Prof. zw. dr hab. n. med. Maria Forminska-Kapuscik Katowice 15.07.2020 .

Recenzji
rozprawy doktorskiej
lekarza Bartosza Scieszki

p.t.,, Skutecznos¢ doszklistkowej terapii anty-VEGF w postaci wysiekowej zwyrodnienia plamki
zwigzanego z wiekiem u pacjentow z przyleganiem szklistkowo-plamkowym.,,

Zwyrodnienie plamki zwigzane z wiekiem /AMD/ okreslane jest epidemig XXI wieku,
bedac jedng z najczestszych przyczyn praktycznej Slepoty u pacjentéw powyzej 50 roku zycia
w krajach rozwinigtych. Jest postepujacg i przewlekta chorobg skutkujacg trwatymi zmianami
w centralnej czesci siatkowki. Wieloczynnikowy — patomechanizm zmian nie jest do konca
poznany. Istota ~wysigkowej postaci tej choroby jest podsiatkéwkowe nowotworstwo
naczyniowe. W jej leczeniu szeroko wykorzystuje sie leki anty-VEGF ktérych dziatanie polega
na blokowaniu czynnika wzrostu $rédbtonka naczyniowego.

W ostatnich latach wptyw przylegania szklistkowo-plamkowego /VMA/ na wysiekowa
posta¢ zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem absorbuje coraz wigksza uwageg badaczy.
Zauwazono bowiem gorszg odpowiedz na leczenie preparatami anty-VEGF u pacjentow
z nieprawidtowo odtgczonym ciatem szklistym.

Podjety zatem przez doktoranta temat jest wazny, stuszny i potrzebny.

Przedtozona mi do oceny rozprawa liczy 111 stron druku, zawiera 10 zasadniczych
rozdziatéw tematycznych, tworzacych jakosciowo i objgtosciowo material odpowiadajacy
wymogom rozprawy doktorskiej. Praca zawiera 57 tabel i29 rycin wiaczonych do tekstu
rozprawy. Streszczenia sporzadzono W jezyku polskim i angielskim. Spis pi$miennictwa obejmuje
97 pozycji.

We wstepie autor w sposob wyczerpujacy zapoznaje czytelnika z aktualnym stanem
wiedzy na temat zwyrodnienia plamki zwiazanego z wiekiem. Omawia zastosowanie badania
optycznej koherentnej tomografii, oraz schematy leczenia AMD. Szczegétowo odnosi sie do zmian
w obrebie ztgcza szklistkowo-siatkdwkowego i mozliwosci terapeutycznych w pofgczeniu ich ze
zwyrodnieniem plamki zwigzanej z wiekiem. Wyczerpujace i szczegotowe informacje oparte s3
na aktualnym pi$miennictwie. Wskazujg na bardzo dobre zorientowanie Doktoranta w temacie.



Zainteresowanie Doktoranta wzbudzity informacje, 2e VMA jest czestsze w oczach z AMD
i moze wptywaé na gorszg odpowiedZ na leczenie preparatami anty-VEGF.

Celem pracy byta zatem ocena skutecznosci terapii anty-VEGF u o0s6éb leczonych na
wysiekowa postaé AMD /Ex AMD / z wspofistniejacym VMA, w poréwnaniu do grupy
kontrolnej u ktérych wykluczono obecnos¢ VMA. Oceniano ponadto wptyw odstepéw pomigdzy
iniekcjami na efektywnos¢ leczenia w obu grupach oraz zaplanowano okreslenie najlepszego
schematu stosowania lekéw w obu grupach w pierwszych 12 miesigcach leczenia. Analizowano

réwniez zmiany grubosci siatkowki w centrum dotka i plamce i ich znaczenie w monitorowaniu
terapii.

Na przeprowadzenie badan uzyskano zgode Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego
im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu.

Badania obejmowaty analize 53 oczu, pacjentow zakwalifikowanych do leczenia w ramach
programu  lekowego, wysiekowej postaci wyrodnienia  plamki  zwigzanego z wiekiem
diagnozowanych i leczonych w Oddziale Okulistycznym Miedziowego Centrum Zdrowia
w Lublinie w latach 2016 do 2020. Grupa badana stanowita 22 chorych /23 oczy/ z Ex AMD
i wspotistniejgcym VMA  potwierdzonym w badaniach przy uzyciu SS OCT. Grupa kontrolna
obejmowata 30 pacjentéw z Ex AMD bez wspébtistniejgcego VMA. $redni wiek pacjentéw w obu
grupach wynosit 75,5 lat. Rozpoznanie choroby i przyleganie szklistkowo-plamkowe opierato sig
na badaniu SSOCT, angiografii fluoreseinowej, angio-OCT oraz zdjeciach barwnych oka.

Zastosowano prawidtowe kryteria wiaczenia i wylaczenia a objeta badaniem grupa stanowita
wystarczajacy materiat do analizy statystycznej.

