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Pomimo wielu wysitkow badaczy i odwiecznym marzeniu czlowieka o zachowaniu
miododei oraz gloszonej przez transhumanistéw ideologii wykorzystania nauki i techniki do
przezwycigzenia ludzkich ograniczen i poprawy kondycji ludzkiej, niosacej obietnice przedtuzenia
biologicznego Zzycia poprzez eliminacj¢ choréb i staroéci a nawet $mierci, nie potrafimy
powstrzymac rozwoju demencji alzheimerowskiej powodujacej, iz co pigty senior po 80 i co drugi
po 90 roku zycia traci kontakt z bliskimi i otoczeniem, zanurzajac si¢ w otchtani intelektualnego
niebytu. Podczas gdy kolejne proby terapii opartej na wykorzystaniu przeciwcial monoklonalnych
skierowanych przeciwko biatku B-amyloidowemu nie przynosza oczekiwanych efektow, a nadzieje
budzi zastosowanie antagonistow B-sekretaz, niezwykle waznym wyzwaniem staje sie poszukiwa-
nie wskaznikéw rozwoju choroby na jej wczesnym etapie, na ktorym funkcje intelektualne sa
jeszeze zachowane, co warunkuje powodzenie testowanych rozwiazan terapeutycznych.

W nurt poszukiwan wezesnych wskaznikow ryzyka rozwoju demencji wpisuje sie rozprawa
doktorska lekarza, pana Roberta Piotra Bywalca pt. ,,Ocena zaburzeri wechowych u pacjentéw
geriatrycznych z zespolami depresyjnymi bez wspdlistniejgcego otgpienia”, ktérej celem stala sig
weryfikacja przedstawionej przez Autora rozprawy hipotezy, iz depresja senioralna moze stanowi¢
objaw prodromalny lub czynnik ryzyka rozwoju otepienia.

Starannie przygotowana, liczaca 120 stron monografia posiada typowy uklad dla tego typu
opracowan 1 zawiera poza strong tytulowa nastepujgce rozdzialy: spis tresci, wykaz skrotow
uzytych w tekscie, wstgp, zalozenia i cele pracy, material, metodyka badan, wyniki, dyskusja,
ograniczenia pracy, wnioski, pismiennictwo, streszczenie w jezyku polskim i angielskim, spis tabel,
Spis rycin oraz przypisy.

Pomimo, iz tematyka dotyczaca staro$ci jest mato nosna i atrakcyjna, szczegdlnie w czasach
wszechobecnej apoteozy miodosei i zdrowia, sposéb przedstawienia przez Doktoranta istotnych
danych literaturowych, stanowigcych przestanki do weryfikacji przedstawionej w celu pracy

hipotezy powoduje, iz zawarte we wstepie informacje czyta sie z duzym zainteresowaniem.



Ze sposobu przedstawienia informacji dotyczacych wspotwystepujacych w okresie starzenia
organizmu zaburzen funkcji poznawczych i zaburzen afektywnych oraz nakladajacych si¢ na nie
licznych chorob wytania si¢ posta¢ lekarza empatycznego, nie tylko prezentujacego doglebna
wiedz¢ w wielu dziedzinach medycyny, ale rozumiejacego, iz wspolczesna geriatria wymaga od
lekarza nie tylko wszechstronnej wiedzy, ale rowniez glebokiej empatii i holistycznego podejscia
do schorowanego, czgsto bezradnego, zagubionego we wspdlczesnym $wiecie seniora.

Na podstawie danych literaturowych przedstawionych we wstepie oraz wiasnych
obserwacji  klinicznych Autor rozprawy postanowil zweryfikowaé interesujaca hipoteze
zakladajacg, iz depresja senioralna (DPP) moze stanowié objaw prodromalny lub czynnik ryzyka
rozwoju otgpienia, w tym otepienia alzheimerowskiego (AD).

W celu weryfikacji tej hipotezy Doktorant przeprowadzit badania majgce na celu otrzymanie
odpowiedzi na pytanie, czy zaburzenia wechu u chorych z DPP sg powigzane z wystgpowaniem
niewielkich deficytéow poznawczych (SCD, DR, TRZ), a zatem czy lgczna ocena wczesnych
deficytow poznawczych i zaburzen wechu moze stanowié przydatny, wezesny wskaznik
predykeyjny rozwoju demencji oraz, czy depresja wystepujagca w pdznym wieku moze stanowié
objaw prodromalny AD, pojawiajacy si¢ wezesniej niz deficyty w sferze poznawczej.

