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Akromegalia jest przewlekla endokrynopatia, w ktérej dochodzi do nadmiernej

produkeji hormonu wzrostu najczesciej w przebiegu gruczolaka przysadki.

Pomimo powszechnie rosnacej swiadomosci dotyczacej akromegalii, j€j rozpoznanie
jest weigz pozne, stawiane najczesciej kilka lat od momentu wystgpienia pierwszych objawow
choroby. Skutkuje to rozwojem licznych powiktan, do ktérych naleza m.in. choroby uktadu
sercowo-naczyniowego, oddechowego, nowotwory, zaburzenia metaboliczne oraz zmiany
1 deformacje w ukladzie kostno-stawowym. Pézne rozpoznanie choroby zmniejsza szanse
catkowitego wyleczenia oraz prowadzi do jej nieodwracalnych ogdlnoustrojowych skutkow.
Zasadniczym leczeniem akromegalii jest operacyjne usuniecie guza przysadki, ktore ze
wzgledu na pézng diagnoze jest czesto nieradykalne i wymaga woéwczas stosowania
przewleklej farmakoterapii, a nierzadko rowniez radioterapii. Rownolegle do leczenia

akromegalii pacjenci wymagajg terapii jej powiktan.

Akromegalia i jej skutki ogoélnoustrojowe zwiekszaja $miertelnosé, obnizajg jakos$¢
zycia chorych, ograniczajac ich sprawnos¢, kontakty spoleczne, w wielu przypadkach
mozliwos¢ wykonywania pracy zawodowej oraz powoduja koniecznos¢ objecia pacjentéw

opieka wielospecjalistyczng.



W dobie starzenia sie¢ spoleczenstwa, wzrastajagcego zapotrzebowania na ushugi
medyczne, dostepnosci réznorodnych terapii dla poszczegolnych, jednostek chorobowych,
farmakoekonomika odgrywa coraz wigksza rolg w planowaniu i optymalizacji leczenia
w ramach dostepnych $rodkéw finansowych. Analiza kosztow akromegalii i jej powiklan ma
istotne znaczenie w planowaniu diagnostyki i leczenia zaréwno dla indywidualnego pacjenta,
jak rowniez w ustalaniu systemowych wytycznych i standardow postgpowania u chorych
z akromegalia. Dane dotyczace rzeczywistych kosztow leczenia chorych z ta jednostkg
w Polsce sa ograniczone. A zatem, wybor przedmiotu badan podjetych przez doktoranta jest
w pelni uzasadniony, przede wszystkim ze wzgledu na znaczenie praktyczne poruszanego

tematu.

Przedstawiona mi do recenzji praca ma typowy uklad dla rozprawy doktorskiej. Liczy
ona lacznie 94 strony i zawiera rozdzialy: spis tresci, wykaz stosowanych skrotow, wstep,
zatozenia i cele pracy, charakterystyka badanej grupy i metod badawczych, wyniki, dyskusja,
wnioski, streszczenie w jezyku polskim i angielskim, bibliografie (99 pozycji cytowanej
w pracy literatury), wykaz tabel, rycin oraz pig¢ suplementéw (listy lekow stosowanych w
leczeniu akromegalii i jej powiklan wraz z ich kosztami). W tekscie pracy zamieszczono 46

tabel oraz 14 rycin.

We wstepie doktorant przedstawia szczegétowe informacje na temat epidemiologii,
etiologii, obrazu klinicznego oraz powiktan akromegalii. Uzasadniajac konieczno$¢ analizy
farmakoekonomicznej, w zakresie kosztow choroby, omawia metody leczenia akromegalii.
W sposob przejrzysty i przystgpny przedstawia podziat kosztow na bezposrednie i posrednie,
niezbedny do oceny poniesionych naktadéw leczenia. Informacje zawarte we wstepie w pelni
uzasadniaja sformutowanie celow pracy. Rozdzial ten jest napisany w sposob przejrzysty,
w oparciu o dobrze dobrane i aktualne pismiennictwo. Ta czgs¢ pracy wskazuje na bardzo
dobra znajomos¢ tematyki, zrozumienie badanego zagadnienia, odpowiednie przygotowanie

doktoranta do podjecia whasnych badan.

