KATEDRA I KLINIKA GASTROENTEROLOGI Z PRACOWNIA ENDOSKOPOWA
UNIWERSYTETU MEDYCZNEGO

W LUBLINIE
Adres: 20-954 Lublin, ul. Dr K. Jaczewskiego 8

Telefon: +48 81 72 44 535; fax +48 81 72 44 673,
e-mail: oddzial.gastroenteroloqgii@spsk4.lublin.pl
Kierownik: Prof. dr hab. n med. Halina Cichoz- Lach

Lublin 25.07.2022.

RECENZJA
pracy na stopien doktora nauk medycznych lek. Piotra Pardaka zatytulowanej:
,Ocena znaczenia greliny, obestatyny i leptyny w patogenezie choroby refluksowej

przelyku w przebiegu obturacyjnego bezdechu sennego”

Wykonana zgodnie z pismem Prorektora ds. Kolegium Nauk Medycznych
Uniwersytetu Rzeszowskiego Pana Prof. dr hab.n.med. Artura Mazura
z dnia 15.06.2022. CM/5200/P-9/22

Temat dysertacji doktorskiej powierzonej mi do recenzji, napisanej przez Pana lek.
Piotra Pardaka, dotyczy bardzo aktualnego i czestego problemu w codziennej praktyce
klinicznej, jakim jest choroba refluksowa przetyku (GERD) i wspotistniejacy obturacyjny
bezdech senny (OSA). Rozwijajaca si¢ globalna epidemia otylosci powoduje, ze wcigz
obserwujemy systematyczny wzrost czgsto$ci wystepowania tych schorzen, a wszystkie one
pozostaja ze sobg W $cistym zwigzku patogenetycznym. Stad tez zasadnym jest wybor tematu,
ktorego podjat si¢ Doktorant, a ktory taczy w sobie te wszystkie patologie. Dotyczy on oceny
znaczenia wybranych neuropeptydow u otylych chorych z GERD i wspotistniejacym OSA.

Celem szczegotowym recenzowanej pracy jest ocena nocnego profilu stezenia greliny,
leptyny i obestatyny w grupie otylych chorych z GERD i OSA oraz analiza korelacji migedzy
stezeniami wybranych neuropeptydow a GERD i1 OSA. Ponadto Doktorat przedstawit

charakterystyke¢ GERD w otytosci probujac znalez¢ roznice w obrazie klinicznym zaleznie od
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zaburzen gospodarki weglowodanowej w celu  wyjasnienia zwig¢kszonego ryzyka
wystepowania powiklan GERD w tej grupie pacjentow.

Realizujac wyznaczone cele Autor wykazal glgbokie zaangazowanie w poszukiwania
naukowe i umiej¢tnos¢ stworzenia warsztatu badawczego, a takze zaprezentowatl rozlegla
wiedze teoretyczna.

Przedstawiona mi do oceny praca nie ma ukladu typowego dla tego rodzaju

dysertacji. Sktada si¢ bowiem w swej gtownej tresci z czterech bardzo dobrych opracowan w
formie artykulow opublikowanych w zagranicznych czasopismach naukowych o szerokim
zasiegu, dwoch z wspoélczynnikiem IF, spojnych tematycznie w zakresie omawianego
zagadnienia, gdzie Doktorant w kazdym jest pierwszym Autorem. Laczny wspotczynnik
wplywu prezentowanych publikacji wynosi IF=8,484, punktacja MNiSW=340 pkt.
Praca zawiera komentarz, ktory obejmuje wstep prezentujacy zagadnienia dotyczace GERD,
OSA, otylosci oraz przedstawia analizowane neuropeptydy. Zawiera cel rozprawy
doktorskiej, krotka prezentacje poszczegélnych artykutdéw oraz pi$miennictwo. Praca
zwyczajowo zawiera Streszczenie w jezyku polskim i angielskim. Streszczenie w jezyku
polskim przedstawia wszystkie najistotniejsze informacje zadania badawczego, ktorego podjat
si¢ Doktorant. Streszczenie w jezyku angielskim w pelni oddaje tres¢ pracy dla
anglojezycznego czytelnika. Nastepnie opracowanie obejmuje kopie publikacji wchodzacych
w sktad rozprawy doktorskiej.

Pierwsza z publikacji o charakterze pogladowym dotyczy mechanizméw refluksu
zotadkowo-przetykowego w przebiegu OSA, a trzy kolejne sa pracami oryginalnymi z
omawianego obszaru.

