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Choroby neurodegeneracyjne (m.in. choroba Alzheimera) sa jednym z istotnych probleméw
zdrowotnych wspolezesnego spoleczefistwa. Obserwowane w ich przebiegu zaburzenia poznawcze
uniemozliwiaja prawidtowe funkcjonowanie chorego w codziennym zyciu, wykonywanie pracy oraz
zaburzaja kontakty spoleczne. Na ich rozwéj niewatpliwie wplywa starzenie sig spofeczenstwa. Jednak
nadal patogeneza tych chordb jest mato poznana. Cukrzyca, szczegblnie typu 2, laczy si¢ z wigkszym
ryzykiem wystapienia zaburzefi poznawczych o réznym charakterze. Odnoénie cukrzycy typu 1 dane s
niejednoznaczne. Wiadomo, ze wieloletnia cukrzyca typu 1 taczy sig rozwojem neuropatii obwodowej.
W ostatnich latach sugeruje si¢ tez obecno$¢ degeneracji osrodkowego uktadu nerwowego (OUN) w tej
grupie chorych. Jej zwigzek z rozwojem zaburzen poznawczych w cukrzycy typu 1 jest nieznany.
Zaburzenia struktury wechomézgowia moga laczy¢ sie z zaburzeniami wechu, jak i zaburzeniami
poznawczymi, gdyz rozroznianie i identyfikacja zapachéw wymaga wyzszych funkcji poznawezych.
Zmiany w wechomézgowiu moga odzwierciedlaé takze neurodegeneracje w OUN. Brakuje badan
klinicznych oceniajacych degeneracje OUN w cukrzycy typu 1. Dlatego tez temat przedstawionej mi do
recenzji pracy lekarza Macieja Chudzifiskiego ,,Obrazowe wykladniki degeneracji wegchomdzgowia u
dorostych z cukrzyca typu 1” uwazam za ciekawy i oryginalny.

Przedstawiona do oceny praca doktorska ma uktad typowy dla tego typu dysertacji. Obejmuje
106 stron. We Wstepie Doktorant motywuje zasadno$¢ podjgcia tematu badawczego. Autdr rozZpoczyna
od omdwienia epidemiologii cukrzycy i jej powikian. Nastepnie szczegdlowo opisuje patogenezg

cukrzycowej neuropatii obwodowej. W kolejnych podrozdziatach Wstepu Autor przedstawia anatomig



zmystu wechu, rodzaje zaburzen wechu, czynniki wplywajgce na powonienie, a takze zaburzenia wechu
w przebiegu réznych choréb OUN. Nastepnie przedstawia dane z pi$miennictwie dotyczace zaburzenia
wechu u pacjentdéw z cukrzyca. W tym momencie Autor podkresla ograniczong liczbg badan w tym
zakresie. Tym samym uzasadnia celowosé przeprowadzonych badan. Wstep konczy przedstawienie
zmian w strukturze wechomoézgowia w badaniu rezonansu magnetycznego (MRI) obserwowanych w
roznych zaburzeniach wechu. Wedtug recenzenta Doktorant powinien bardziej rozwina¢ temat zaburzen
poznawczych w cukrzycy typu 1.

W kolejnej czedci pracy Doktorant formutuje cele badania. Cele obejmujg oceng zmian w
wechomézgowiu w obrazowaniu MRI u dorostych pacjentéw cukrzyca typu 1, a takze zaleznosci
pomiedzy zaburzeniami wechu a wymiarami struktur wechomozgowia. Z obowigzku recenzenta musze
zaznaczy¢, 2ze w celach nalezaloby doda¢ oceng¢ zwigzku pomiedzy wymiarami struktur
wechomézgowia i wynikami testow oceniajacych wech a wynikami testu oceniajacego funkcje
poznawcze, bo bylo to réwniez przedmiotem badania. Nastgpnie Autor formuluje hipotezy badawcze.
Pierwsza dotyczy roznic w wielkosci struktur wechomoézgowia oraz réznic w wynikach testow
oceniajacych wech pomigdzy osobami z cukrzyca typu 1 a grupa kontrolng. Nastgpne hipotezy dotycza:
zalezno$ci pomigdzy wymiarami struktur wechomdzgowia a wynikami testéw oceniajacych wech,
zwigzku pomigdzy obecnoscia cukrzycowej neuropatii obwodowej a wymiarami struktur
wechomozgowia u pacjentéw z cukrzyca typu 1; zaleznosci pomiedzy wymiarami struktur
wechomozgowia i wynikami testéw oceniajacych wech a wynikami testu oceniajgcego funkcje
poznawcze. Ostatnia hipoteza dotyczy zwiazku pomiedzy czasem trwania cukrzycy, paleniem
papierosow, wyréwnaniem metabolicznym cukrzycy, obecnoscig otylosci i aktywno$cig fizyczng a
wymiarami wechomoézgowia i wynikami testoéw badajacych wech.

