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OCENA
rozprawy na stopien doktora nauk medycznych
lekarza Ewy Walek
pt.
Ocena skutecznosci minimalnie inwazyjnych zabiegéw przeciwjaskrowych z

wykorzystaniem XEN Gel Stent u pacjentow z jaskrq otwartego kqta.

Swiatowa Organizacja Zdrowia uznata jaskre za chorobg spoteczng gdyz stwierdzono,
iz w krajach wysoko uprzemystowionych wraz ze wzrostem sredniej dtugosci zycia zwigksza
si¢ czestos¢ zachorowan na jaskre.

Jaskra stanowi drugg co do czgstosci przyczyng Slepoty na $wiecie. Dynamika

progresji jaskry pozostaje zwigzana z réznymi czynnikami zwigkszajacymi ryzyko jej
rozwoju. Jaskra pierwotna wystepujaca najczgsciej, jest choroba rozwijajacg sie
w obu oczach, prowadzi do calkowitego uszkodzenia nerwu wzrokowego stanowi jedng
z gléwnych przyczyn slepoty na $wiecie. Dane Swiatowej Organizacji Zdrowia wskazuja, iz
4,5 miliona ludzi na $wiecie jest niewidomych z powodu jaskry.
Oszacowano, iz w 2013 roku bylo na swiecie ponad 64 miliony chorych na jaskre, natomiast
w 2020 roku bgdzie okoto 79 milionéw. Ze wzglgdu na wzrost dlugosei zycia i starzenie sie
spoleczenstw szacuje si¢, ze do 2014 roku liczba chorych na jaskrg zwigkszy sie o 74%
i obejmie wtedy prawie 112 milionow ludzi na catym $wiecie. W zwiazku z tym problem
medyczny, jakim jest jaskra nabiera znaczenia spotecznego i ekonomicznego.

Nieleczona jaskra pierwotna otwartego kata niechybnie prowadzi do $lepoty. Szansg
na zahamowanie progresji choroby, a tym samym na utrzymanie uzytecznego widzenia daje
wdrozenie leczenia w poczatkowych stadiach choroby. Nadal dyskutuje si¢ kiedy wkroczy¢
z chirurgia, jaka wybra¢ metodg operacji, jak prowadzi¢ pacjenta po zabiegu, ktore metody
operacyjne sa bezpieczniejsze w poréwnaniu z trabekulektomia. W ostatnim czasie na

populamosci zyskuja metody matoinwazyjne chirurgii jaskry.
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Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska lek. Ewy Walek dotyczy bardzo
aktualnego tematu, gdyz mimo ogromnego postepu W metodach diagnostyki i leczenia
schorzen oczu, wybér odpowiedniej metody operacyjnej w jaskrze otwartego kata nadal bywa
dyskutowany i czgsto jest problematyczny.

Rozprawa doktorska lek. Ewy Walek posiada ogélnie przyjety uktad dla tego typu
dysertacji, liczy 124 strony w tym streszczenie w jezyku polskim i angielskim. Dodatkowo
Autorka wyjasnia stosowane w tekscie skroty oraz umiescita spis rycin, tabel i réwnan.

W obszemym 21 stronicowym rozdziale ,Wstep”, podzielonym na szereg
podrozdziatow, ktére napisane sa w sposéb dajacy czytajagcemu pewnos¢, ze Doktorantka
zapoznala si¢ z dostepnym pismiennictwem $wiatowym i posiada duzg wiedzg dotyczaca
tematu. Autorka omawia problem jaskry otwartego kata w tym czynniki ryzyka rozwoju
jaskry takie jak wiek, ci$nienic wewnatrzgatkowe, rasa, wywiad rodzinny, grubos¢ centralnej
rogowki, cisnienie perfuzji ocznej. Omawia metody oceny progresji jaskry zaréwno metodeg
funkcjonalng jak i strukturalng. Zwraca uwagg na dodatkowe metody oceny progresji jaskry
takie jak badanie kompleksu komoérek zwojowych, badanie przeptywu przez tarcz¢ nerwu
wzrokowego, kapilary okofotarczowe i w obszarze plamkowym oraz znaczenie badania
éredniej grubosci naczyniéwki okototarczowej. Bardzo szczegotowo opisuje implant zelowy
XEN Gel Stent ktdry jest przedmiotem recenzowanej dysertacji.