Pierwszy z artykutow, jak wyzej wspomniano pogladowy, stanowi rozbudowany
odpowiednik zwyczajowego Wstepu w tego typu dysertacjach i zawiera najnowsze dane na
temat mechanizméw GERD w przebiegu OSA z uwzglgdnieniem znaczenia zaburzen
metabolicznych i hormonalnych oraz potencjalnej roli stezenia greliny w rozwoju GERD.
Potwierdza wzajemne zalezno$ci miedzy GERD i OSA, wplyw otylosci i OSA na profil
greliny oraz kontrowersje dotyczace jej potencjalnej roli w rozwoju GERD.

Trzy pozostate artykuly to wyniki oryginalnego badania odpowiadajacego
postawionym celom w zatozeniu pracy. Praca jest jednoosrodkowym obserwacyjnym
badaniem przeprowadzonym na grupie 58 pacjentdéw z nadwagg i otyloScig definiowang jako
wskaznik BMI > 25kg/m2: 46 pacjentéw z rozpoznanym OSA i 12 osoéb stanowigcych grupe
kontrolng. U 40 chorych zdiagnozowano GERD. Badani pacjenci byli hospitalizowani w

Oddziale Wewngtrznym Instytutu Medycyny Wsi w Lublinie. Projekt badawczy zgodnie z
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powszechnymi wymogami posiada zgod¢ Komisji Bioetycznej nr. 6/2014 wydang przez
Instytutu Medycyny Wsi w Lublinie, a wszyscy pacjenci wyrazili $wiadoma zgod¢ na udziat
w badaniu.

Pierwsza z oryginalnych prac o charakterze obserwacyjnym oceniata wptyw OSA na
nocny profil stezenia greliny, obestatyny i leptyny u badanych pacjentow. Doktorant
zaobserwowal w grupie chorych z OSA, w przeciwienstwie do grupy kontrolnej, ujemna
korelacje migdzy stopniem otylosci a stezeniem greliny. Jej stg¢zenie bylo istotnie
statystycznie nizsze wsrod chorych z OSA niz w grupie kontrolnej, podobnie jak stezenie
leptyny, chociaz tutaj nie wykazano istotnoSci statystycznej. Nocny profil stezenia obestatyny
nie roznit si¢ w badanych grupach chorych. Lek. Piotr Pardak wykazat zatem, ze
wystepowanie OSA koreluje ze stopniem otytosci a otylos¢ i OSA negatywnie koreluja z
nocnym profilem stgzenia greliny.

Kolejny artykut byl proba okreslenia zaleznosci migdzy stgzeniami badanych
neuropeptydow a nasileniem objawéw GERD u pacjentow z OSA. Sposrod wiaczonych do
badania 58 chorych, u 40 rozpoznano GERD, u 27 wykonano gastroskopi¢, w obrazie
endoskopowym dominowato zapalenie wg. skali Los Angeles w stopniu A (22 pacjentow]).
Doktorant wykazat, ze OSA wigze si¢ z 2-krotnie czgstszym wystepowaniem GERD. Nie
zaobserwowal natomiast réznic w stezeniu badanych neuropeptydow w grupie chorych z
GERD w poréwnaniu do pacjentéw bez choroby refluksowej przetyku. Chociaz stwierdzit
tendencj¢ do wyzszych stezen greliny wsrdd pacjentow z bardziej zaawansowanymi
zamianami zapalnymi w przetyku w obrazie endoskopowym, bardziej nasilonymi objawami
klinicznymi oraz wynikami badania pH-metrycznego. U chorych z GERD obserwowano
wyzsze stezenia greliny niz w grupie pacjentow z OSA, co w potaczeniu w wynikami takze
wyzej analizowanego opracowania, sugeruje brak roli tego neuropeptydu we
wspolwystegpowaniu GERD oraz OSA i pozwala przypuszczac, ze zwigzek migdzy otytoScia
a GERD takze nie jest wynikiem zaburzen stezenia tego neuropeptydu

