Recenzja pracy na stopien doktora nauk medycznych
lek. med. Magdaleny Edyty tuby
» Ocena mozliwosci chirurgicznego leczenia otytosci olbrzymiej

i cukrzycy typu 2 metoda rekawowej resekcji zotagdka”.

Alarmujgce dane Swiatowej Organizacji Zdrowia, na temat epidemiologii
otytosci, niewatpliwie stawiajg przed wspoétczesng medycycng i systemami opieki
zdrowotnej duze wyzwania. W 2014 roku 1,9 miliarda oséb w wieku powyzej 18 lat
miato nadwage, jest to 39% dorostej $wiatowej populacji. W latach 1980 - 2014
globalna prewalencja otytosci wzrosta ponad dwukrotnie.

Wigkszos¢ swiatowej populacji mieszka w krajach, w ktérych nadwaga i
otytos¢ zabijajg wiecej ludzi niz niedowaga.

Liczba pacjentéw cierpigcych na otytos¢ réwniez w Polsce ma tendencje
wzrostowa, w grupie 11-latkbw nasz kraj stal sie liderem wsrod panstw europejskich.
Zgodnie z danymi OECD/WHO (2014) wskaznik otyto$ci oséb dorostych w Polsce —
ustalony na podstawie wzrostu i wagi — wynosi 15,8%, czyli niewiele mniej niz
srednia OECD wynoszaca 17,2%. Rosnaca prewalencja otytosci zwiastuje
zwigkszenie wystepowania probleméw zdrowotnych oraz wzrostu kosztéw opieki
zdrowotnej w przysztosci w naszym kraju.

Duza ilos¢ przeprowadzonych badan naukowych identyfikuje nastepujgce
istotne zagrozenia dla zdrowia i zycia wynikajgce z otytosci: skrécenie dtugosci zycia,
w poréwnaniu do os6b z normalng waga, ryzyko przedwczesnej $mierci u osoéb
chorobliwei otytych, ktére jest od 50 do 100% wyzsze. W populacji oséb chorobliwie
otylych dochodzi bowiem do rozwoju choréb wtérnych, takich jak cukrzyca typu 2,

choroby uktadu krazenia, hiperlipidemia, choroby ukladu kostno-stawowego, wzrostu
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zachorowalnos$ci na niektdére nowotwory (piersi, macicy, czy jelita grubego), choroby
refluksowej przetyku — GERD), choréb uktadu oddechowego (np. bezdechu sennego
czy astmy), probleméw z ptodnoscig, czy zaburzen urologicznych, czy wreszcie
zaburzen psychicznych.

Jednym z najwazniejszych i najgorzniejszych powiktan otytosci jest cukrzyca
typu 2. Ogromna skala zachjorowan wrecz epidemia zachorowan na cukrzyce typu 2
(w 2014 ponad 387 min przypadkoéw), sprawila, ze zjawisko to nazywamy diabesity.

Taki stan rzeczy musi spowodowaé zwiekszonie zapotrzebowanie na
procedury chirurgii metabolicznej, ktéra jak wiadomo jest najbardziej efetywng
metodg leczenia otytosci i chordéb do niej wtérnych, co potwierdzajg liczne badania
naukowe, czy zalecenia réznych towarzystw naukowych, w tym np. ADA (American
Diabetes Asociation). Do metod chirurgii bariatrycznej/metabolicznej zaliczamy
operacje o charakterze restrykcyjnym i restrykcyjno-malabsorpcyjnym, w obu
przypadkach zaobserwowano ustepowanie zespotu metabolicznego u operowanych
pacjentéw, chociaz to ten drugi typ operacji jest raczej preferowany w przypadku
otytych chorobliwie pacjentéw z towarzyszacg cukrzyca typu 2. Nalezy jednak
nadmieni¢, ze do tej pory stanowisko i zalecenia miedzynarodowych towarzystw
bariatrycznych, nie jest w tej kwestii jednoznaczne.

Stad bardzo ciekawe wydaje sie przeprowadzenie badania obserwacyjnego
grupy otytych chorobliwie pacjentéw z towarzyszaca cukrzyca typu 2, poddanych
operacji rekawowej resekcji. Jak wiadomo, zabieg ten jest znacznie czesciej obecnie
wykonywany w osrodkach bariatrycznych na calym $wiecie, co ttumaczy sie mniejszg
ingerencja w anatomie ukladu pokarmowego i mniejszg iloscig potencjalnych

powiktan w porownaniu do zabiegéw wytgczajgcych.



