob zywienia Doktorantka ocenila przy
uzyciu kwestionariusza dotyczacego czgstosci spozywania produktow i potraw oraz wywiadu
zywieniowego z trzech kolejnych dni poddanego analizie programem komputerowym Dieta 5.

3



Do oceny poziomu aktywnosci fizycznej zastosowata walidowany kwestionariusz [PAQ-S.
Analize statystyczng uzyskanych wynikéw Doktorantka przeprowadzita zgodnie z procedurami
wnioskowania statystycznego. Nalezy podkresli¢, ze badania zostaly zaplanowane
kompleksowo i wykonane z uzyciem prawidtowo dobranych metod badawczych. Zastosowana
w pracy metodyka i jako$¢ badaf nie budza watpliwosci tym bardziej, ze wyniki zostaly
opublikowane w recenzowanym czasopismie naukowym. Doprecyzowania wymaga jednak
sposob, w jaki skorygowano wyniki stgzenia 25(OH)D w zaleznosci od pory roku?

Uzyskane wyniki badan zostaly przedstawione w Publikacji nr 2 w postaci 8 tabel oraz
jednej ryciny i dokladnie opisane w tekécie publikacji oraz dysertacji. Charakterystyka grup
badanych zostata przedstawiona dokladnie z uwzglgdnieniem typu i czasu trwania choroby,
rodzaju farmakoterapii i wystgpowania choréb i zaburzen psychicznych.

Autorka nie obserwowata istotnych statystycznie réznic pomigdzy badanymi grupami
w zakresie stezen cholesterolu, frakcji LDL i HDL oraz triglicerydow. Warto jednak zaznaczy¢
w tym miejscu, ze rozrzut wieku pacjentow z grupy badanej byt duzy — od 18 do 73 lat, a wiek
jest jednym z czynnikéw powiazanych z poziomem lipidow we krwi. Przedstawione wyniki
mozna bylo wzbogaci¢ analizujgc powyzsze wartosci parametrow gospodarki lipidowej w
zaleznosci od wieku os6b bioragcych udzial w badaniu, a takze przedstawiajgc odsetek 0sob o
zaburzonych parametrach profilu lipidowego. By¢ moze w dalszych badaniach zasadne bedzie
takze zawezenie grupy badanej, w zalezno$ci od stanu pacjenta, w tym rodzaju i czestosei
wystepowania napadow padaczkowych a takze przyczyn choroby?

Do osiagnie¢ badawczych Doktorantki nalezy zaliczy¢ stwierdzenie istotnie nizszego
stezenia 25(0H)D3 w surowicy pacjentéw z padaczka w porownaniu do grupy kontrolnej. W
tym przypadku Autorka dokonata podziatu grup badanych ze wzgledu na wiek (<35 r.z. i 235
r.2.), gdzie znamienne réznice stwierdzita takze w obu grupach wiekowych. W tym miejscu
takze mozna bylo przedstawi¢ wyniki dodatkowo jako ilos¢ oséb w grupach o st¢zeniu
25(OH)D ponizej wartosci referencyjnych.

Poréwnujac wskazniki skladu ciala Doktorantka obserwowata znamiennie wyzsza
procentowa zawarto$¢ tkanki thuszczowej u mezczyzn z grupy badanej w poréwnaniu do
mezczyzn z grupy kontrolnej, natomiast nie odnotowata istotnych réznic w innych badanych
parametrach.

Doktorantka przedstawita interesujace wyniki dotyczace czestosci spozycia
poszczegolnych grup produktéw spozywcezych, gdzie obserwowata réznice w grupie pacjentow
w pordwnaniu do grupy kontrolnej. Dokonala takze szczegotowej analizy spozycia witamin i

