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Orbitopatia Gravesa (GO; ang. Graves' orbitopathy) to pozatarczycowa manifestacja
choroby Gravesa. Jest choroby narzadu wzroku prowadzacy do jego czasowej lub trwale)
dysfunkcji. Objawia sie ucigzliwymi dla pacjentow objawami ocznymi, ktore w cigikich
preypadkach prowadzg do utraty wzroku. Przyczyne orbitopatii Gravesa upatruje si¢ w reakeji
autonmmunclogicznej, kiora prowadzi do przewleklego stanu zapalnego tkanck mugklach
oczodohy, co w konsekwencji skutkuje obrzekiem migéni galki ocznej oraz degeneracjy thanek
oczodolowych., Zalecana terapia w pierwszym rzucie obejmuje leczenie immunosupresyjne
z wykorzystaniem glikokortykosteroidow. Wedhug zaleceft EUGOGO (ang. Furopean Group
On Uraves' Orbitopathy) dekompresja oczodolu powinna byé rozwaZana w nieaktywnej
postaci choroby, jak rbwniez w postaci cigikiej w przypadku braku odpowiedzi na leczenie
zachowawcze.

Praca doktorska lek. Krzysztofa B. Posledmika pofwigcona jest wynikom leczenia
orbitopatii Gravesa za pomocg wewngirznosowej endoskopowej dekompresji oczodolow oraz
probie identyfikacji nowych biomarkerdw tej choroby.

Rozprawa jest sphjnym sbiorem tematycznym trzech artykuléw: dwoch oryginalmych
opublikowanych w recenzowanych czasopismach naukowych oraz jednej pracy pogladowej,
punktowanej przez MNISW. Dokicrant jest pierwszym autorem dwdch prac:

l. Endoskopowa dekompresja oczodotu w orbilopatii tarczycowej. Polski Merkuriusz
Lekarski, 20019;:46(275):224-228

2. Treatment Results of Endoscopic Transnasal Orbital Decompression for Graves'
Orbitopathy-A Single-Center Retrospective Analysis in 28 Orbits of 16 Patients.
Joumnal of Personalized Medicine. 2022;12(10):1 8
oraz drugim aulorem pracy:

3. LRAGE and HMGBI1 Expression in Orbital Tissue Microenvironment in Graves'
Ophthalmopathy™ Mediators of Inflammation.2021;2021:1-7.

Z odwiadczen wspdlautordw dolgczonych do dokumentacji wynika, ze Jego wkiad
w powstamie prac stanowil odpowiednio 40%, 40% i 20%.

Recenzowana praca zawiera 44 strony, w tym 9 pozycji pidmiennictwa. Praca zawiera:
1. Strong tytulows 2. Stowa kluczowe 3.Wykaz publikacji stanowiacych rozprawe doktorsky
4. Spis tredci 5. Wykaz stosowanych skrotow 6. Streszczenia w jezyku polskim i angielskim
7. Wstep 8. ZaloZenia i cel pracy 9. Kopie opublikowanych prac 10. Podsumowanie i wnioski
oraz 11. Literatur¢. Rozprawg uzupehniajy zataczniki zawierajace dokumentacje niezbedna do
badan z udzialem pacjentdw oraz ofwiadczenie wszystkich wspotautorow okreélajgce
indywidualny udzial kazdego z nich w powstawaniu publikacii,
Streszczenia przedstawione s w sposob zwigzly, ale komunikatywny 1 umozliwiajg szybkie
zapoznanie sig z problematyka | wynikami pracy.
Struktura podziatu tredei pracy, jak rowniez kolejnoé rozdzialdw nie budza watpliwosci,
Tytut pracy odpowiada poruszanej tematyce. Wstgp stanowi odpowiednie wprowadzenie do
tematy rozprawy, zawiera ogolng wiedze dotyczaca genezy i przebiegu orbitopatii Gravesa. Na
tyin tle Doktorant przedstawia przeslanki do prowadzenia swoich badaf. MoZzemy w nim
znaleké 3 podrozdziaty dotyczgee 1) Orbitopatii Gravesa 2) Endoskopowe) przeznosowe)
dekompresji oczodoldw w orbitopatii Gravesa 3) Nowych biomarkerdw choroby. Ma podstawie



danych literaturowych Doktorant postawil hipotezg, #e endoskopowa przeznosowa
dekompresja oczodolu w orbitopatii Gravesa jest skuteczng metods leczenia, a ocena ekspresji
biatek HMGBI | RAGE w tkance thuszezowej oczodoloéw moze daé podstawy do okreslenia
ich jako biomarkery choroby.

