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Recenzja rozprawy doktorskiej Pani lek. med. Barbary Dziadkowiec-Macek pt. ,,Ocena

zmian elektrofizjologicznych w mézgu w zaburzeniach odzywiania (4norexia Nervosa)”.

Praca doktorska zostala wykonana w Katedrze Fizjologii i Patofizjologii
Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu pod kierunkiem Pana dr hab.
n. med. Tadeusza Sebzdy i promotora pomocniczego dr n. tech. lek. med. Lecha Kipifiskiego.

Podstawa formalng recenzji jest uchwata Rady Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu podjgta w dniu 26 wrze$nia 2024 roku.

Doktorantka ~w  dysertacji  podjeta  tematyke  wykorzystania  technik
elektroencefalografii w ocenie zaburzef odzywiania.

Rozprawa doktorska ma typowy uklad. Sklada si¢ z nastgpujacych rozdziatow: spis
treéci, dyskusja, wnioski, streszczenie w jezyku polskim i angielskim, pi$miennictwo, spis
tabel i rycin oraz zalgczniki.

Na samym wstgpie recenzji pragng zwrdci¢ uwage na potknigeia edytorskie
doktorantki. W spisie treéci rozdziat 2 i 3 powinien naleze¢ do wstepu i by¢ podrozdziatem.
W zwiazku z tym nalezatoby poprawi¢ numeracj¢ rozdziatéw. Blad wynika
najprawdopodobniej ze zlego wprowadzenia numeracji w programie tekstowym. Sugeruje,
aby rozdziaty w pracy (np. “Cel pracy i pytania badawcze”, “Metodyka badan™) zaczyna¢ od
nowej strony. Doktorantka réwniez niekonsekwentnie stosuje numeracjg podrozdziatéw - jak
na przyktad: strona 38 i 39 brak numeracji mimo, ze tekst w nagtowku jest wytluszczony.

We wstepie dysertacji doktorantka opisuje jadtowstret psychiczny, ktry zaliczany jest
do schorzen psychospotecznych. Charakteryzuje si¢ on niebezpiecznie niskq masg ciata, duza
koncentracja pacjenta nad jej utrzymaniem. Chory celowo ogranicza wagg powodujac
powolne wyniszczenie organizmu z niedozywienia. Objawy choroby sa rowniez psychiczne
w postaci leku przed przyrostem masy ciata oraz zaburzonym obrazem postrzegania swojej
sylwetki i masy ciata. Prowadzi to czgsto do zgonu spowodowanego wyniszczeniem
organizmu lub $mierci w wyniku samobdjstwa. Leczenie zaburzen odzywiania jest

dlugotrwate i nie zawsze skuteczne. Notowane sa remisje choroby, a pacjent musi by¢
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monitorowany przez dlugi czas. Autorka podaje, Ze rozpoznanie choroby stawia sie na
podstawie kryteriow diagnostycznych i klasyfikacji ICD-10 i DSM-5. Zawarte s3 w nich
opracowane wytyczne, jakie musi spetnia¢ osoba, aby mozna bylo jg zakwalifikowaé do
chorych na anoreksje.

Wstep jest obszerng czgsécig pracy liczaca 26 stron. Opisane zagadnienia szczegbtowo
wprowadzaja w problematyke dysertacji. Liczne cytowania prac naukowych w tym rozdziale
Swiadcza o szczegdtowe] analizie naukowej zagadnienia. Pi$miennictwo jest aktualne, a
cytowane prace pochodza z impaktowanych anglojezycznych czasopism naukowych.
Zawarto$¢ merytoryczna wstepu jest wystarczajgca. Nie mniej jednak, w tej czesci pracy,
sugerowatbym wprowadzi¢ kilka poprawek jezykowych celem wygtadzenia tekstu:

e Na stronie 7. fragment anoreksja nie jest rodzajem histerii, tu zacytuj¢ tylko fragment
zdania warty wygladzenia “ale skutkiem braku apetytu, odchodzac tym samym od
pojecia tego pojecia”.