Ogromny postep technologiczny sprawif, ze w ostatnich latach mamy do czynienia
z rozkwitem chirurgii typu MIGS, jednak to trabekulektomia jest wcigz zlotym standardem
chirurgicznego leczenia jaskry. Dlatego warto by uzupelni¢ wst¢p o omoéwienie metod

leczenia jaskry tych standardowych jak i MIGS.

Celem pracy lek. Ewy Walek byla ocena minimalnie inwazyjnych zabiegow
przeciwjaskrowych z wykorzystaniem XEN Gel Stent u pacjentow z jaskra otwartego kata ze
wzgledu na:

1. skutecznos¢  zabiegu  stwierdzang na  podstawie  obnizenia  cisnienia
wewngtrzgalkowego i zmniejszenia  zaleznosci  pacjentdow  od  lekdw
przeciwjaskrowych

2. bezpieczenstwo wykonywania implantacji poprzez opisanie mozliwych powiklan i ich
czgstosei

3. dlugoterminows skutecznos$¢ zabiegu okreslang na podstawie klasycznych (badanie
pole widzenia, pomiar grubosci warstwy wiokien nerwowych) i dodatkowych metod

progresji jaskry (pomiar grubosci kompleksu komérek zwojowych i naczyniowki
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okolotarczowej, badanie przeplywu przez tarczg nerwu I i kapilary okototarczowe

oraz w obszarze plamkowym)
4. wielko$¢ pooperacyjnych fluktuacji cisnienia wewnatrzgatkowego za pomoca testu

obciazenia woda.

Praca byla realizowana w ramach grantu dla Miodych Naukowcow
(STM.C240.17.037) po uzyskaniu zgody Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego im.
Piastow Slaskich we Wroctawiu. Projekt zostal zarejestrowany w Ogoélnoswiatowym
Rejestrze Badan Klinicznych jako badanie kliniczne numer NCT03904381 (dostgpne na

stronie internetowej https://clinicaltrials.gov/). Projekt obejmowat zakwalifikowanie pacjenta

do zabiegu implantacji XEN Gel Stent wraz z wykonaniem pelnej oceny przedoperacyjnej,
a nastepnie co najmniej roczny okres obserwacji zgodnie z harmonogramem wizyt.

Rozdziat ,Materiat i metody” zawiera charakterystyk¢ grupy badanej, kryteria
wigczenia i wykluczenia do badania, harmonogram wizyt, metod¢ implantacji stentu oraz
postepowanie pooperacyjne. Doktorantka zawarla rowniez dokladny opis procedur
przeprowadzanych w czasie badania, kryteria sukcesu pooperacyjnego w kontekscie
osiagni¢cia docelowego cisnienia wewnatrzgatkowego i ocen¢ wystepujacych powikian.
Szczeg6lng uwage zwraca doktadne oméwienie badania perymetrycznego, ocene komorek
zwojowych i badanie przeptywu naczyniowego przez tarcze¢ nerwu wzrokowego, oceng
sredniej grubosci naczyniéwki okolotarczowe; i test obcigzenia woda, ktory wykonywany byt
po 3 miesigcach od implantacji XEN Gel Stentu. Rozdziat ten zawiera 10 rycin.

