Warszawa, 26 sierpnia, 2024r

Ocena rozprawy doktorskiej

Lekarza Mateusza Trzcinskiego ,,Wplyw metforminy na parametry endotoksycznosci u kobiet
z zespolem policystycznych jajnikéw w wieku rozrodczym”

Recenzowana praca doktorska stanowi wartosciowy wkiad w dziedzine endokrynologii i
endokrynologii ginekologicznej, ze szczegdlnym uwzglednieniem leczenia zespotu policystycznych
jajnikéw (PCOS). Autor zajat sie problematyka, ktora jest istotna zaréwno z punktu widzenia
klinicznego, jak i naukowego.

Zespot policystycznych jajnikéw (PCOS) jest jedna z najczestszych endokrynopatii u kobiet w
wieku rozrodczym, dotykajaca znaczng czes¢ populacji kobiet w tej grupie wiekowej. PCOS
charakteryzuje si¢ ztozonym obrazem klinicznym, ktory obejmuje zaburzenia menstruacyjne,
hiperandrogenizm, insulinooporno$¢ oraz czesto zwigzane z nimi problemy metaboliczne, takie jak
otytos¢ 1 dyslipidemia. Patomechanizm PCOS pozostaje nie do konica poznany, co utrudnia
skuteczne leczenie. Cze$¢ badan wskazuje na mozliwy udziat endotoksemii w patogenezie objawow
PCOS. Endotoksemia, wynikajgca z obecnosci lipopolisacharydow (LPS) i1 biatka wigzgcego
lipopolisacharydy (LBP) we krwi, moze nasilaé stan zapalny i wptywaé na zaburzenia metaboliczne
oraz hormonalne obserwowane u kobiet z PCOS.

Celem pracy byta ocena wptywu metforminy, leku powszechnie stosowanego w leczeniu cukrzycy
typu 2, na parametry endotoksycznos$ci oraz wykladniki endokrynologiczne i metaboliczne u kobiet
z PCOS.

Struktura i Metodologia Pracy

Praca doktorska jest logicznie skonstruowana i podzielona na szczegdtowe, adekwatne do
przedstawionego tematu czesci. Autor przeprowadzit doktadny przeglad literatury, ktéry obejmuje
biezace i poprawne zrodia dotyczace epidemiologii, patogenezy i leczenia PCOS. Wprowadzenie
precyzyjnie opisuje mechanizmy endotoksemii, z uwzglednieniem roli biatek LPS i LBP, co utatwia
zrozumienie wnioskéw wynikajacych z pracy.

Metody badawcze zastosowane przez autora sg odpowiednie do postawionych celow. Opis
metodologii jest szczegdtowy, co pozwala na replikacje badania przez innych naukowcow. Do
pracy wigczono 78 kobiet z PCOS (grupa badana) oraz 40 zdrowych kobiet (grupa kontrolna), co
zapewnia odpowiednig liczebno$¢ proby. Autor dokonat oceny parametréw klinicznych,
hormonalnych i metabolicznych oraz wyktadnikéw endotoksemii przed i po trzymiesiecznym
leczeniu metforming.

Wyniki i Dyskusja

Wyniki badan zostaty przedstawione w sposdb przejrzysty i logiczny. Liczne tabele utatwiajg
odczyt danych i ich interpretacje. Wyniki potwierdzity charakterystyczny dla PCOS profil kliniczny,
obejmujgcy m.in. zaburzenia hormonalne wskazujace na hiperandrogenizm, hirsutyzm oraz
zaburzenia regularno$ci miesigczkowania. Autor wykazat jednoznaczny wzrost parametrow
endotoksemii (LPS i LBP) u pacjentek z PCOS, ktore nie sa rutynowo oznaczane w diagnostyce
klinicznej.

Leczenie metforming przyniosto korzystne efekty, w tym obnizenie pozioméw wyktadnikow
endotoksemii oraz poprawe niektérych parametréw metabolicznych i hormonalnych. Wyniki te



sugerujg, ze metformina moze odgrywac istotng role w redukcji endotoksycznosci i poprawie stanu
zdrowia pacjentek z PCOS.

Dyskusja jest wyczerpujgca i logicznie powiazana z wynikami badan. Autor szczegdtowo omowit
implikacje swoich wynikéw oraz wskazal na potrzebe dalszych badan w tym zakresie.

Ocena Ogolna i Wnioski

Praca doktorska autorstwa lekarza Mateusza Trzcinskiego dostarcza istotnych i oryginalnych
informacji na temat wptywu metforminy na parametry endotoksycznosci u kobiet z zespotem
policystycznych jajnikéw (PCOS). Badania przeprowadzone przez autora wykazuja, ze
endotoksemia, mierzona poziomami LPS i LBP, jest istotnie podwyzszona u pacjentek z PCOS w
porownaniu do zdrowych kobiet.

Autor pracy skutecznie pokazat, ze metformina stosowana przez trzy miesigce nie tylko poprawia
parametry metaboliczne i hormonalne, takie jak insulinoopornosé i profil lipidowy, ale takze moze
wplywac na zmniejszenie endotoksemii, co ma bezposrednie przetozenie na stan zdrowia pacjentek
z PCOS. Badania te s3 istotne, poniewaz proponujg nowe spojrzenie na mechanizmy
patofizjologiczne PCOS i sugeruja, ze endotoksemia moze by¢ jednym z czynnikéw zaostrzajacych
objawy tego zespotu.

Wyniki pracy majg znaczace implikacje kliniczne. Sugeruja, ze parametry endotoksemii mogg by¢
uzyteczne jako dodatkowe wskazniki diagnostyczne i prognostyczne w PCOS. Co wiecej, terapia
metforming, w potaczeniu z odpowiednig dietg i aktywnoscig fizyczng, moze przynosié
kompleksowe korzysci zdrowotne u kobiet cierpigcych na PCOS.

Praca jest napisana w sposob klarowny i przystepny, a jej wyniki sg logicznie powigzane z
przedstawiong hipoteza badawcza. Autor zastosowat odpowiednie metody badawcze i starannie
przeanalizowat dane, co $wiadczy o wysokiej jako$ci przeprowadzonych badan.

Rekomendacja

Na podstawie przeprowadzonych badan i uzyskanych wynikéw, recenzowana praca doktorska
wnosi znaczacy wkilad do nauki o PCOS i jego leczeniu.

Biorac pod uwage catos¢ rozprawy stwierdzam, Zze spelnia ona wszystkie ustawowe wymogi
stawiane rozprawom doktorskim. Tym samym jest podstawg do ubiegania si¢ o stopiefi naukowy
doktora. Przedstawiam zatem Wysokiej Radzie Kolegium Nauk Medycznych Uniwersytetu
Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu wniosek o dopuszczenie lek. Mateusza
Trzcinskiego do dalszych czesci przewodu doktorskiego.