e Na stronie 9. autorka opisuje czestotliwo$é zachorowan na anoreksj¢ nerwowa. Pisze,
ze “na zaburzenie to chorujg zaréwno dziewczeta jak i chlopcy w przedziale
wiekowym 15 do 19 lat”. Nast¢pnie podaje z danych piSmienniczych wiek 15-30 lat,
kilka wersow po nizej pisze, ze anoreksja wystepuje rowniez w pozniejszym wieku.
W podrozdziale podaje rowniez czgsto$§é wystgpowania anoreksji u kobiet i
mezezyzn. Nalezaloby pouktadaé logicznie, z zachowaniem chronologii, wiek
zachorowan pacjentow, aby czytajacy tatwo mogt zrozumie¢ zagadnienie i nie miat
wrazenia, ze to luzno wklejone informacje z pisSmiennictwa. Warto w tym miejscu
positkowa¢ si¢ wlasnymi spostrzezeniami odnos$nie wieku i pici pacjentow chorych na
anoreksje. Podobng niekonsekwencj¢ my$lowg widaé na stronie 10. Autorka w czesci
opisujacej etiologie anoreksji w czynnikach indywidualnych podaje dane literaturowe
roli czynnikéw genetycznych (polimorfizm genéw: CNR1), gdzie kilka zdaf ponizej
opisuje czynniki genetyczne predysponujace do anoreksji.

e Na stronie 12. nalezy poprawi¢ “wodno-elektrolitowe-hipokaliemiczna kwasica
metaboliczna” na wodno-elektrolitowe: hipokaliemiczna kwasica metaboliczna.

e Nalezy tez moim zdaniem uporzadkowaé informacje zwigzane z regulacjg pobierania
pokarmu. Opis zamieszczony we wstgpie jest zbyt chaotyczny co powoduje, ze cigzko
jest wyselekcjonowaé i uporzadkowaé informacje. Moze nalezaloby zacza¢ od
oérodka, podzieli¢ mechanizmy regulacji na krétkoterminowe i dlugoterminowe oraz
nerwowe i hormonalne. Nastepnie zaglebiaé si¢ bardziej szczegétowo omawiajgc

poszczegdlne sktadowe.




e W dalszej czeéci wstepu doktorantka opisuje zagadnienia zwigzane z pomiarem
encefalograficznym. Na stronie 21. w zdaniu “Lokalizacja miejsca na skérze glowy, w
ktorym rejestruje si¢ najwicksza amplitude zatamka endogennego jest mniej
skorelowana z wiasciwo$ciami bodzca niz ma to miejsce w przypadku potencjalow

endogennych” chyba chodzito o korelacj¢ z potencjatami egzogennymi.

Cel pracy i pytania badawcze. Przedmiotem badan byta ocena zmian funkcjonowania
mozgu u o0soéb chorujagcych na anoreksje na podstawie badan poznawczych potencjatow
wywolanych mézgu. Sformutowano cztery pytania badawcze.

1. Czy anoreksja wywotuje zmiany funkcjonowania moézgu, ktére mozna
wykaza¢ w badaniach elektrofizjologicznych?

2. Czy stopien nasilenia anoreksji, zgodny z klasyfikacja DSM-5 w zaleznosci od
BMI, ma wplyw na czynno$¢ bioelektryczng moézgu zwigzang z
przetwarzaniem zewnetrznych bodzcoéw?

3. Czy dhluzszy czas trwania jadtowstrgtu psychicznego przed podjeciem leczenia
moze mie¢ negatywnie konsekwencje odzwierciedlajace si¢ w zaburzeniach
funkcjonowania mézgu?

4. Czy nasilenie objawow anoreksji w oparciu o kwestionariusz EDE-Q jest

powigzane za zmianami funkcji bioelektrycznych mézgu?