Badanie zostalo przeprowadzone na grupie 220 pacjentéw od 70 roku zycia
hospitalizowanych w latach 2018 — 2020 w Oddziale Geriatrycznym Sp. z o0.0. ,MIKULICZ”
w Swiebodzicach, po otrzymaniu zgody Komisji Bioetyczne;.

Przy przyjeciu do oddziatu u kazdego chorego oprocz badania podmiotowego i przed-
miotowego przeprowadzono calosciowg ocene geriatryczng (COG), w ramach ktorej kazdy pacjent
zostal poddany ocenie psychologicznej obejmujgcej krotkg skale oceny stanu psychicznego
(MMSE) z korekta Magnusa i wsp., test rysowania zegara oraz geriatryczng skale depresji (GDS).
Ponadto zostala oceniona sprawno$¢ funkcjonalna pacjentdéw na podstawie skali zlozonych
czynnosci dnia codziennego (IADL — Instrumental Acivity of Daily Living), a na podstawie
wywiadu rozrézniono depresje o wezesnym 1 poéznym poczatku (wystepujaca odpowiednio ponizej
1 powyzej 60 roku zycia). Na podstawie tej oceny pacjenci zostali zakwalifikowani do trzech grup
oznaczonych w nastepujacy sposdb:

Grupa badana — 103 pacjentow ze stwierdzonym epizodem depresyjnym bez otepienia (MMSE 27-
30 pkt. i GDS 6-15 pkt).
Grupa kontrolna dodatnia — 66 pacjentéw z zaburzeniami poznawczymi (MMSE < 27 pkt).
Grupa kontrolna ujemna — 50 pacjentow bez zaburzen funkcji poznawczych 1 bez zaburzen
depresyjnych (MMSE 27-30 pkt. i GDS 0-5 pkt).
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Ponadto warunkiem zakwalifikowania do badania byt brak subiektywnych zaburzen wechu.

Zgodnie z przedstawionym przez Autora rozprawy podzialem pacjentéw na grupy, zaréwno
w tabelach jak i w tekécie pracy, nazwy grup powinny byé identyczne jak w rozdziale
MATERIAL (grupa kontrolna dodatnia i grupa kontrolna ujemna, a nie grupa dodatnia i ujemna).
Jednakze proponowatabym podczas przygotowania pracy do druku rozwazy¢ inne nazwy grup:
Grupa I — pacjenci z depresja
Grupa II — pacjenci z zaburzeniami poznawezymi z podziatem na 2 podgrupy:

Grupa Ila - pacjenci z zaburzeniami poznawczymi i depresja
Grupa IIb - pacjenci z zaburzeniami poznawczymi bez depresji
Grupa III referencyjna lub kontrolna - pacjenci bez depresji i bez zaburzen poznawczych.

Przyjecie przez Autora rozprawy rygorystycznych kryteriow wylgczenia i whaczenia
pacjentéw do badan oraz do poszczegolnych grup, przypuszczalnie przetozylo sie na zdecydowang
przewagg kobiet, zarowno w catym badaniu, jak i we wszystkich badanych grupach.

Ocena funkcji poznawczych zostata przeprowadzona w oparciu o test pamigci odroczonej
(DR) 1 test rysowania zegara (TRZ) oraz w oparciu o informacje dotyczgca wystepowania
subiektywnych zaburzen poznawczych (SCD). U wszystkich pacjentdw zostal przeprowadzony test
wechowy (SST), oparty na zdolnoscei identyfikacji substancji zapachowej z 4 podanych mozliwosci.
Uwazam, iz nie bylo potrzeby zamieszczania w rozdziale METODYKA BADAN szczegélowego
opisu catosci testu SST, obejmujgcego 3 skladowe, z ktérych byta oceniana tylko jedna sktadowa.

Otrzymane wyniki badan zostaly poddane wszechstronnej analizie statystycznej do prze-
prowadzenia ktorej zastosowano prawidtowo dobrane metody statystyczne.