Materiat badawczy lek. Ewy Watek obejmuje 39 oczu u 36 pacjentéw rasy kaukaskiej
bez wczesniej przebytych zabiegéw przeciwjaskrowych, ktérych poddano zabiegowi
implantacji XEN Gel Stent. Srednia wieku pacjentéw wynosita 65,98 + 9,63 lat,
51% stanowity kobiety. Ze wzgledu na wykluczenie 4 pacjentéw z grupy w czasie okresu
obserwacji analizie statystycznej poddano wyniki uzyskane w 35 oczach (u 32 pacjentow).
Doktorantka dokladnie opisuje technike chirurgiczng implantacji XEN Gel Stent. Dokiadnie
opisuje metody weryfikacji efektow leczenia i oceny progresji jaskry.

Analiza statystyczna uzyskanych wynikéw zostala opracowana z ogolnie przyjetymi
zasadami. Zasadnos¢ wykorzystanych testow statystycznych nie budzi watpliwosci.

Wyniki swoich badan Doktorantka przedstawia bardzo szczegdtowo na 33 stronach
positkujac si¢ 15 tabelami, 19 rycinami. Wykazala si¢ duzg umiejgtnoscia interpretacji
uzyskanych wynikéw. Stwierdzita, iz srednie poczatkowe 10P wynosito 21,18 + 3,63 mmHg

przy stosowaniu lekéw przeciwjaskrowych na poziomie 2,62 + 0,86, po czym w 12 miesigcu
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po zabiegu obnizylo si¢c do 14,89 + 349 mmHg przy liczbie lekow rownej 0,31 £ 0,58
(p<0.0001 dla obu parametréw). Co wazne stwierdzit, iz u 74% pacjentow nie bylo potrzeby
stosowania lekéw przeciwjaskrowych. Kryteria sukcesu pooperacyjnego I rzedu, czyli
wartosci IOP < 18 mmHg i redukcja IOP > 20% w poréwnaniu z wartosciami wyjsciowymi
(bez stosowania leczenia farmakologicznego) u pacjentéw bez progresji jaskry, osiggnela
w 25 oczach co stanowilo 68%. Pie¢ oczu (14%) nie wymagato zadnych dodatkowych
interwencji. Natomiast w 81% przypadkéw wykonano co najmniej jedna iniekcje 5-FU,
w 35% — needling, w 8% — rewizj¢. Odnotowane lagodne powikitania pooperacyjne
samoistnie ustepowaly w ciggu pierwszego miesigca po zabiegu. W czasie calego okresu
obserwacji nie obserwowala progresji zmian w polu widzenia. Doktorantka stwierdzita,
iz obserwowana zmienno$¢ grubosci RNFL w calej grupie byla istotna statystycznie
(p=0,034), jednak nie byla zwiazana ze zwickszeniem ryzyka progresji, a z efektem
wypehienia pierscienia nerwowosiatkéwkowego miedzy 3 a 6 miesigcem po zabiegu.
Nie wykazano réwniez cech progresji w badaniach grubosci GCC i GNO oraz w parametrach
krazeniowych mierzonych w angiografii opartej na optycznej koherentnej tomografii.
Na uwage zasluguje wykazanie przez doktorantke istnienia silnych zaleznosci migdzy
parametrami strukturalnymi (dotyczacymi tarczy nerwu Il i obszaru plamkowego)
a funkcjonalnymi (parametry pola widzenia). Jak réwniez obserwowane w tescie
prowokacyjnym obcigzenia woda (WDT) jedynie niewielkie fluktuacje IOP, co $wiadczy
o stabilizacji ci$nienia wewnatrzgatkowego po wszczepieniu stentu.

Siedemnastostronicowy rozdziat ,,Dyskusja” jest logicznym podsumowaniem catosci
wynikow wiasnych oraz danych z wspotczesnego pismiennictwa. Doktorantka zauwaza, iz
w opisywanej grupie badanej implantacja XEN Gel Stent prowadzita do istotnego obnizenia
cisnienia wewnatrzgatkowego, jednoczesnie liczba stosowanych lekéw przeciwjaskrowych
zdecydowanie spadta, a wyniki te s3 porownywalne do danych literaturowych.