sktadnikow mineralnych w dietach, a w interpretacji wynikéw prawidtowo zastosowala oceng
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odsetka 0s6b o spozyciu ponizej S$redniego zapotrzebowania grupy (EAR) lub powyzej
wystarczajacego spozycia (Al), co jest zgodne z wytycznymi Komitetu Nauki o Zywieniu
Czlowieka PAN. Interpretacjc wynikow mozna bylo wzbogaci¢é o okreslenie
prawdopodobienstwa niedostatecznego spozycia na podstawie odsetka 0séb o spozyciu ponize;
EAR. Interesujgcym osiggnigciem badawczym Doktorantki jest wykazanie istotnych,
niekorzystnych réznic w spozyciu witaminy B3, witaminy C, sodu i potasu w grupie chorych
w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Bardzo ciekawe wyniki dotycza takze znacznego deficytu
folianow oraz wapnia w dietach, gdzie niezaleznie od grupy (badana/kontrolna) wykazano duze
niedobory i wysoki odsetek 0sob o spozyciu ponizej zapotrzebowania okreslonego na poziomie
EAR. Mozna przelozyé to na wysokie prawdopodobienstwo niedoborowego spozycia tych
skladnikow w grupach. Na podkreslenie zastuguje réowniez wynik dotyczacy znacznych
deficytow witaminy D w dietach obu grup badanych. Pojawia si¢ w tym miejscu jedynie
pytanie, czy w kwestionariuszach zywieniowych uwzgledniono suplementacj¢ witaming D?

W kontekscie badan sposobu zywienia u pacjentow z padaczkg istotne wydaje sig
podjecie tematu stosowania diety ketogennej, tym bardziej, ze ten sposob zywienia zyskuje w
ostatnich latach na popularnosci nie tylko wsrdd pacjentow z padaczka, ale takze w populacji
ogdblnej. Pani mgr Kamila Szalwinska jest wspolautorem pracy pt. ,,Dieta ketogenna w terapii
padaczki lekoopornej”, jednak szkoda, ze w tekscie dysertacji nie odniosta si¢ do tego
zagadnienia. Terapia dieta ketogenna znajduje zastosowanie glownie u dzieci z napadami
padaczkowymi, jednak od kilku lat trwajg badania nad stosowaniem jej takze u dorostych.
Ogolnie obserwuje sie spadek czestosci- napadéw padaczkowych u dorostych, natomiast
pojawiaja si¢ watpliwosci, co do dlugofalowych skutkéw diety ketogennej, w tym zmian w
profilu lipidowym krwi. W zwiazku z tym pojawiajg si¢ pytania: czy w grupach badanych byty
osoby stosujgce ten sposéb zywienia, oraz czy dieta ketogenna moze wplywac na parametry
lipidowe we krwi?

Analizujgc aktywnosé fizyczng badanych osob mgr Kamila Szatwinska stwierdzila, ze
pacjenci z grupy badanej wykonywali mniej umiarkowanej i intensywnej aktywnosci fizycznej
oraz spedzali wigcej czasu siedzac, niz osoby z grupy kontrolnej. Wykazala takze, ze aktywnosé¢
fizyczna w postaci spacerowania i chodzenia korelowala dodatnio a czas spedzany w pozycji
siedzacej ujemnie na st¢zenie metabolitu 25(OH) D3 w surowicy.

W podsumowaniu wynikéw Doktorantka stwierdzila, Ze niektdre elementy zywienia,
stylu zycia oraz stanu odzywienia pacjentow z padaczka mogg przyczyniaé sie do
zwigkszonego ryzyka wspolwystepowania choréb ukladu krgzenia u tych oséb. Autorka

wskazuje takze na koniecznos$¢ kontunuowania badan wsrod pacjentéw z padaczka, co uwazam
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za zasadne. Dyskusje wynikow wlasnych Doktorantka przeprowadzita w sposob
uporzadkowany, krytycznie poréwnujac wyniki wiasne z wynikami innych autoréw, co
swiadczy o dojrzatosci naukowej.

Prace konczy 6 wnioskow wynikajacych z przeprowadzonych badan i
korespondujacych z celem gtéwnym i celami szczegétowymi.

1. Analiza pi$miennictwa wskazuje na zréznicowanie stanu odzywienia pacjentéw z

padaczka, wynikajace m.in. z zachowan zywieniowych oraz trybu zycia.

