Prof. dr hab. n. med. Hady Razak Hady Biatystok, 10.09.2021r
I Klinika Chirurgii Ogélnej Endokrynologiczne;j

Uniwersytet Medyczny w Bialymstoku

ul. M.Sklodowskiej - Curie 24a

15-276 Biatystok

Ocena
rozprawy doktorskiej

lekarza Tomasza Stefury

Rozprawa doktorska zatytulowana: ,,Ocena zwigzku mikrobioty przewodu pokarmowego z
wynikami chirurgicznego leczenia otylosci” (Assessment of the relationship between the
gastrointestinalmicrobiota and the outcomes of bariatric surgery) to wnikliwa i gleboka
analiza zagadnienia dotyczaca dzialania mikrobioty przewodu pokarmowego w przebiegu
choroby otylosci i jej chirurgicznego leczenia.

Otylos¢ jest chorobg, ktéra stanowi ogromnym problem w Polsce i na $wiecie.
Pandemia tej choroby dotyczy zar6wno krajow rozwijajagcych sie, jak i krajow trzeciego
Swiata. Wiagze si¢ ona z wystepowaniem chordb wspélistniejacych, takich jak nadcisnienie
tetnicze, cukrzyca typu 2, zespol metaboliczny czy choroby nowotworowe przewodu
pokarmowego i inne.

Patogeneza otylosci nie jest do konica wyjasniona, ale przyczyng takiego stanu rzeczy sa
nieprawidlowosci zywieniowe, mata aktywnos$é fizyczna, czynniki genetyczne oraz
pozagenetyczne takie jak: biologiczne, farmakologiczne, psychologiczne 1 inne.
Zabiegi bariatryczno — metaboliczne stanowig jedyne skuteczne, dlugotrwale leczenie otylosci
w  przypadku  niepowodzenie  leczenia  dietetycznego 1 farmakologicznego.
Od niedawna obserwowano i poddano badaniom czynniki promujace rozwoj otylosci m.in.
sklad mikrobiomu przewodu pokarmowego. Wczesniej nie wyjasniono mechanizmow
wplywu mikrobiota na metabolizm czlowieka ani konkretnych mikroorganizméw

indukujacych lub zapobiegajacych rozwojowi otylosci i zespotlowi metabolicznemu. W tej



chwili wyodrebnione sg podtypy mikrobiomu charakterystyczne dla ludzi otytych
i szczuplych, a zagadnienie to jest przedmiotem préb badawczo — klinicznych.

Prace pt.. ,,Ocena zwigzku mikrobioty przewodu pokarmowego z wynikami
chirurgicznego leczenia otyfosci” uwazam za cenng probe badawcza, ktéra przyczynia si¢ do
rozwoju wiedzy naukowo - klinicznej i wyjasnia w pewnych aspektach patogenezg otylosci,
przyczyniajac si¢ tym samym do poprawy jakosci leczenia bariatryczno — metabolicznego.
Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska sklada si¢ z cyklu 2 publikacji oryginalnych
po$wieconych temu tematowi. Publikacje zostaly dokladnie zrecenzowane zgodnie
wymogami dobrze punktowanych czasopism naukowo — badawczych. Praca doktorska
obejmuje 91 stron edycji komputerowej z zamieszczonymi w tekscie: spisem tresci,
streszczeniami w jezyku  polskim i angielskim, wstgpem, celem pracy, 2 kopiami
opublikowanych prac, podsumowaniem i wnioskami, 7 tabelami, 6 rycinami, 3 schematami,
33 pozycjami pi$miennictwa oraz 10 o$wiadczeniami wspotautoréw. Badania uzyskaty zgode
Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Jagiellonskiego w Krakowie (1072.6120.196.2018).

Uklad tekstu pracy jest typowy i zgodny dla tego rodzaju opracowan naukowych, ze
stosownym podzialem na rozdziaty odpowiednio tematycznie zwiazane z trescig. We wstepie
autor w ciekawy spos6b przedstawil definicje i rola mikrobiota w fizjologii organizmu
czlowieka, a nastepnie w patogenezie otytosci. W dobrym stylu opracowal wskazania do
operacji bariatryczno — metabolicznych i wybér metody operacji (laparoskopowa regkawowa
resekcja zotgdka — LSG, laparoskopowe omini¢cia zotadka na petli Ruox-en-Y — LRYGB)
oraz ich  znaczenie @ w  uzyskaniu  dlugotrwalego  efektu  bariatrycznego.
Przedstawia takze w szczegdtowy sposob dziatania restrykcyjne i neurohormonalne operacji
LSG i LRYGB, ktére doprowadzajag do poprawy badz remisji choréob metabolicznych.
Autor ze szczegdlng staranno$cig omowit aspekty mechanizméw odpowiadajacych za zmiany
sktadu mikrobiota przewodu pokarmowego po zabiegach bariatryczno — metaboliczne
i utracie masy ciatla.

Doktorant wykazatl si¢ znajomoscia pismiennictwa swiatowego i krajowego oraz
miedzynarodowych rekomendacji, co dalo niezbedne uzasadnienie teoretycznych
i praktycznych podstaw jej opracowania a takze wyboru nowatorskich metod badawczych.

W rozdziale ,,Podsumowanie i wnioski” doktorant przedstawia metody, wyniki i prowadzi
dyskusje na podstawie dwoch pelnotekstowych publikacji oryginalnych.