Bardzo interesujgce wyniki sg zawarte w ostatniej z cyklu prac oryginalnych, ktora
oceniata odmiennosci w obrazie klinicznym GERD zaleznie od nadwagi/otytosci oraz
obecnosci zaburzen gospodarki weglowodanowej. Lek. Piotr Pardak wykazat, ze GERD byt
obecny czgsciej u otytych chorych i u 0sob z cukrzycg typu 2, chociaz obecnos¢ cukrzycy nie
wigzala si¢ z nasileniem objawéw GERD, podobnie jak nie stwierdzano korelacji migdzy
otyloscig a ciezkoscig GERD. Konkludujac Doktorant wysunat wniosek, ze wsroéd otylych
chorych, u pacjentéw z zaburzeniami gospodarki weglowodanowej tagodne objawy GERD

moga opoznia¢ diagnostyke I rozpoznanie tej patologii i stwarza¢ zwigkszone ryzyko jej
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powiktan. Stad tez niezwykle cenne z punktu widzenia praktyki klinicznej jest stwierdzenie
faktu, ze chorzy ci powinni odnosi¢ zdecydowane korzysci z wczesnie wykonywanego
badania endoskopowego gornego odcinka przewodu pokarmowego, nawet przy dyskretnych
objawach klinicznych sugerujagcych GERD.

Rzeczowa, kreatywna i wszechstronna dyskusja w kazdej z przedstawionych publikacji
omawia uzyskane wyniki w zestawieniu z rezultatami innych prac badawczych
zaangazowanych w analizowang problematyke. Jest bogata w przemyslenia o znaczeniu
klinicznym oraz dostarcza istotnej wiedzy znajdujacej zastosowanie w codziennej praktyce
lekarskiej. Kazda z prac oryginalnych konczg wnioski, ktore w pelni odzwierciedlaja
postawione cele dysertacji 1 sg jednoznaczng odpowiedzia na nie. Wynikaja one z
przeprowadzonych badan.

Kolejnym elementem przedstawionego mi do recenzji opracowania sa o$wiadczenia

wspotautorow, ktore wskazujg, na znaczacy merytoryczny, indywidualny mozliwy do
wyodrebnienia wktad Doktoranta w opracowanie koncepcji, w wykonanie czesci badawczej
ocenianego projektu, samodzielne opracowanie i interpretacje wynikow uzyskanych badan.
Wszyscy wspotautorzy wyrazaja zgode na przedtozenie wyzej zaprezentowanych artykutéw
jako cze$¢ rozprawy doktorskiej lek. Piotra Pardaka w formie spdjnego tematycznie zabioru
artykutow opublikowanych z czasopismach naukowych.
Recenzujac prace chciatabym zwréci¢c uwage na fakt, ze Doktorant publikujac prace w
czasopismach zagranicznych juz poddat sie ocenie recenzentow tych czasopism.
Opublikowanie dwoch prac oryginalnych dotyczacych: wptywu OSA na nocny profil stezenia
greliny, obestatyny i leptyny u otytych chorych i pacjentéw z nadwaga oraz zwigzku migdzy
OSA, stezeniami badanych neuropeptydow a GERD w Journal of Clinical Medicine,
czasopi$mie 0 wspotczynniku oddziatywania IF=4,242 §$wiadczy o wysokiej wartosci
merytorycznej prezentowanych osiagnigc.

Catos¢ dokonania lek. Piotra Pardaka oceniam bardzo pozytywnie. Przedstawiona mi
do recenzji rzetelna i wnikliwa praca jest bardzo wartosciowa. Prezentuje wysoki poziom
merytoryczny a wynikajace z niej wartosci poznawcze wydaja si¢ mie¢ istotne implikacje
kliniczne. Sa one oryginalnym wktadem Doktoranta w rozwoj zagadnien dotyczacych GERD,
OSA i zaburzen metabolicznych, w tym nadwagi i otylosci oraz roli wybranych
neuropeptydow w tych patologiach. Dowodza jego wiedzy w tym obszarze i umiej¢tnosci

prowadzenia badan naukowych.



Podsumowujac stwierdzam, ze przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska
lek. Piotra Pardaka spelmia warunki i w pelni odpowiada wymogom ustawowym i
zwyczajowym stawianym rozprawom doktorskim okreslonym w art. 13 Ustawy z dnia
14 marca 2003 r. o Stopniach i Tytule Naukowym oraz o Stopniach i Tytule w zakresie
Sztuki (Dz. U. z 2003 r., nr 65 poz. 595 z pdézniejszymi zmianami) w zwigzku z art. 179
ust. 1 ustawy z dnia 3 lipca 2018r. oraz w pelni zastuguje na wysoka ocene. \Wnosze
zatem do Wysokiej Rady Naukowej Kolegium Nauk Medycznych Uniwersytetu
Rzeszowskiego o dopuszczenie lek. Piotra Pardaka do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.

Z powazaniem

Halina Cichoz-Lach
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