2. W badaniach wilasnych profil lipidowy pacjentéw z padaczka nie roznit si¢ od
profilu lipidowego ludzi zdrowych, co sugeruje brak zwigzku pomiedzy
stosowaniem lekow przeciwpadaczkowych a st¢zeniem lipidow.

3. Stwierdzono, ze niektore nawyki zywieniowe pacjentow z padaczka byly mniej
korzystne w poréwnaniu z ludzmi zdrowymi. Rzadziej niz osoby zdrowe spozywali
oni sery twarogowe, owoce, nasiona roslin straczkowych, orzechy i nasiona,
natomiast czesciej siggali po stodzone napoje gazowane.

4. Wsrod pacjentdow z padaczkg obserwowano wystgpowanie czynnikéw ryzyka
choréb uklad krazenia zwigzanych z dietg oraz stylem zycia. W poréwnaniu z
osobami zdrowymi, spedzali oni wiecej czasu w ciagu dnia siedzac, mieli nizsze
stezenie witaminy D3 w surowicy, a ich dieta dostarczata mniej witaminy B3 i C
oraz potasu, za$ wigcej tlhuszczu i sodu. Dodatkowo u mezczyzn z padaczky
obserwowano wiekszy procent tkanki tluszczowej w poréwnaniu mezczyznami z
grupy kontrolnej.

5. Odnotowano dodatki zwigzek pomiedzy poziomem aktywnosci fizycznej oraz
stezeniem witaminy D3 w surowicy pacjentéw z padaczkg.

6. Uzyskane wyniki wskazujg na potrzebe objecia pacjentow z padaczka kompleksowa
opieka uwzgledniajacg poradnictwo zywieniowe oraz edukacje w zakresie
aktywnosci fizycznej.

Whnioski zostaly przedstawione czesciowo jako opis lub podsumowanie wynikéw,
jednak jest to zrozumiale, ze wzglgdu na mnogos¢ analiz oraz danych otrzymanych w trakcie
wielokierunkowych badan.

Zalaczony dorobek naukowy Doktorantki obejmuje publikacje stanowigce podstawe
rozprawy doktorskiej oraz 10 innych publikacji o facznym wspoétczynniku IF = 5,382 i punktacji
MNiSW = 363. Warto podkresli¢, ze w wigkszosci wykazanych publikacji naukowych mgr
Kamila Szatwinska jest pierwszym lub drugim autorem. Ponadto trzy prace z wykazu innych

publikacji sg takze zwigzane bezposrednio z tematem rozprawy doktorskiej, co $wiadczy o

6



ukierunkowaniu zainteresowan naukowych Doktorantki. Wigkszos¢ publikacji mgr Kamili
Szatwinskiej stanowi polskie opracowania.

Dysertacja zostala przygotowana starannie, jednak pojawily si¢ drobne bledy
stylistyczne i edytorskie, np. trojacyloglicerole” powinny by¢ zamienione na
triacyloglicerole”, nieprawidlowo podany wspétczynnik istotnosci (p=0,060) w wynikach,
.,hapadéw padaczkowy” w przedostatnim akapicie rozdzialu ,,Dyskusja”. Nie wptywajg one
jednak na merytoryczna cceng pracy.

Podsumowujac, stwierdzam, iz zalozenia i cel pracy zostaly w pelni zrealizowane.
Biorac pod uwage trudnosci w prowadzeniu badan w tej grupie chorych realizacja badan
niewatpliwie wymagata od Doktorantki duzego nakladu pracy i pelnego zaangazowania.
Uzyskane przez mgr Kamil¢ Szalwinska wyniki oraz ptynace z nich wnioski, w mojej ocenie,
poszerzaja wiedze dotyczaca probleméw zywieniowych pacjentéw z padaczka i mogg stac sig
elementem sluzacym opracowaniu zalecen zywieniowych oraz stanowig istotny wkiad w
rozwéj nauk o zdrowiu.

Przedstawiona do recenzji dysertacja speilnia ustawowe i zwyczajowe wymagania
stawiane rozprawom doktorskim. W zwigzku z powyzszym, przedkladam wniosek do Senatu
Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku o dopuszczenie Pani mgr Kamili Szatwinskiej do

dalszych etapéw przewodu doktorskiego.