Rozdziat ,Materiat i metody” liczy 11 stron. Dobér metod badawczych jest
prawidtowy, zgodny z celami jakie zostaty postawione w pracy. Autorka szczegétowo opisuje
badang grupe pacjentow. Grupa liczyta 33 kobiety w przedziale wiekowym od 13 do 33 lat.
Jako kontrole przebadano grupe 30 zdrowych dziewczat w przedziale wiekowym od 10 do 25
lat. W metodyce autorka szczegbtowo omowita postgpowanie farmakologiczne w badanej
grupie. Wszystkie dziewczeta, jak i rodzice/opiekunowie prawni (w przypadku pacjentéw
niepetnoletnich), wyrazili pisemna zgodg¢ na udziat w badaniu. Praca uzyskata zgodg Komisji
Bioetycznej. Opisane kryteria wigczenia i wykluczenia w rekrutacji pacjentek oraz
zastosowane narzedzia badawcze elektrofizjologii zastosowano poprawnie i umozliwiaja
odpowiedzi na postawione pytania badawcze. Warte podkreslenia nowatorstwa pracy jest

autorski eksperyment badawczy sktadajacy si¢ z 3 etapow.
Etap I - pomiary encefalograficzne na czczo
Etap II - zaspokojenie gltodu

Etap III - pomiary encefalograficzne tozsame z etapem I po zaspokojeniu gtodu.



Przyjete w metodyce schematy analizy fali poznawczej P300, potencjatéw niezgodnosci
MMN, bramkowania stuchowego zatamka P50 zostaly szczegdélowo opisane i zgodnie z
ogolnie przyjetymi zasadami pomiaru.

Niestety w metodyce badan nie zostaly opisane, zastosowane do analizy danych, metody
statystyczne, co powinno by¢ ujete w tym rozdziale pracy. Powyzsze informacje podano w
rozdziale “Wyniki”. Zastosowana analiza statystyczna jest prawidlowa, a testy statystyczne

stosownie dobrane do uzyskanych danych.

Rozdzial “Wyniki” sktada si¢ z 70 stron i jest najobszerniejsza czeScig pracy.
Przeprowadzono analiz¢ zalezno$ci pomigdzy globalnym wynikiem z kwestionariusza
EDE-Q (kwestionariusz zaburzen odzywiania) a innymi parametrami charakteryzujacymi
przebieg choroby. W tabeli 6.1 przedstawiono warto$ci wspotczynnikéw korelacji pomiedzy
globalnym wynikiem, BMI, dtugo$ciag trwania choroby po rozpoznaniu oraz podjeciem
leczenia w grupie badanej. W mojej ocenie sposéb zestawienia wynikow jest mato czytelny
i cigzko jest zrozumie¢ zamyst autorki. Analizowane dane majg rozne jednostki, np. czas jest
w latach 1 miesigcach. Warto to wyjasnic.

W podrozdziale 6.2.1 napisano, ze uzyskane rezultaty przedstawiono na Ryc. 7.1,
natomiast wyniki przedstawiono na stronie 46. na Ryc. 6.1. Nalezy poprawi¢ numeracje.

W dalszej kolejnosci Pani lek. med. Barbara Dziadkowiec-Macek przedstawia wyniki
poréwnania kwestionariusza EDE-Q wzgledem parametru BMI oraz korelacji statystycznej
mi¢dzy sktadowymi kwestionariusza EDE-Q. W tytule podrozdziatu 6.2.3 “Analiza korelacji
dla miedzy sktadowymi kwestionariusz EDE-Q” sugeruj¢ usung¢ stowo “dla”. Wyniki
zostaly przedstawione w tabelach od 6.3 do 6.10 i rycinach 7.2, 6.3, 6.4. Nalezy poprawi¢
numeracje ryciny 7.2 na 6.2.

Podsumowujgc czes¢ wynikow dotyczaca najogoélniej mowigc analizy danych z
kwestionariusza, nalezy podkresli¢, ze tak spora ilo$¢ informacji wymagata nie lada wysitku
oraz pomystu, aby prawidtowo zinterpretowac¢ dane i poréwnac je statystycznie. Doktorantce
wyszto to wyé$mienicie. Kolejna czg$¢ wynikow przedstawia dane z encefalografii.
Pordwnano parametry fali P300 miedzy pacjentami z anoreksja a grupa kontrolng wzgledem
stopnia nasilenia anoreksji oraz wptywu podania glukozy. Wyniki przedstawiono w tabelach
od 6.11 do 6.15. Bardzo przydatne jest wprowadzenie podrozdzialu podsumowujacego
wyniki dotyczgce fali P300 i zestawienie wynikow w tabelach 6.16 i 6.17. Jako kolejne
Autorka przedstawita wyniki analizy dotyczace potencjatdéw niezgodnosci (MMN)
wywotanych w paradygmacie stuchowym, zebranych od oséb z anoreksja oraz od oséb