Cele pracy zawarte w trzech punktach, bardzo interesujace z poznawczego punktu
widzenia, sformulowano jasno i precyzyjnie. Koresponduja one w pelni z tematem pracy.
Doktorant postawil sobie za cele: okreslenie czgstosci wystgpowania powiktan akromegalii

i ich zaleznosci od aktywnosci choroby; analize bezposrednich kosztéw leczenia pacjentow



z akromegalig ' oraz ‘jej powiklaniami; ocene zwiazku kosztéw leczenia akromegalii

i radykalnosci zastosowanego leczenia.

W rozdziale zatytutowanym ,Materiat i metody” doktorant przedstawia charakterystyke
grupy badanej, do ktérej wiaczyt 124 pacjentéw z rozpoznang akromegalia, hospitalizowanych
w Klinice Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami we Wroclawiu w latach 2011-
2016 r. Badanie miato charakter retrospektywny i przeprowadzane bylo na podstawie szpitalnej

dokumentacji medycznej.

Zgodnie z kryteriami zawartymi w zaleceniach Endocrine Society, doktorant wyodrebnit
4 grupy: pacjentéw skutecznie wyleczonych z akromegalii; chorych dobrze kontrolowanych na
stosowanym leczeniu; grupe z nieprawidtowa kontrola choroby — aktywng akromegalig oraz
grupe pacjentéw z aktywna $wiezo rozpoznang akromegalig, ktérzy do czasu zakonczenia

obserwacji nie zostali poddani leczeniu operacyjnemu.

Nastgpnie doktorant szczegétowo opisuje metodyke analizy. Kalkulacji kosztow
zwiazanych z hospitalizacjg pacjenta na oddziale Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia
Izotopami dokonal w oparciu o system Jednorodnych Grup Pacjentéw ustalony i wyceniony
przez Narodowy Fundusz Zdrowia. Do wykonania analizy wykorzystano wersje z 30.12.2016
r (zatgeznik 1 do zarzadzenia nr 129/2016/DSOZ Prezesa NFZ). Uzyskane wartosci punktowe
doktorant pomnozyt o srednig ceng punktu w ztotych okreslong na podstawie umowy miedzy
Szpitalem, a NFZ na rok 2016. Do kosztow hospitalizacji zaliczyt koszty zwigzane z pobytem
pacjenta w szpitalu, koszty porad lekarskich, badan diagnostycznych i laboratoryjnych oraz
koszty farmakoterapii. Na uwage zastuguje szczegélowa charakterystyka kalkulacji
poniesionych kosztow.

Rozdzial zamyka opis zastosowanych analiz statystycznych.

Projekt badania posiadat akceptacje Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego im.
Piastow Slaskich we Wroctawiu (KB-597/2017 z dnia 15.09.2017) oraz dyrektora

Samodzielnego Publicznego Szpitala Klinicznego nr 1 we Wroctawiu.

Wyniki badan przedstawione sg w sposob przejrzysty i szczegétowy, przynosza wiele
istotnych klinicznie informacji. Czgstos¢ wystgpowania powiklan u pacjentow z akromegalia
jest bardzo duza. Przynajmniej jedno powikianie akromegalii wystepowalo az u 97,5%,
natomiast dwa lub wigcej - u 86,3% wszystkich pacjentéw poddanych analizie. Co wigcej,
doktorant zaobserwowat duzg czgsto$¢ utrzymujacych si¢ powiktan choroby zasadniczej
W grupie os6b wyleczonych (siggajaca odpowiednio 92% w przypadku jednego i 77%
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pacjentow w przypadku dwoch lub wigcej powikiaf). Wyniki te potwierdzaja koniecznos¢
szybkiego rozpoznawania choroby, zanim dojdzie do jej ogolnoustrojowych skutkow.
Najczesciej obserwowanymi powiklaniami byly: nadcisnienie tetnicze, wole wieloguzkowe,
zaburzenia lipidowe, niedoczynno$¢ przysadki oraz zmiany zwyrodnieniowe.