Czgs$¢ metodologiczng przedstawionej pracy oceniam bardzo wysoko. Na poczatku Autor
charakteryzuje badang grupe i grupe kontrolng, uwzgledniajac kryteria wlaczenie do badania i
wylgczenia z badania. Do grupy badanej kwalifikowano osoby w wieku >18 r.z <65 r.z. z cukrzyca typu
1 trwajgca >10 lat. Nastgpnie grupa z cuhwcq typu 1 zostata podzielona ze wzglgdu na obecnosé
neuropatii obwodowej. Doktorant przedstawia zgod¢e na badania Komisji Biocetycznej przy
Uniwersytecie Medycznym im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu. W dalszej czesci lek. Maciej
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Chudzinski opisuje metody badawcze. Zaczyna od pomiaréw antropometrycznych i kwestionariusza
aktywnosci fizycznej (IPAQ-SF). Nastgpnie siciegé}owo opisuje diagnostyke neuropatii obwodowej i
autonomicznej. W kolejnej czgsci rozdziatu ,,Material i metody” dokladnie opisuje badanie wechu za
pomocg testu ,, Sniffin’ Sticks”. Wybdr testu jest odpowiedni, poniewaz umozliwia oceng powonienia
w trzech aspektach: progu wechowego, zdolnosci do rozrézniania zapachéw i ich identyfikacji. Na
uwage zasluguje réwniez fakt, ze wszyscy badani zostali poddani pelnemu badaniu
otolaryngologicznemu. W dalszej czesci rozdziatu Autor opisuje oceng wechomdzgowia metodg MRI,
ocene funkcji poznawczych przy pomocy kwestionariusza Mini Mental State Examination (MMSE),
badania laboratoryjne. Z uwagi na wiek badanych by¢ moze wigcej informacji wniostby test oceniajacy
bardziej dyskretne zaburzenia poznawcze, np. Montreal Cognitive Assessment (MoCA). Ponadto z
uwagi na opisywany przez Autora zwiazek depresji z zaburzeniami wgchu oraz ze wzgledu na wplyw
depresji na funkcje poznawcze, sugerowatabym wykonanie chociazby przesiewowych kwestionariuszy
w kierunku depresji. Autor podaje takze kryteria rozpoznania cukrzycowej choroby nerek oraz
rozpoznawania retinopatii cukrzycowej przy pomocy funduskamery. W rozdziale tym Autor umiescit 4
fotografie prezentujgce narzedzia diagnostyczno-badawcze. Na koficu czgsci poswigconej metodyce
Autor opisuje zastosowane analizy statystyczne. Z uwagi na liczne odstgpstwa od rozktadu normalnego,
do analizy wynikoéw Doktorant stosowal gléwnie testy nieparametryczne. W przypadku
przygotowywania publikacji, do poréwnywania 3 grup sugerowalabym wybraé tylko test ANOVA
Kruskalla-Wallisa, z testami post-hoc.

Z przeprowadzonych badan Doktorant uzyskat ciekawe wyniki. Ta czgé¢ pracy ma logiczny i
przejrzysty uktad, zawiera 21 tabel i 12 wykres6w, co pozwala na stosunkowo tatwe sledzenie opisu
wynikéw pomimo ich duzego nagromadzenia.

Lekarz Maciej Chudzinski podzielit grupe badang na osoby z neuropatia obwodowsg i bez
neuropatii. Wynik testu MMSE nig: réznit sic miedzy grupa badana a kontrolng. Autor stwierdzit
natomiast nizszy wynik testu MMSE w grupie o0séb z cukrzyca typu 1 i cukrzycowa; neuropatig
obwodowa w poréwnaniu do oséb z cukrzyca bez neuropatii. Doktorant wykazal nizsza wartosé
sumarycznego wyniku testéw wechowych (TDI) oraz testu progu wechowego w grupie os6b z cukrzycg

