Katowice, 31/10/2025

Recenzja rozprawy na stopiefi doktora nauk medycznych lek. Magdaleny Grusieckiej-
Stanczyk pt. ,Zaburzenia poznawcze u pacjentéw z chorobg watroby zalezna od
alkoholu — ocena przed i po transplantacji watroby™

Lek. Magdalena Grusiecka-Stariczyk przedlozyla do oceny cykl 3 prac oryginalnych
badajacych stan zaburzeri poznawczych (kognitywnych) u chorych z alkoholowg choroba
watroby w stadium zaawansowania kwalifikujacym do leczenia transplantacyjnego. W 2
pracach Kandydatka jest pierwszym autorem, a w jednej znajduje si¢ na trzecim miejscu na
liscie. Trzy prace wygenerowaly impact factor wynoszacy 7.6 punktéw (punktacja MEIN
140). Wspélnym elementem wszystkich prac jest wykorzystanie kwestionariusza
Addenbrooke 's Cognitive Examination w wersji [11 (ACE-III) oceniajgcego zdolnosci
poznawcze w 5 domenach (pamie¢, uwaga, fluencja, jezyk, zdolnosci wzrokowo-
przestrzenne). Polska wersja badania zostala zwalidowana na chorych w wieku podeszlym,
natomiast test ten nie byt dotychczas stosowany u pacjentdw z przewleklymi chorobami
watroby. Zakres skali punktowej wynosi 0-100, wynik w zakresie 88-82 oznacza
umiarkowanie nasilona patologi¢ w zakresie zdolnosci poznawezych, a ponizej 82 punktow
budzi podejrzenie zespolu otepiennego.

W badaniu pt. .Cognitive impairment in patients awaiting kidney and liver transplantation — A
clinically relevant problem?” grupa kontrolna dla 31 chorych z niewydolnoscia watroby na
podtozu choroby alkoholowej bylo 31 dializowanych pacjentow z przewlekia niewydolnoscia
nerek zakwalifikowanych do transplantacji nerki. Taki wybér grupy kontrolnej moze wydawac
sie osobliwy, bowiem poza niewydolnoscia waznego zyciowo narzadu, ktorej skutki mozna w
duzej mierze kontrowaé dializami, niewiele laczy obydwie badane grupy. Dowodem tego jest
znaczna roznica w wynikach badania ACE-III, ktére byly nieprawidiowe u 90% chorych z
marskoscia watroby i 26% pacjentéw ze schylkowa niewydolnoscia nerek. U chorych z
marskoscia watroby stwierdzono obnizona punktacje w tescie ACE-III we wszystkich
domenach, ale w najwickszym stopniu w domenie pamigci oraz zdolnosciach wzrokowo-
przestrzennych. Protekcyjne znaczenie dla upoéledzenia zdolnosci kognitywnych mial wyzszy
poziom edukacyvjny i mlodszy wick.

Z punktu widzenia czynnosci centralnego ukladu nerwowego chorzy z alkoholowa marskoscia
watroby stanowig zlozony model patogenetyczny, bowiem zaburzenia poznawcze s3 u nich
kombinacja encefalopatii watrobowe] oraz uszkodzen moézgu spowodowanych przewleklym
naduzywaniem alkoholu, a takZe choréb wspélistniejgcych. Wymagana przed transplantacja
watroby abstynencja alkoholowa byla weryfikowana w badaniu psychiatrycznym, lecz nie
stosowano obiektywizujacych abstynencje testéw biochemicznveh (ocena stezenia glukuronidu
etylu w moczu lub wlosach). U chorych z niewydolnoscia nerek stwierdzono korelacje
uposledzenia zdolnosci kognitywnych z niska liczba limfocytéw krwi obwodowej, co jak
shusznie zauwaza Autorka moze $wiadezyé o zwigzku zaburzen funkecjonowania mézgu z
niedozywieniem. Ciekawym zjawiskiem, lecz potraktowanym w dyskusji zdawkowo byla



mniejsza aktywno$é aminotransferaz (zwlaszcza AST) i wyzsza glikemia u pacjentow z
marskoscia watroby i zaburzeniami poznawczymi. Hiperglikemia w marskosci watroby jest
objawem insulinoopornosci i/lub mniejszej zdolnosci watroby do tworzenia zapasow
glikogenu. Biorac pod uwage starszy wiek pacjentéw z zaburzeniami kognitywnymi mozna
przypuszczaé, Ze 0 wystepowaniu tych zaburzein mogly w duzej mierze decydowa¢ czynniki
znajdujgce si¢ poza ocena, czyli liczony w latach czas naduzywania alkoholu, ilosci
spozywanego alkoholu, wspétwystgpowanie cukrzycy i miazdzycy oraz czas abstynencji
alkoholowej (nizsze wartosci AST moga wskazywa¢ na dluzszy czas abstynencji wynikajacy
np. z nietolerancji alkoholu).