Celem recenzowanej pracy byto wykazanie efektywnosci rekawowej resekg;ji
zotadka w konteks$cie trwalej utraty masy ciata i remisji cukrzycy typu 2 w dwuletnim
okresie obserwacji.

Do badania wtgczono 75 chorobliwie otytych z rozpoznang przedoperacyjnie
cukrzycg typu 2, hospitalizowanych w | Klinice Chirurgii Ogolnej i Endokrynologicznej
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku.

Doktorantka w ramch wprowadzenia wyczerpujagco omawia kwestie
epidemiologii oraz sposobdw leczenia otytosci chorobliwej, ze szczegdlnym
uwzglednieniem metod chirurgicznych, réwniez tych o znaczeniu historycznym.
Opisuje takze wyczerpujaco patomechanizm zmian metabolicznych po zabiegach
bariatrycznych ze szczeg6lnym uwzglednieniem rekawowej resekcji zotadka i remisiji
cukrzycy typu 2 w dwuletniej pooperacyjnej obserwaciji klinicznej.

Nalezy podkresli¢, ze Doktorantka w wiekszosci wykonaych i opisanych
operacji byta takze cztonkiem zespotu operacyjnego.

Ocene efektow przeprowadzonej terapii oparto o wyniki utraty masy ciata w
okresie 1,3,6,12 i 24 miesigce (obliczono w tych okresach standardowe parametry
%WL, %EWL, %EBL). Dokonano réwniez oceny insulinoopornosci, ktéra wyliczana
byta na podstawie pomiaru glikemii, poziomu hemoglobiny glikolowanej, a takze
wspétczynnika HOMA-IR.

Efekty metaboliczne przeprowadzonej operacji opisywano na podstawie profilu
lipidowego oraz stezenia enzymdw watrobowych. Ze wzgledu na opisywany wptyw
dtugo$ci trwania cukrzycy i sposobu leczenia, na jej remisje, zasadnie grupe 75
chorych podzielono na podgrupy ze wzgledu na czas trwania choroby (<2 lat, 2-6

lat, .>6 lat) oraz rodzaj terapii zachowawczej stosowanej przedoperacyjnie.



Jako kryteria remisji cukrzycy przyjeto rekomendacje ADA (HbA1c<6, poziom
glikemii na czczo <100mg/dl przy braku jakiejkolwiek farmakoterapii w ciagu roku od
leczenia operacyjnego.

Wyniki przeprowadzonej pracy zostaty przedstawione w formie wykreséw, na
ktérych Doktorantka pokazata zmiany parametrow wagowych i metabolicznych w
catej grupie 75 operowanych chorych oraz z uwzglednieniem podziatu na podgrupy
w zaleznosci od czasu trwania cukrzycy typu 2 (<2 lat, 2-6, >6 lat). Opisane wyniki
dotyczyty zmiany masy ciata, BMI, %EWL, %EBL oraz parametrow metabolicznych
takich jak: poziom glikemii, HbA1c, HOMA-IR, czy wreszcie zmiany profilu lipidowego
pacjentow w okresie 1, 3, 6, 12 i 24 miesiecy po operacji rekawowej resekcji zotadka.

Wydaje sig, ze w celu poprawy homogennosci opisywanych grup i
atrakcyjnosci opisywanych wynikéw, moze lepiej bytoby pogrupowaé chorych nie
tylko w oparciu o czas trwania cukrzycy, ale réwniez o rodzaj stosowanej terapii
zachowawczej. Sgdze, ze zwtaszcza w grupie cukrzykéw przyjmujacych duze dawki
insuliny od wielu lat wyniki remisji zaburzen metabolicznych powinny rézni¢ sie od
grupy pacjentdww na doustnej terapii.

Duzg =zaletg przeprowadzonych analiz jest ich prospektywny charakter.
Zastosowane metody statystyczne wydajg sie prawidtowe dla tak zaprojektowanego
badania. Ciekawa jestem jedynie czy liczba 75 chorych, ujeta w pracy doktorskiej
oparta byta o wyliczenie power study (okreslenie minimalnej liczebnosci préby
dajgcej badaniu odpowiednig site oddziatywania statystycznego).

W dyskusji Doktorantka umiejetnie interpretuje wtasne wyniki w konteks$cie
Swiatowych publikacji dotyczacych remisji cukrzycy typu 2 po operacji restrykcyjne;.