typu 1 w stosunku do kontroli. Nizszg warto$é sumarycznego wyniku testow wechowych wykazat tez
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w grupie 0s6b z cukrzycg typu 1 i neuropatia obwodowa, a takze w grupie osGb z cukrzyca typu 1 bez
neuropatii w poréwnaniu do kontroli. Nie wykazat natomiast réznic w wynikach testéw wegchowych
pomigdzy osobami z cukrzyca typu 1 i neuropatia obwodowa a osobami z cukrzycg typu 1 bez
rozpoznanej neurorpatii obwodowej. Grupa badana miala mniejsza sumaryczna objeto$é opuszek
wechowych oraz opuszki wechowej prawej i lewej, a takze mniejsza grubosé kory gruszkowatej po
stronie lewej, ocenianych w MRI w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Podobne wyniki uzyskano
poréwnujac grupg z cukrzyca typu 1 zneuropatia i bez neuropatii do grupy kontrolnej. Grupa z cukrzyca
typu 1 i neuropatiag obwodowg miata ponadto mniejsza sumaryczng objetosé opuszek wechowych, a
takze opuszki wechowej prawej i lewej w poréwnaniu do 0séb z cukrzyca bez neuropatii. Autor wykazat
istotne dodatnie korelacje pomigdzy niektérymi strukturami wechomézgowia a wynikiem sumarycznym
testow wechowych w calej badanej populacji. Doktorant stwierdzit réwniez istotne dodanie zaleznosci
pomigdzy wynikami testu identyfikacji zapachéw a stezeniem LDL-cholesterolu, a takze ujemne
korelacje pomigdzy objgtoscia opuszki wechowej lewej, gruboscia kory gruszkowatej lewej i prawej a
stezeniem triglicerydéw w grupie badanej. Analiza statystyczna nie wykazala zwiazku pomigdzy
wielkoscig struktur wechomézgowia oraz wynikami testéw wechowych a HbAlc, W grupie badanej
Autor wykazal réwniez dodatnig korelacje pomiedzy sumaryczna objetoscig opuszek wechowych a
wynikiem kwestionariusza aktywnosci fizycznej. Co ciekawe, w grupie badanej wykazal réowniez
dodatnia korelacje pomigdzy wynikiem testu rozrézniania zapachéw a wynikiem testu badajgcego
funkcje poznawcze. Doktorant przedstawil istotne réznice pomigdzy wymiarami struktur
wechomdzgowia 0séb palgcych i niepalacych. Z uwagi na to, ze palenie wplywa na wielko$¢ struktur
wechomézgowia, brak wykluczenia 0séb palgcych z badania mogt wptywac¢ na wyniki i jest pewnym
ograniczeniem badania. Nalezy jednak zauwazy¢, ze w analizie regresji wieloczynnikowej obecnosé
neuropatii obwodowej okazala si¢ czynnikiem wplywajacymi na wielko$é opuszek wechowych
niezaleznie od palenia papierosdw.

W Dyskusji lek Macie Chﬁdziﬁski krytycznie interpretuje uzyskane wyniki i poréwnuje je z
danymi z aktualnego pi$miennictwa.

Whnioski stanowia podsumowanie wynikéw badar i ich komentarza zawartego w Dyskusji oraz
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w petni odpowiadaja na stawiane w pracy cele.



Pismiennictwo zawiera 115 pozycji, gléwnie anglojezycznych, opublikowanych w wigkszosci
w okresie ostatnich 10 lat. Na konicu dolaczony jest kwestionariusz IPAQ-SF oraz fotografia testu
MMSE.

Musze zaznaczy¢, ze skroty w tekscie nie sa stosowane pomimo wprowadzenia, ponadto s
wielokrotnie definiowane. Ten sam skrét bywa odmiennie definiowany. W pracy mozna zidentyfikowaé
tez pewng ilos¢ bledow stylistycznych i usterek o charakterze edytorskim.

W podsumowaniu, uwazam, ze temat pracy doktorskiej zrealizowany przez lek. Macieja
Chudzifiskiego jest bardzo ciekawy. Przedstawione uwagi nie zmniejszaja wartosci ocenianej pracy,
ktéra stanowi cenne poglebienie wiedzy dotyczacej degeneracji wgchomozgowia w cukrzycy typu 1. W
zwigzku z powyzszym wnosz¢ do Kolegium Nauk Uniwersytetu Medycznego im. Karola
Marcinkiewicza w Poznaniu o dopuszczenie lek. Macieja Chudzinskiego do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.

Prof. dr hab. n. med. Monika Karczewska-Kupczewska
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