Na podstawie przeprowadzonych badan Autor rozprawy wykazat iz:

Sprawnos¢ funkcjonalna pacjentéw (oceniana przy uzyciu skali IADL) byla najwyzsza
w grupie kontrolnej bez zaburzen, umiarkowane obnizona w grupie z depresjg (badanej) i znacznie
obnizona w grupie z zaburzeniami funkcji poznawczych.

Ponadto ponad polowa pacjentow (51,5%) z grupy badanej zglaszala subiektywne
zaburzenia pamigci, podczas gdy z grupy kontrolnej bez zaburzen 27,5%.

Depresja o péznym poczatku zostata wykazana u 56,15% pacjentéw z grupy z zaburzeniami
funkcji poznawczych oraz u 90% na 100% depresji u pacjentéw z grupy badanej (z depresja).

Nadcidnienie tgtnicze wystepowalo najczesciej (93,2%) w grupie badanej z depresja,
u 78,8% pacjentow z zaburzeniami funkcji poznawczych (przy czym réznilo si¢ istotnie
statystycznie pomigdzy podgrupg z depresjg i bez depresji (89.2% vs. 65.5%) oraz najrzadziej
w grupie kontrolnej 66,6%.



Ocena przeprowadzonego przez Doktoranta testu wechowego wykazala najlepsze wyniki
w grupie kontrolnej, stabsze a grupie badanej z depresja, a najstabsze w grupie z zaburzeniami
poznawczymi. Szczegbélowa analiza wynikéw testu STT w poszczegdlnych grupach z zastoso-
waniem siatki centylowej dostarczyla dodatkowych, istotnych informacji dotyczacych wystepo-
wania zaburzen wechu w grupie badanej z depresjg Podczas gdy krzywa rozktadu wynikow testu
STT w grupie kontrolnej okazata si¢ zblizona do rozktadu normalnego z przesunieciem w prawo,
w grupie badanej wykazata obecnos$é¢ 2 pikow, co zostalo wykorzystane przez Autora rozprawy
w podziale badanej grupy na podgrupe z niskim wynikiem testu STT (do 30 centyla) i podgrupe
z wysokim wynikiem testu STT (od 70 centyla).

Pacjenci w grupie badanej z depresjg i z wysokim wynikiem testu wechowego (STT)
charakteryzowali si¢ istotnie statystycznie lepszym wynikiem w tescie oceny pamigei odleglej
(DR), (co zostalo potwierdzone dodatnig korelacjg w tescie korelacji Pearsona) oraz rzadszym
wystgpowaniem nadci$nienia tetniczego. Porownanie ocenianych parametréw u pacjentéw z grupy
badanej z niskim 1 z wysokim wynikiem STT z wynikami z grupy kontrolnej, wykazalo istotnie
gorsze wyniki w grupie z niskim STT, ktore obejmowaly test MMSE, DR i TRZ oraz czgstsze
wystgpowanie SCB i nadcisnienia tetniczego, podczas gdy pacjentow badanej grupy z wysokim
wynikiem STT od grupy kontrolnej roéznito jedynie istotnie czgstsze wystgpowanie SCB.

Pomimo, iz analiza statystyczna ocenianych parametrow u me¢zczyzn i kobiet z grupy
badanej wykazata istotnie lepsza pamig¢ odroczong oraz wynik testu STT u kobiet, zgadzam si¢
z Autorem rozprawy, iz ze wzgledu na niewielki udzial mezczyzn (9 vs. 93) w grupie badanej
wyniki te nalezy traktowaé z wielkg ostroznoscia.

W obszernym rozdziale WYNIKI obejmujgcym szereg poréwnan ocenianych parametrow
nalezatoby uzupeié informacje dotyczace wynikow analizy statystycznej przy pordwnania tych
parametrow pomiedzy trzema lub dwiema podstawowymi grupami pacjentow.

Przypuszczam, iz w tytule Tabeli 5.32 powinno by¢ ...z niskim a nie z wysokim STT.

Proponowatabym rozwazenie, podczas przygotowania pracy do druku, bardziej czytelnego
opisu wynikow analizy statystycznej oraz uzycie w tytulach podrozdzialow i tabel stowa
poroéwnanie zamiast zréznicowanie.