W publikacji pt. “Cognitive performance in patients with alcohol-associated liver disease
undergoing liver fransplantation™ wykonano badanie ankietowe ACE-III u 55 pacjentéw przed
transplantacja i $rednio 7.1 miesiecy po tym zabiegu. Do badania wstgpnie zakwalifikowano
101 pacjentdw, lecz transplantacje wykonano u 67, a 6 kolejnych chorych zmarlo po
przeszezepieniu watroby. Wyjsciowo u 86% chorych z alkoholowa marskoscia stwierdzono
zaburzenia o typie poznawczym (o umiarkowanym nasileniu u 33%, wskazujgce na otgpienie
u 52%). Powtdrzone badanie po transplantacji wskazywalo na istotng redukcje odsetka
pacjentéw z demencja do 24%, jednak u 16% pacjentéw doszlo do pogorszenia zaburzen
neurologiczno-psychiatrycznych, a u 8% nie zaobserwowano istotnej zmiany. Gorsze wyniki
badania ACE-IIl obserwowano u chorych z wyZszymi wartosci skali MELD. Autorzy
konkluduja, e transplantacja watroby poprawia zdolnosci poznawcze u wigkszosci, lecz nie u
wszystkich chorveh, a poprawa nie oznacza odzyskania sprawnodci funkcjonowania
centralnego ukladu nerwowego.

W publikacji pt. "Cognitive impairment in liver transplant candidates: The role of blood
ammonia level and three-point evaluation of brain MRI” u 52 chorych z alkoholows marskoscia
watroby zakwalifikowanych do leczenia transplantacyjnego ($érednia wartos¢ MELD 16
punktéw) wykonano badanie rezonansu magnetycznego (MRI) mézgu. Badanie to ujawnilo
calg game organicznych patologii zwigzanych 2ze naczyniopochodnymi zmianami
ogniskowymi (32 chorych; 62%) lub korowymi oraz podkorowymi zmianami zanikowymi (135
chorych; 29%). W badaniu ACE-III umiarkowane zaburzenia kognitywne stwierdzono u 46
(88%) chorych, a ciezkie zaburzenia sugerujace otgpienie u 30 chorych (58%). Wyniki badania
ACE-IIl nie korelowaly ze steZeniem osoczowym amoniaku ani nie odréznialy patologii
stwierdzanych w MRI. Badanie to wskazuje. ze amoniak nie jest biomarkerem zaburzen
kognitywnych, natomiast skala Childa-Pugha znacznie lepiej korelowala z ACE-III niz skala
MELD. Autorka zauwaza, ze decydujaca role moglo odgrywacé niskie stezenie albuminy, ktora
nie jest elementem skali MELD, po raz wiory wskazujac, iz niedozywienie moze mie¢ istotny
wplvw na zaburzenia poznawcze w alkoholowej marskosci watroby.

Podsumowujge, w 3 publikacjach skiadajacych si¢ na tematycznie spdjny i logiczny cykl
badan na uwage zashuguje fakt podjecia przez Kandydatke waznego tematu, znacznie
wykraczajacego poza klasyczng hepatologie, znajdujacego si¢ raczej w obszarze
zainteresowan psychiatréw i neurologéw. W przedstawionych publikacjach zwraca uwage
stojgca na wysokim poziomie prezentacja graficzna wynikéw, sprawne postugiwanie sig



metodami statystycznymi i dobra znajomos¢ pismiennictwa. Doktorantka odegrala
dominujaca role w badaniu pacjentéw, analizie statystyczne] i przygotowaniu manuskryptow
(jej wkiad pracy w publikacjach zostal oceniony srednio na 60%).

Biorac powyzsze pod uwage, o$wiadczam, Ze rozprawa doktorska ,.Zaburzenia poznawcze u
pacjentow z choroba watroby zalezng od alkoholu — ocena przed i po transplantacji watroby™
spetnia warunki ustawowe okreslone w Prawie o Szkolnictwie Wyzszym i Nauce (Dz.U. z
2018r. poz. 1669 z pozn.zm.). W zwiazku z powyzszym wnioskuj¢ do Rady Dyscypliny
Nauk Medycznych WUM o dopuszezenie lek. Magdaleny Grusieckiej-Stanczyk do dalszych
etapéw przewodu doktorskiego. Ze wzgledu na fakt, iz wyniki badan majg charakter
pionierski i zostaly opublikowane w czasopismach z wysoka punktacjg IF wnioskujg o
wyrdznienic rozprawy.
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