zdrowych. Poréwnano parametry MMN migdzy pacjentami z anoreksjg a grupa kontrolna,



wzgledem stopnia anoreksji, wptywu glukozy oraz dokonano analizy korelacji statystycznej
tych parametréw. Wyniki przedstawiono w tabelach od 6.18 do 6.30. Autorka rowniez
dokonala podsumowania wynikéw dotyczacych potencjatéw niezgodnoéci. Jako ostatnie,
przedstawione zostaly wyniki bramkowania przedsygnatowego zalamka P50 stuchowych
potencjatow wywotanych mézgu pod wzgledem amplitudy i latencji. Wyniki przedstawiono

w tabelach od 6.33 do 6.45 wraz z podsumowaniem.

Dyskusja liczy 13 stron. Pani lek. med. Barbara Dziadkowiec-Macek skonfrontowata
wyniki z autorami prac o tozsamej tematyce badawczej. Autorka podkresla, ze jadtowstret
psychiczny to globalny problem dotykajacy przewaznie nastolatki oraz mtode kobiety.
Charakteryzuje si¢ oporno$cig w leczeniu, przewlekltym przebiegiem z naglymi nawrotami i
najwyzsza $miertelnoscig wéroéd wszystkich choréb psychicznych, ktéra sigga niemal 20%.

Istotne sa rowniez zaburzenia funkcji poznawczych, czego konsekwencjg jest
zmniejszenie zdolno$ci komunikacyjnej z powodu zubozonej plynnosci stownej lub
zmniejszenie mozliwosci wykonywania zaplanowanych dziatan. Do oceny funkcji
poznawczych  wykorzystuje  si¢  funkcjonalne  badania  neuroobrazowe  oraz
neurofizjologiczne, takie jak wzrokowe lub stuchowe potencjaty wywotywane. Praca jest
nowatorska poniewaz nie ogranicza si¢ do rejestracji potencjalow zwigzanych z czynnym
rozpoznawaniem i klasyfikacja bodzcow (P300), ale zbadano takze potencjaly wywotane w
warunkach odwréconej uwagi (MMN) oraz procesy bramkowania przedsygnatowego w
paradygmacie stuchowym. Doktorantka wnikliwie analizuje wyniki zatamka P300 u
pacjentow z jadtowstretem psychicznym porownujac je z danymi z piSmiennictwa. W
badanej grupie uzyskata nizsze amplitudy zatamka P300, co moze odpowiadaé zaburzonym
procesom uwagi u chorych na anoreksje. Tymczasem po przyjeciu glukozy réznice te ulegaly
wycofaniu, co sugeruje, ze stan aktywnej uwagi u chorych z anoreksjag moze zaleze¢ od
odczuwania glodu i jest wowczas zaburzony, a po przyjeciu pokarmu wraca do normy.
Duzym utrudnieniem w omoéwieniu wynikow byt fakt ré6znic w metodologii w danych z
literatury: zastosowanie roznych rodzajow bodzcow, lokalizacje elektrod odbierajgcych
sygnaly oraz réznice w analizie danych np. ré6zne metody usredniania danych.

W przeprowadzonym badaniu nie zaobserwowano istotnych réznic pomigdzy grupa
kontrolng i badang, biorgc pod uwage latencje MMN. Natomiast dane z analizy bramkowania
przedsygnatowego P50 wykazaty, ze nie ma réznic pomiedzy grupa badang i kontrolng w
pomiarach na czczo. Mozna je zaobserwowaé po przyjeciu glukozy. U oséb chorych

wystgpuje zaburzenie bramkowania, a wigc brak filtrowania informacji zbednych po



przyjgciu glukozy. Uzyskane wyniki nie sg jednoznaczne, na co moze mie¢ wplyw metoda

badawcza. Brak podobnych prac uniemozliwia weryfikacje wynikow.