Dokonuje prezentacji potencjalnych mechanizméw odpowiedzialnych za to zjawisko.



Stusznie podkresla, ze przeprowadzone przez nig badania wpisujg sie w
swiatowy trend badan nad skutecznoscig rekawowej resekcji zotgdka (obecnie
najpopularniejszg procedurg chirurgii metabolicznej) w kontekscie trwatej utraty masy
ciata oraz remisji cukrzycy typu 2.

Niewatpliwe ciekawe bedzie dalsze rozwijanie badan nad tym zjawiskiem,
zwfaszacza proba wyttumaczenia mechanizméw warunkujgcych regresje zaburzen
matabolicznych.

Whioski wynikajgce z przeprowadzonej pracy doktorskiej logicznie pokrywajg
si¢ z postawionymi na poczatku celami i zatozeniami. Doktorantka konkluduje, ze
operacja rekawowej resekcji zotadka jest zabiegiem pozwalajgcym na trwatg
redukuje masy ciata w grupie otytych chorobliwie pacjentéw z towrzyszgcg cukrzyca
typu 2 w okresie 2-letniej obserwacji. We wnioskach zawarto rowniez bardzo wazng
obserwacje korelacji dtugo$ci przedoperacyjnego trwania cukrzycy typu 2 na jej
pooperacyjng remisje oraz lepsze wyniki metaboliczne i te zwigzane z utratg masy
ciata.

Przektada si¢ to na bardzo istotny aspekt kliniczny, ze leczenie bariatryczne
powionno sie w tej grupie chorych proponowaé¢ mozliwie jak najwczes$nie;.

Podsumowujgc, przedstawiona do oceny praca stanowi manuskrypt 101-
stronnicowy podzielony na typowe dla prac biomedycznych cze$ci. Zawiera spis
skrotow, streszczenie w jezyku polskim i angielskim, spis dobrze dobranego
piSmiennictwa (170 pozycji, z czego potowa bardzo aktualnych publikacji - po 2010
r). Manuskrypt jest odpowiednio ilustrowany poprzez 5 fotografii oraz 5 tabel
zawierajgcych wyniki opracowan statystycznych.

Wstep (moze nieco rozbudowany pierwsze 50 stron manuskryptu), ale

zawierajgcy wszystkie potrzebne i nowoczesne informacje na temat epidemiologii,



patofizjologii i leczenia otytoSci chorobliwej oraz wtoérnych do niej zaburzen
metabolicznych, ze szczegbinym uwzglednieniem cukrzycy typu2. Stanowi to wazne
wyjasnienie zasadno$ci podjecia opisywanego temetu badawczego. Dyskusja jest
napisana umiejetnie, $wiadczy o odpowiedznim przygotowaniu warsztatu naukowego
Doktorantki.

Osobiscie cieszy mnie kazde kolejne opracowanie naukowe pos$wiecone
chirurgii metabolicznej, przed ktérg stoi bardzo wiele wyzwan, zaréwno jesli chodzi o
sprostanie zapotrzebowania na te procedury w polskiej populacji, jak réwniez
przetamywaniu ciggle jeszcze niekorzystnego jej postrzegania w $rodowisku
lekarskim.

Mam nadzieje, ze obserwacje prezentowanej grupy chorych beda nadal
prowadzone przez kolejne lata i pozwolg na powstanie warto$ciowej publikacii
naukowej.

Moim duzym zastrzezeniem do recenzowanej pracy sg bardzo liczne btedy
interpunkcyjne i sotsunkowo liczne btedy stylistyczne oraz literowe. Mam nadzieje, ze
w swoich przysztych opracowaniach naukowych Doktorantka zwréci na ten aspekt
nalezng uwage, co niewatpliwie utatwi prace potencjalnym recenzentom.

Podsumowujgc dobrze oceniam przedstawiong do recenzji prace lek med.
Magdaleny tuby. Prezentowana dysertacja to ciekawe badanie kliniczne, zaréwno o
walorach poznawczych, jak tez o potencjalnym znaczeniu w praktyce kliniczne;.

Oceniam, ze praca spetnia wszelkie warunki pracy na stopien doktora
medycyny i wnioskuje do Wysokiej Rady Wydziatu Nauk o Zdrowiu Uniwersytetu
Medycznego w Biatymstoku o dopuszczenie do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.
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