W rozdziale DYSKUSJA Doktorant doskonale poradzil z interpretacja wszechstronnego
poréwnania otrzymanych wynikow badan, odnoszac kazdy wynik do badaf innych autorow oraz
starannie go przedyskutowujac w kontekscie danych literaturowych. Podczas gdy przytoczone
w dyskusji dane literaturowe jednoznacznie wskazujg na zwigzek pomiedzy ostabieniem zdolnosci
identyfikacji zapachow i pogorszeniem funkcji poznawczych. dane literaturowe dotyczace zaburzen
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wechu w depresji sg mniej liczne, a ich wyniki niejednokrotnie rozbiezne. Zatem podjecie przez
Doktoranta wyzwania, jakim bylo poréwnanie zaburzen wechu u chorych z depresja i chorych
z zaburzeniami funkcji poznawczych w odniesieniu do starannie dobranej grupy referencyjnej bez
tych zaburzen, dostarczylto wielu nowych informacji, cennych zaréwno ze wzgledow poznawczych
jak i praktycznych.

Wyniki analizy statystycznej wskazujgce na brak istotnych statystycznie réznic w wynikach
testow uzytych do oceny funkcji poznawczych (DR, TZR) oraz w wynikach testu wechowego STT
u pacjentéw z zaburzeniami funkeji poznawczych z depresja i bez depresji (Tab. 5.25), w grupie
badanej z fagodna i cigzka depresja (Tab. 5.19) oraz pomigdzy grupa badana z depresja i grupa
kontrolg (Tabela 5.10) moga przemawiaé za brakiem zwigzku pomiedzy depresja o péznym
poczgtku, a zaburzeniami funkcji poznawczych.

Wykazanie bimodalnego rozktadu wynikéow testu STT w grupie pacjentéw z depresja.
pozwolifo wyjasni¢ Autorowi rozprawy jeden, zapewne z wielu czynnikéw, powodujacych, iz
chorzy z depresjg stanowia heterogenng, trudng do badania populacje. Ponadto umozliwito
przeprowadzenie szczegélowej analizy ocenianych parametrow funkcji poznawczych u pacjentéw
depresyjnych z zaburzeniami i bez zaburzei wechu oraz odniesienie ich do czestosci wystepowania
SCD, co pozwolito na wyciagniecie, dobrze udokumentowanych wynikami przeprowadzonych
badan, szczegétowych wnioskow.

Wykazanie istotnie gorszego wyniku SST (wigzanego z prodromalng fazg choroby
Alzheimera) u pacjentéw z depresjg bez SCD w odniesieniu do 0séb z grupy kontrolnej bez SCD
stalo si¢ podstawg do wysunigcia podstawowego wniosku, iz depresja senioralna moze byé
objawem prodromalnym choroby Alzheimera, ujawniajagcym sie wczesniej niz SCD. Jednakze
nasuwa si¢ pytanie, w jaki sposob mozna wyjasni¢ obserwacje, iz u 0séb z depresja i SCD,
u ktorych wykazano istotne statystycznie pogorszenie wynikow testu TRZ wynik testu SST byt
poréwnywalny do grupy kontrolnej (Tab.5.29). Poniewaz zgodnie z przedstawiong przez Autora
rozprawy koncepcja zaburzenia wechu u chorych z depresjg wskazujg na ryzyko rozwoju demencji,
wezesniej niz SCD nalezatoby si¢ spodziewaé, iz u tych chorych pojawieniu si¢ SCD, obok
zaburzen funkcji poznawczych, powinny towarzyszyé zaburzenia wechu.

Zgadzam si¢ z Autorem rozprawy, iz istotnie gorszy wynik w skali oceny depresji
u pacjentow z depresjg i wysokim wynikiem SST jest trudny do wyjasnienia oraz, ze jedynym
racjonalnym na tym etapie badan wyjasnieniem jest znaczne zrdznicowanie pacjentow

prezentujacych objawy depresji. Powyzsze rozwazania wskazuja jak trudnym zadaniem byla



interpretacja przedstawionych w ocenianej dysertacji wynikow badan, z ktoérg musial sie zmierzy¢
Doktorant.

Przedstawione przez Autora rozprawy wnioski w pelni odpowiadaja na postawione w celu
pracy pytania, jednakze, proponuje w trakcie przygotowania publikacji do druku rozwazenie
nastgpujacych modyfikacji w ich sformutowaniu:

Whiosek 3. Wystgpienie u 0séb z depresja zaburzen wechu moze stanowi¢ czynnik
predykeyjny podwyzszonego ryzyka transformacji w kierunku demencji.

