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Opinia o pracy doktorskiej lekarz Aleksandry Kocbach-Przudzik pt.:

»Ocena nasilenia sttuszczenia watroby u pacjentdw z przewleklym wirusowym zapaleniem
watroby typu C poddanych terapii lekami bezposrednio hamujacymi replikacjg HCV",

Zakazenie HCV to ciggle jedna z najczegstszych przyczyn marskodci watroby ezy raka
pierwotnego watroby. W ostatnich latach dokonat sig jednak olbrzymi postep w terapii oséb
zakazonych tym wirusem. Po wprowadzeniu do leczenia dobrze tolerowanych i wysoce
skutecznych lekéw bezposrednio hamujgcych replikacje HCV, eradykacje tego zakazenia
uzyskuje sie u prawie 100% pacjentow poddanych terapii. Uzyskanie trwatej odpowiedzi
wirusologiczne] skutkuje Poprawg czynnosci watroby i wycofywaniem sie widknienia,
Spektakularna poprawa obserwowana jest u niektorych pacjentéw ze zdekompensowana
marskoscig watroby, u ktdrych po leczeniu DAD nie jest konieczny przeszczep watroby.

Obecnie w krajach rozwinietych rosnie liczba nastepstw sthuszezeniowej choroby
watroby zwiazanej z zaburzeniami metabolicznymi (metabolic associated steatotic liver
discase-MASLD). Spowodowane 10 jest siedzgeym  trybem  zyeia, nieprawidlowym
odzywianiem, jak toéwniez malg aktywnoscig fizyczng. Jednakze stluszczenie watroby
Tozpoznawane jest rowniez u osob bez otylosci, Takie obscrwacje poczyniono u pacjentow
zakazonych HCV i dlatego zwigzek pomigdzy stluszezeniem watroby a zakazeniem HCV
ciagle budzi zainteresowanie badaczy.

Doktorantka Aleksandra Kocbach-Przudzik postanowita w swojej pracy doktorskiej
odpowiedzie¢ na pytanie, jak czgsto wystepuje sthiszcrzenie watroby w grupie pacjentow
zakazonych HCV zakwalifikowanych do leczenia DAD, jakic czymniki determinujy jego
wystepowanie, czy nasilenie widknienia koreluje ze stopniem  sthuszezenia. Doktorantka
postanowifa réwniez zbada¢ jak leczenie ARV wplvwa na obserwowane sthuszezenie,
wioknienie oraz na wybrane parametry laboratoryjne kiwi. Wybor tematu w mojej opinii jest
interesujacy, a cele doktorantka postawila trafnie.

Rozprawe doktorska stanowi monografia.

W badaniu wzieto udziat 52 pacjentdw z przewlektym wirusowym zapaleniem watroby
typu C, zakwalifikowanych do leczenia DAD w latach 2018-2020 w Klinicznym Oddziale
Chorob Zakaznych w Ostrodzie.

W celu okreslenia zaawansowania widknienia i stluszczenia watroby, doktorantka
samodzielnie wykonata badanie metodg elastografii dynamicznej aparatem FibroScan 502
Touc 1 oceniata sztywnos¢ watroby oraz wskaznik ttumienia fali (CAP). Pomiary te wykonata
przed wiaczeniem leczenia oraz po 12 i 24-36 tygodniach od jego zakonczenia. Cheac
okre$li¢ potencjalne czynniki ryzyka dla stluszezenia watroby Doktorantka nie tylko
skrupulatme zebrata wywiad dotyczacy chordb wspolisiniejgeych, przyjmowanych lekow,
dokonata pomiaru BMI oraz oceny parametréw laboratoryjnych, ale réwniez samodzielnie
opracowala ankiete oceniajacy styl zycia pacjentow.



Doktorantka stwierdzita obecnosé stiuszczenia watroby u 48,1% osob zakazonych HCV, u
ponad potowy tych oséb sttuszezenie watroby bylo o srednim lub wysokim nasileniu (52-53).
Wykonujac analize wieloczynnikowa znalazta niezaleine czynniki ryzyka dla sttuszczenia
watroby. Okazato sig, ze nie genotyp HCV, czy poziom wiremii HCV, ale tradycyjne czynniki
ryzyka tj. BMI, HOMA-IR 1 naduzywanie alkoholu wigzalo si¢ z obecnoscig stluszczenia
watroby. Doktorantka wykazafa korelacje pomiedzy sttuszezeniem i wloknieniem ocenionym
u pacjentow zakazonych HCV przed leczeniem, jednak nie odnotowala zmiany nasilenia
sttuszczenia w 12 i 24-36 miesigeu po skutecznej terapii. Po wyodrebnieniu grupy ze
znacznym stluszczeniem >248 dB/m Doktorantka zaobserwowala nizsze wartosci mediany
sthuszczenia po leczeniu w stosunku do wartosci wyjsciowe], Rowniez u pacjentow z
genotypem 3 mediana wartosci stluszezenia obnizyla sig po leczeniu, ale nie byla to zmiana
1stotna statystycznie. Obserwacje dotyczace wldknienia watroby wykazaly istotny spadek
tego paramctru w kazdym punkcie kontrolnym. Po leczeniu poprawie ulegha lakze liczba
phytek krwi. aktywnosé transaminaz. GGT oraz poziom albumin. Ciekawe okazalo sig. ze w
krotkim czasie po zakonczonym leczenia DAD doszlo do wzrostu cholesterolu calkowitego,
HDL i LDL. Doktorantka zaproponowala, aby pacjentow po terapii DAD monitorowaé pod
katem ryzyka sercowo-naczyniowego. W mojej opinii zwlaszeza ta obserwacja jesl cenna i
moze przyczyni¢ si¢ do poprawy opieki nad pacjentami poddanymi terapii DAD.,

Staboscia te] pracy doktorskiej jest nieduia grupa badana, mniejsza niz we wstepnych
zatoieniach. Warto jednak zauwaiy¢, ze pomimo pandemii COVID-19, ktora nie sprzyjata
realizacji pracy badawcze] i niekorzystnie wptyngta na liczebnosca grupy badanej,
Doktorantka skutecznie dokorczyta projekt badawczy | w moje] opinii rrealizowata cele
swojej pracy. Uwazam, Ze opracowana przez Aleksandre Kocbach-Przudzik monografia
stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego i spetnia wymogi pracy doktorskiej.

Promotor

Prof. dr hab. med. Elzbieta Jablonowska
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