Nastepnie doktorant przedstawia wyniki catkowitych oraz Srednich rocznych kosztow
leczenia akromegalii z uwzglednieniem hospitalizacji, zabiegow neurochirurgicznych,
radioterapii, procedur diagnostycznych, zabiegéw dodatkowych oraz farmakoterapii zar6wno
akromegalii jak i jej powiklan. Wyniki przeprowadzonych przez doktoranta analiz wskazuja
m.in., iz najwiekszy wplyw na ksztalttowanie catkowitych oraz srednich rocznych kosztow
leczenia akromegalii miafo przewlekte stosowanie analogéw somatostatyny. Catkowity oraz
$redni roczny koszt radykalnego leczenia neurochirurgicznego byt znacznie nizszy niz terapii
analogami somatostatyny. Koszty terapii w grupie pacjentéw po skutecznym zabiegu
neurochirurgicznym byly mniejsze niz w pozostatych grupach leczonych chorych.
Z przedstawionej przez doktoranta analizy wynika, iz najwazniejsza role w ograniczeniu
kosztow leczenia akromegalii odgrywa role radykalny zabieg neurochirurgiczny warunkujgcy
pelne wyleczenie z choroby zasadniczej.

Doktorant przedstawia w czytelnych tabelach wyniki licznych analiz w poszczegolnych
grupach chorych, a nastgpnie whasciwie je komentuje. Graficzne przedstawienie danych utatwia

zapoznanie si¢ z wynikami i ich oceng merytoryczna.

W kolejnej czesci pracy doktorant przeprowadza dojrzala dyskusje, umiejetnie
konfrontujac uzyskane przez siebie wyniki badan ze spostrzezeniami innych autoréw
przedstawionych w obszernym pi$miennictwie. Ta czg$¢ pracy ponownie pokazuje szeroka
wiedze doktoranta w zakresie badanego tematu oraz odpowiednie korzystanie z zebranego

pismiennictwa. Dyskusja jest prowadzona w sposob spdjny, usystematyzowany 1 wywazony.

Cztery zwiezte wnioski wynikajace z przeprowadzonych analiz stanowig podsumowanie
wynikéw. Wnioski te sg zgodne z postawionymi celami badawczymi: czgsto$¢ powiktan
w badanej grupie pacjentéw z akromegalia jest zblizona do czestosci podawanej w innych
populacjach z akromegalig i zmniejsza si¢ u pacjentéw skutecznie leczonych; w najwigkszym
stopniu na koszty leczenia akromegalii wptywa przewlekle leczenie analogami somatostatyny;
skuteczne, radykalne leczenie neurochirurgiczne zmniejsza czgsto$¢ przewleklych powiktan

akromegalii i obniza catkowite koszty leczenia.



Prac¢ zamyka staranny spis pismiennictwa przedstawiony w porzadku zgodnym
z kolejnoscig cytowania w tekscie rozprawy. PiSmiennictwo jest aktualne, dobrze dobrane

1 wlasciwie cytowane w tekscie dysertacii.

Przygotowujac material do publikacii, sugerowalabym wylaczy¢ z analizy kosztow
leczenia analogiem somatostatyny oraz zabiegu neurochirurgicznego grupe pacjentéw z nowo
rozpoznang akromegalig. Powyzsze leczenie nie zostalo jeszcze zastosowane w tej grupie
1 w zwigzku z tym, nie nalezy uwzglednia¢ jej w poréwnaniach parami z grupami pacjentéw

leczonych.

Poza tym, moje drobne uwagi dotycza tylko nielicznych bledow literowych i w zaden

sposob nie umniejszajg wartosci merytorycznej pracy, ktérg oceniam bardzo pozytywnie.

Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska zostata odpowiednio zaplanowana
1 przeprowadzona przy uzyciu whasciwych narzedzi badawczych. Doktorant zrealizowat cele
badania, odpowiednio przedstawit wyniki i sformutowat wnioski, majace bez watpienia duze
znaczenie praktyczne. Nalezy podkredlié, iz podejmujac si¢ analizy kosztéw leczenia
pacjentéw z akromegalia, doktorant zmierzyl si¢ z bardzo trudnym, pracochtonnym
1 niezmiernie istotnym tematem. Farmakoekonomika jest obecnie narzgdziem pomagajacym
optymalizowa¢ wykorzystanie dostepnych srodkow finansowych na poczet pozyteczniejszego

1 skuteczniejszego leczenia pacjentow.

Przedlozona mi do recenzji rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art.13 ust.1
ustawy z dnia 14 marca 2003r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach

i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. Nr 65, p0z.595, z pozn.zm.).

Zwracam si¢ zatem z wnioskiem do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu o dopuszczenie lekarza Michala Jerzego Elbauma

do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Jednoczesnie majac na uwadze wybér niezmiernie waznego tematu pracy oraz

mozliwos¢ praktycznego wykorzystania uzyskanych przez doktoranta wynikdw, wnosze
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0 wyrdznienie rozprawy doktorskie;.