Wydawaloby sig, iz ograniczeniem pracy jest stosunkowo niewielka grupa pacjentow.
Jednak z uwagi na nowatorskos¢ i koszty badania jest ona wystarczajaca do pordwnania
z danymi pismiennictwa. Metoda implantacji XEN Gel Stentu jest stosowana od niedawna,
dostepne publikacje prezentuja niejednorodne dane pod wzgledem liczebnosci grup, dtugosci
czasu obserwacji, jak réwniez sposobu wykonywania zabiegu i zapobiegania powikltaniom.
Mimo tych trudnosci, uwazam, iz bardzo dobrze poradzita sobie rowniez z tg czgécia pracy.

Lek. Ewa Walek na podstawie uzyskanych i przeanalizowanych wynikéw wycigga

whnioski, ktdre stanowig odpowiedz na postawione cele pracy. Wnioskuje, iz implantacja XEN

Gel Stent skutecznie obniza cisnienie wewngatrzgalkowe, pozwalajac jednoczesnice istotnie
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ograniczy¢ liczbg stosowanych lekéw przeciwjaskrowych. Stwierdza, iz efekt jest bardziej
umiarkowany niz w przypadku trabekulektomii, odnotowana mniejsza liczba powiktfan czyni
zabieg bezpieczniejszym. Ponadto, nie zaobserwowala cech progresji jaskry w zadnym
z licznych badan, co pozwala stwierdzi¢ efektywna kontrole choroby w czasie rocznego
okresu obserwacji.

Z obowiazku recenzenta sugerujg, iz wniosek 5 nalezy przenies¢ na zakoficzenie rozdzialu
,Dyskusja” a wniosek 2 i 4 nalezatoby skréci¢. Wystarczajace jest stwierdzenie, iz: ,,Zabieg
wszczepienia XEN Gel Stent jest bezpieczny”, a czg$¢ pozostatg przenies¢ do podsumowania.
Whniosek 4 z kolei moglby brzmieé: ,Zaobserwowane niewielkie fluktuacje cisnienia
wewnatrzgatkowego dodatkowo zapobiegaja progresji choroby™.

Pismiennictwo” obejmuje liczbe 150 pozycji literatury krajowej oraz zagranicznej,
wsrod ktorych znaczna wiekszosé ukazala sig po 2010 roku. Literatura zostata wiasciwie
dobrana i poprawnie cytowana.

Poddana ocenie dysertacja jest oryginalnym wkladem autorki do wiedzy na ten temat,
jest napisana prawie bez blgdéw, bardzo estetycznie, dokumentacja graficzna jest przejrzysta,
dobrej jakosci. Porusza wazny problem leczenia jaskry, uzyskane wyniki posiadaja wysoka
przydatnos¢ kliniczng. Doktorantka w niniejszej pracy prezentuje bardzo wysoki poziom
warsztatu naukowo-badawczego.

Majac na uwadze wartos¢ merytoryczng i praktyczng Rozprawy Doktorskiej lek. Ewy
Walek  zatytutowanej ,, Ocena skutecznosci minimalnie inwazyjnych zabiegow
przeciwjaskrowych z wykorzystaniem XEN Gel Stent u pacjentow z jaskrq otwartego kqta.”
zwracam si¢ do Wysokiej Rady NaukowejWydziatu Uniwersytetu Medycznego im. Piastow
Sigskich we Wroclawiu o dopuszczenie Kandydatki do dalszych etapéw przewodu
doktorskiego.

Jednoczesnie majac na uwadze powyzsze jak tez nowatorsko$é i caloksztalt

przeprowadzanych badan wnioskuj¢ o wyréznienie Rozprawy Doktorskiej lek. Ewy Walek.

Prof. dr hab. n. med. Ewa Mrukwa-Kominek

- o
(L /hb‘u{/ukt i) ;&/g