Whniosek 5. Analiza wystepowania subiektywnych zaburzen poznawczych jest mato
przydatna w klinicznej ocenie pacjentdw z depresjg senioralng, poniewaz zaburzenia te wystepuja
z poréwnywalng czestoScig u pacjentow z niskim i wysokim wynikiem testu wechowego (STT).

Ponadto proponuj¢ zmiang kolejnosci wnioskéw, a mianowicie wniosek 2, ktéry nie
dotyczy pacjentow z depresja proponowatabym umiesci¢ na ostatnim, pigtym miejscu.

Wyniki przeprowadzonych badan, dogl¢bnie przedyskutowane w rozdziale DYSKUSJA
potwierdzity zasadnos$é przedstawionej przez Autora rozprawy w celu pracy hipotezy, iz depresja
0 pdéznym poczatku moze by¢ objawem prodromalnym choroby Alzheimera, pojawiajgcym sig
wczesniej, niz subiektywne zaburzenia poznawcze.

Rowniez pozostate wnioski dotyczgce zasadnosci przeprowadzania testu identyfikacji
wechowej 1 oceny pamigei odroczonej u 0sob z depresja oraz zasadnosci oceny wspolistnienia
subiektywnych zaburzef poznawczych z zaburzeniami wechu u osob bez depresji majg istotne
znaczenie praktyczne w identyfikacji pacjentow bardziej zagrozonych rozwojem demencji.

O dojrzatosci naukowej Autora rozprawy $wiadczy nie tylko doglebna analiza i dyskusja
otrzymanych wynikéw badan, ale roéwniez rzetelne przedstawienie ograniczen pracy, wsrod
ktorych Autor rozprawy wymienil zastosowanie podstawowych testow, dlatego tez, proponuje
rozwazenie kontynuacji tych interesujgcych badan z wykorzystaniem bardziej ztozonych testow do
oceny funkeji poznawczych.

W podsumowaniu stwierdzam, iz rozprawa doktorska lekarza, pana Roberta Piotra Bywalca
stanowi oryginalne osiggnigcie naukowe, o istotnym znaczeniu praktycznym. Przedstawiona do
oceny monografia zostata oparta na precyzyjnie sformutowanej hipotezie badawczej, w weryfikacji
ktorej Autor rozprawy zastosowal prawidlowo dobrane metody. Przedstawione w dysertacji wyniki
badan, wskazujace na powigzanie zaburzen wechu z zaburzeniami funkcji poznawczych, nabieraja
szczegolnego znaczenia w dobie walki z powiklaniami neurologicznymi po przebyciu COVID-19,
szczegllnie u 0sob, u ktorych w czasie choroby dominowaly zaburzenia wechu i smaku. Dlatego
tez, zachgcam Doktoranta do wykorzystania zdobytego podczas realizacji pracy doktorskiej
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doswiadczenia do kontynuacji badan nad powiekszajaca sie wérod senioréw grupa pacjentow,
ktorzy przebyli zakazenie koronawirusem.

Z prawdziwg przyjemnoscia i z glgbokim przekonaniem o istotnym znaczeniu praktycznym
przedlozonej przez lekarza pana Roberta Piotra Bywalca rozprawy doktorskiej pt. ,,Ocena zaburzer
wechowych u  pacjentéw geriatrycznych z zespolami depresyjnymi bez wspdlistniejgcego
ofgpienia® zwracam si¢ do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk Medycznych Uniwersytetu
Medycznego we Wroctawiu z wnioskiem o dopuszczenie pana Roberta Piotra Bywalca do dalszych
etapow przewodu doktorskiego.

Ponadto stwierdzam, iz rozprawa doktorska lekarza, pana Roberta Piotra Bywalca pt.
»Ocena zaburzeri wechowych u pacjentéw geriatrycznych 7z zespolami depresyjnymi bez
wspotistniejgcego otgpienia” spelnia warunki okre$lone w art. 13 ust.] 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, p0z.595, z pdzn.zm.).

Zakiad Patologli Ogo6inej i Do$wiadczalnej
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