W pierwszej publikacji pt.: ,,Relationship between bariatric surgery and the preoperative
gastrointestinal microbiota: a cohort study" w latach 2018 - 2019 przeprowadzono badanie u

46 uczestnikéw, ktérzy zostali podzieleni na 3 grupy, a LSG zostato wykonane u 30 chorych
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z otyloscig. Sklad flury bakteryjnej jamy ustnej i jelita grubego badany byt u grupy kontrolnej
oraz u 2 grup pacjentéw operowanych przed operacjg jak i sze$¢ miesiecy po zabiegu.
Gléwnym celem badania bylo poréwnanie sktadu mikrobioty przewodu pokarmowego przed i
po operacji bariatryczno — metabolicznej z dobrym efektem w utracie nadmiaru masy ciata.

W drugiej publikacji pt. ,,Does postoperative oral and intestinal mikrobiota correlate with the
weigth-loss following bariatric surgery?-a cohort study” prowadzono analize poréwnujaca
skiad mikrobioty jamy ustne;j i jelita grubego u 31 chorych poddanych operacji bariatryczno —
metabolicznej (LSG lub LRYGB) w latach 2018 — 2020. Celem badania byta analiza réznic w
skladzie mikrobioty jamy ustnej i jelita grubego pomigdzy chorymi osiggajagcymi oraz
nieosiggajagcymi dobrej utraty nadmiaru masy ciala po szesciu miesigcach od operacji
bariatryczno — metaboliczne;j.

W pracach oryginalnych dane badawczo - kliniczne przeanalizowano na wysokim poziomie
1 zastosowano najnowsze programy i testy statystyczne. Uzyto oprogramowania Statsoft
STATISTICA v.13.0, testu Shapiro-Wilka, X? Pearson'a, Yates'a i Fisher'a. Stosowano takze
test Kruskala — Wallisa i Wilcoxona. Do poréwnania zmiennych ilosciowych mi¢dzy grupami
stosowano test t-studenta lub Mann'a-Whtney'a, ANOVA i MANOVA z testami post-hoc.

Za istotne wartosci statystyczne wynikéw zostata przyjeta wartos$¢ p nizsza niz 0,05.

Analiza wynikéw z przeprowadzonych badan zostata szczegétowo przedstawiona w pracach
skladajacych si¢ na rozprawe doktorskg. Rozdziaty: cele, metody i wyniki pracy mozna
traktowa¢ jako w pelni zrealizowane, zar6wno w formie tekstowej jak i w postaci tabel oraz
rycin.

Zastosowane zostaly oryginalne metody badawcze dotyczace krytycznej oceny zastosowania
technik LSG i LRYGB podczas planowej operacji bariatryczno - meatabolicznej. Badania
prowadzone w oparciu 0 nowoczesny oraz nowatorski warsztat badawczy, mozna uznaé jako
warto$ciowe i na wysokim poziomie.

Podsumowanie stanowigce wazng czg$¢ opracowania dowodzi dojrzatosci naukowej
doktoranta. Autor przedstawil wlasne wyniki w kontekscie rezultatoéw innych autoréw z kraju
i ze $wiata. Trafnie dobral cytowane pismiennictwo, co pozwolito umiesci¢ uzyskane przez
niego rezultaty w jasnej i szerszej perspektywie. We wnioskach doktorant dokonal
uzasadnionej rekapitulacji wynikdw przeprowadzonych badan.

W rozdziale pismiennictwo autor zebral w kolejnych dwéch publikacjach 42 i 41 pozycji.
Zostaly one staranie wyselekcjonowane, a ich cytowanie jest jak najbardziej trafne i celowe.
Znalazly si¢ tam najbardziej istotne i niezbedne z punktu widzenia wartosci catej rozprawy

aktualne i wspdiczesne doniesienia dotyczace tematyki.
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7 obowigzku recenzenta przedstawiam moje uwagi wobec rozprawy doktorskiej:

-obecnie uzywa si¢ okreslenia operacje bariatryczno — metaboliczne, zamiast operacji

bariatrycznych,

-warto przypomnie¢ o réznicy mikrobiota przewodu pokarmowego u pacjentow w zaleznosci

od rodzaju operacji tj.: LSG i LRYBG,

-brak rozwini¢cia niektérych skrotéw w wykazie uzytych skrétow,

-wnioski sg trafne, ale sg za dlugie,

-nieumieszczenie wszystkich pozycji doniesien w rozdziale dotyczacym pismiennictwa

Wyzej wymienione uwagi nie umniejszajg wartosci pracy i sg tatwe do poprawienia podczas

przygotowania do druku.
Podsumowanie

Przedstawiona praca doktorska lekarza Tomasza Stefura , Ocena zwigzku mikrobioty
przewodu pokarmowego z wynikami chirurgicznego leczenia otylosci” (Assessment of the
relationship between the gastrointestinal microbiota and the outcomes of bariatric
surgery)” stanowi oryginalne i nowatorskie rozwiazanie problemu badawczo - naukowego i
spehnia kryteria rozprawy doktorskiej zgodnie z wymogami Ustawy o stopniach naukowych i
tytule naukowym. Zakres opracowanych zagadnien miesci si¢ w dziedzinie nauk medycznych
w dyscyplinie medycyna. Whnioskuj¢ zatem o dopuszczenie lekarz Tomasza Stefura do

dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

W mojej opinii praca doktorska zasluguje na wyrdznienie.
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