Leczenie prowadzono zgodnie 2 obowiazujacymi schematami terapeutycznymi  stosujac
preparaty anty-VEGF / aflibercet oraz fanibizumab /. Wszystkie iniekcje wykonywane byty na sali
zabiegowej Miedziowego Centrum 7drowia w Lublinie. Pierwsze injekcje przez 3 miesigce
podawano w schemacie sztywnym co 30dni a kolejne w schemacie sztywnym co 60 dni. Ocenie
poddano parametry ilosciowe t.zn. najlepiej skorygowana ostroé¢ wzroku /BCVA/ , grubosc¢
siatkéwki w centrum dotka /CFT/, srednig grubo$¢ siatkowki w plamce JAT/, oraz parametry
jakoéciowe oceniajace cechy aktywnosci btony neowaskularne;. Efekt leczenia oceniano przez 12
miesiecy w 4 okresach. Szczegblnej ocenie poddano zmiany anatomii plamki w momencie
wydtuzenia odstepéw pomigdzy iniekcjami do 60 dni.

Doktorant prawidtowo zaplanowat badania oraz ich sekwencje.

Analiza statystyczna zostata przeprowadzona zgodnie z przyjetymi regufami, a testy
statystyczne zostaty prawidfowo dobrane i nie budzg watpliwosci.

Wyniki Doktorant przedstawit w postaci 46 tabel i24 rycin. Zaprezentowane sg W sposob
przemyslany i pozwalaja na realizacje zaplanowanych celow badawczych.

Doktorant wykazat, ze w poczgtkowym etapie leczenia w schemacie sztywnym podawania
iniekcji co 30 dni doszto do zmniejszenia grubosci siatkowki i regresji cech aktywnosci btony
neowaskularnej w obu grupach, chociaz w grupie bez VMA efekt byt lepszy. Przy wydfuzeniu
przerw migdzy iniekcjami do 60 dni pogorszenie wystgpito w 69,57 % chorych z VMA,



a w grupie kontrolnej u 20% pacjentéw. Po 12 miesigcach efekt leczenia byt zdecydowanie
lepszy u chorych bez VMA.

Uzyskane wyniki pozwolity Doktorantowi na przedstawienie nastgpujacych whnioskow:

1. Skutecznoéé¢ terapii réini sie i jest mniej efektywna u pacjentéw z przyleganiem
szklistkowo- plamkowym w poréwnaniu do grupy kontrolnej.

2. Wydtuzenie odstepéw pomiedzy iniekcjami negatywnie wptywa na poprawg stanu
morfologicznego siatkéwki u pacjentéw z przyleganiem szklistkowo- plamkowym.

3. Analiza cech iloéciowych w postaci CFT i AT jest przydatna w monitorowaniu leczenia
i staje sie uzupetnieniem cech aktywnosci bfony neowaskularnej ocenianych ma
skanach OCT.

4. Najlepszym schematem leczenia u pacjentow z wspofistniejgcym  przyleganiem
szklistkowo-plamkowym do czasu wchfonigcia  sig ptynu jest schemat sztywny
w regularnych odstgpach co 30 dni.

Catoé¢ pracy oceniam wysoko. Napisana jest w sposob przejrzysty , bardzo starannie, co
sprawia, ze czyta sig jg 2z przyjemnoscig. Jest nowatorskim i nowoczesnym opracowaniem tego
aktualnego zagadnienia. Jako recenzent pragng podkresli¢ warto$¢ naukowg ale takze kliniczng
wyciggnietych wnioskow.

Z obowigzku recenzenta pragng zasugerowal jedynie rozwazenie, czy spis piSmiennictwa
nie powinien byé uftozony w kolejnosci cytowan. Poza tym na stronie 93 w streszczeniu nalezy
poprawi¢ kolejno$¢ wnioskow. Te uwagi w niczym nie wptywajg na oceng pracy.

Reasumujac, Doktorant dowiodt ze potrafi prawidtowo zaplanowac, wykona¢ i opracowac
zamierzony eksperyment badawczy. Wykazat nalezyte przygotowanie —merytoryczne, oraz
dociekliwoéé badawczg. Praca wnosi cenne i nowe informacje dotyczace leczenia pacjentow
z wysiekowym zwyrodnieniem plamki zwigzanym z wiekiem i wspdtistniejgca  adhezja
szklistkowo-plamkowa.

Rozprawa doktorska lek. Bartosza Scieszki p.t” Skutecznos¢ doszklistkowej terapii anty-VEGF
w postaci wysigkowej zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem u pacjentéw z przyleganiem
szklistkowo— plamkowym” spetnia warunki okreélone w art. 13 ust. 1 ustawy z dnia 14 marca
2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki /
Dz. U. Nr 65, poz. 595, z pdzn. zm./ Mam zatem zaszczyt zwréci¢ sie do Rady Dyscypliny Nauki
Medycznej Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu o dopuszczenie Pana lek. Bartosza Scieszki
do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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