Cele pracy dotycza:

1. oceny skutecznoéci i bezpicczenstwa endoskopowej przeznosowej dekompres)i oczodotu
w orbitopatii Gravesa,

2, oceny ekspresji HMGB| oraz RAGE jako potencjalnych biomarkeréw choroby

Cele sa jasno i dobrze sformulowane i zapewniajg spdjno$é cyklu prac, bedacego podstawa
obecnej rozprawy doktorskiej.

W kolejnym rozdziale zamieszczona jest trefé 3 publikacji, skiadajgcych sig na rozprawg
doktorska. W artykule pogladowym "Endoskopowa dekompresja oczodolu w orbitopatii
tarczycowe]” zamieszezona zostala charakterystyka ww. operacji. Opisano w nim krotki rys
historyczny operacji odbarczenia oczodoh, pokazujac ewolucje w czasic techniki operacying
ku coraz mniej inwazyjnym metodom. Praca zawiera rowniez opis kelejnych etapow operacyi,
wskazania do wykonania dekompresji oczodolu, moZliwe powiklania jak réwniez dane
dotyczgce skutecznoici zabiegu w leczeniu orbitopatii Gravesa.

Wyniki badaf tkanki tluszczowej oczodotéw u pacjentéw z orbitopatiy Gravesa Autorzy
zawarli w artykule ,RAGE and HMGBI1 Expression in Orbital Tissue Microenvironment in
Graves' Ophthalmopathy”. Zaobserwowano zwigkszenie ekspresji RAGE i HMGB1 w tkance
thuszczowej pacjentéw z orbitopatia Gravesa w stosunku do thiszczu oczodolowego pacjentow
z grupy kontrolnej. Wykazano istotng statystycznie korelacje pomigdzy poziomem ekspresji
RAGE, a czestoscia wystgpowania larczycowej neuropatii nerwu wzrokowego oraz stgzeniem
przeciwcial przeciwko receptorowi TSH.

W pracy badawczej "Treatment Results of Endoscopic Transnasal Orbital Decompression for
Graves' Orbitopathy - A Single - Center Retrospective Analysis in 28 Orbits of 16 Patients”
przedstawiono dane dotyczgce skutecznodei i bezpieczefistwa przeznosowej dekompresji
oczodohi. Wykazano zmniejszenic wytrzeszczu, wzrost najlepsze] korygowane) ostrosci
wzroku, zmniejszenie ciénienia wewngtrzgatkowego, zmnicjszenie nasilenia choroby
wyrazonego CAS u pacjentdw z orbitopatia Gravesa operowanych w Klinice Otolaryngologii
Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego w Warszawie w latach 2017-2020.
Operacje wykonano na 28 oczodotach u 16 pacjentow.

Zdaniem Recenzenta w rozdziale ,Podsumowanie | wnioski” preydatne byloby napisanie
konkretnych wnioskow wynikajacych z przeprowadzonych badan.

Przedstawiong mi do recenzji rozprawe dokiorskg uwakam za ciekawe doniesienic
naukowe. Wyniki badan lek. Krzysziofa B. Poélednika majg wartoi¢ prakiyczng i dostarczajq
wainych danych nt. leczenia choroby Gravesa i biomarkerdw aktywnosci tej choroby.
Dysertacja zawiera drobne blgdy stylistyczne i edytorskie uchybienia, ktore nie umnicjszaja jej
wartosci.

Podsumowujge, stwierdzam, Ze przedlofona rozprawa doktorska spelnia warunki

okredlone w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolmictwie wyzszym 1 nauce
(Dz.U. z 2018r. poz. 1668).



W zwigzku z powyZszym mam zaszczyt przedstawic Wysokie] Radzie Dyscypliny Nauk
Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego wniosek o dopuszczenie lek.
Krzysztola Bernarda Podlednika do dalszych etapdw postgpowania w sprawie nadania stopnia
doktora.

Dr hab. n. med. Joanna Golebiewska