Na podstawie wynikéw badan, autorka przedstawita wnioski szczegdétowe odnoszace
si¢ do poszczegolnych rodzajow poznawczych odpowiedzi wywotanych mézgu. Osobno dla
zatamka P300, dla MMN i P50. Ze wzglgdu na obszerno$¢ opisu, nie przedstawiam w
recenzji wszystkich wnioskéw uzyskanych przez Autorke, tylko skrétowo cytuje
podsumowanie zaprezentowane przez Doktorantke. “Na podstawie uzyskanych wynikow
badaf potwierdzono zatozenie, ze anoreksja wywotuje zmiany w funkcjonowaniu mézgu,
ktore mozna wykaza¢ w badaniach elektrofizjologicznych. Stopien nasilenia anoreks;ji,
zgodnie z klasyfikacja DSM-5 w zalezno$ci od BMI ma wplyw na czynno$¢ bioelektryczna
mozgu zwigzang z przetwarzaniem zewnetrznych bodzcow. Diuzszy czas trwania
jadlowstrgtu psychicznego przed podjeciem leczenia moze mieé¢ negatywne konsekwencje
odzwierciedlajace si¢ w zaburzeniach funkcjonowania mézgu, ale jedynie biorgc pod uwage
analiz¢ zatamka P300. Podobnych zaleznoéci nie wykazano, biorgc pod uwage MMN oraz
P50. Wykazano, ze nasilenie objaw6w anoreksji w oparciu o kwestionariusz EDE-Q jest
powigzane ze zmianami funkcji bioelektrycznych moézgu. Fakt podania glukozy ma wptyw na
obserwowane réznice w obrebie grup kontrolnej i badane;”.

Whnioski w pracy zostaty prawidtowo postawione i majg uzasadnienie w uzyskanych
wynikach. Fakt ztozonosci i ilo$ci danych do analizy niewatpliwie byt duzym wyzwaniem
dla Doktorantki.

PiSmiennictwo liczy 228 pozycji literaturowych obejmujacych gtownie oryginalne
prace naukowe publikowane w wysoko indeksowanych czasopismach.

Podsumowujagc, doktorantka Pani lek. med. Barbara Dziadkowiec-Macek w
przedstawionej do recenzji rozprawie doktorskiej wykazata, ze potrafi samodzielnie
zaplanowa¢ cele badawcze i skutecznie przeprowadzi¢ badania. Analizy wykonane byty
skrupulatnie i zgodnie z obowigzujgcymi normami. Temat pracy jest nurtujacy, a anoreksja
jest choroba, ktora wystepuje w spoteczenstwie coraz czgsciej. Badania wigc przyczyniajg si¢
do lepszego zrozumienia i skuteczniejszej diagnostyki schorzenia. Nalezy réwniez
podkre$li¢, ze badania byly bardzo pracochtonne. Ilo$¢ uzyskanych wynikéw i sposob ich
interpretacji, zwlaszcza analiza statystyczna, nie byla fatwym zadaniem. Uzyta metodyka
badan spelnia §wiatowe standardy badan elektrofizjologicznych biopotencjatow moézgu.
Nieliczne uwagi wskazane w recenzji nie wptywaja na oceng dysertacji, a maja na celu tylko

pomoéce w przygotowaniu wynikéw do upowszechnienia. Przedstawiona do recenzji rozprawa



doktorska, ktorg oceniam bardzo wysoko, sklania mnie do wnioskowania o wyrdznienie
dysertacji stosownag nagroda.

Rozprawa doktorska Pani lek. med. Barbary Dziadkowiec-Macek spelnia
warunki okreSlone w at. 187 ust. 1-4 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 Prawo o szkolnictwie
Wyzszym i nauce (tj. Dz. U. 2018 poz. 1668) Stawiam zatem wniosek o dopuszczenie
Pani lek. med. Barbary Dziadkowiec-Macek do dalszych etapow przewodu

doktorskiego.
Dr hab. Albert Czerski prof. uczelni
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