Ocena

Rozprawy doktorskiej lek. dent. Joanny Waligéry pt ,, Ocena stanu zdrowia jamy ustnej u

kobiet w cigzy chorujacych na cukrzyce”,

Cukrzycy bedacej zespolem  zaburzen metabolicznych charakteryzujacych si¢
hiperglikemia, towarzyszy w konsekwencji uszkodzenie oraz zaburzenie funkcji wielu
narzgdow. Powiklania w przebiegu cukrzycy obejmujg rowniez jame ustng, jednakze ich
obraz nie jest charakterystyczny. Naj czgsciej obserwuje sie zaawansowang chorobe przyzebia,
nasilong préchnice zebow, kamice $linianek, kserostomie, zmienione odczucia smakowe,
infekcje bakteryjne, nawracajace zakazenia grzybicze, a takze pieczenie blony $luzowej jamy
ustnej, okreslane jako stomatodynia. Dodatkowo jesli cukrzyca towarzyszy ¢igzy lub rozwinie
si¢ cukrzyca cigzowa, wzrost poziomu szeregu hormonéw we krwi kobiet cigzarnych znajduje
swoje odzwierciedlenie w zmianach fizjologii jamy ustnej. Podjety przez Doktorantke temat,
w czasach kiedy wyniki badan epidemiologicznych wskazujg na wzrost zachorowalnogei na

cukrzyce, jest bardzo wazny, szczeg6lnie z praktycznego, klinicznego punktu widzenia.

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska odpowiada klasycznej konstrukeji dla
tego typu opracowan. Podzielona zostata na 9 rozdziatéw zatytulowanych: Wsiep, Cele pracy,
Material i Metody, Analiza Statystyczna, Wyniki, Dyskusja, Wnioski, Streszczenie, Summary.
Praca zostala przygotowana w formie oprawionego w sposéb trwaty komputerowego
wydruku obejmujgcego 114 stron wraz z zamieszczonymi w tekscie 14 tabelami i 4 rycinami
oraz zalaczonym na koncu pracy Pismiennictwem, Wykazem Tabel, Wykazem Rycin oraz
zalgcznikiem nr 1 bedacym autorskim kwestionariuszem. Po Spisie tresci zalaczono Wykaz

skrotow, ktore zostaly uzyte w tresci pracy.

Dobrze dobrane pismiennictwo, w wigkszosci z ostatnich 15 lat, obejmuje 228 pozycji, z tego

38 w jezyku polskim i 190 w Jjezyku angielskim.

W rozdziale zatytulowanym Wstep, Doktorantka wprowadza czytelnika w tematyke
podjetych badan. Opisuje stan ciazy, podczas ktérego dochodzi do wielu Zmian w organizmie
kobiety spowodowanych wysokim poziomem estrogendw, prolaktyny, oksytocyny jak
réwniez hormonéw produkowanych przez tozysko i in. Zmiany zachodzy takze w jamie

ustnej i dotyczg glownie blony sluzowej oraz przyzgbia a objawem czesto jest ciazowe



zapalenie dzigsel. Proces zapalny bedacy nastepstwem wzrostu st¢zenia cytokin prozapalnych
moze indukowaé nawracajgcg bakteriemie, co moze wplynaé na przebieg ciazy z
przedwezesnym porodem wiacznie. Nastepnie przedstawia niejednoznaczne wyniki badan
odnosnie zmian w jamie ustnej u pacjentow z rozpoznang cukrzycg typu I, w ktérej z powodu
przewleklej hiperglikemii dochodzi do wielonarzadowych patologii. Najczgsciej zmiany u
chorych na cukrzyce dotyczg przyzgbia gdzie w poréwnaniu z osobami zdrowymi obserwuje
si¢ glebsze kieszonki przyzebne i wigksza utrate wyrostka zgbodolowego, co moze by¢
wynikiem odmiennej flory bakteryjnej. Wyniki badan wskazuja, ze cigzarne kobiety chore na
cukrzyce sg bardziej podatne na infekcje bakteryjne co wiaze si¢ z ostabieniem funkcji
ukladu immunologicznego a moze indukowaé zmiany w przyzebiu, ktére sa najbardziej
nasilone w trzecim trymestrze cigzy. W kolejnym podrozdziale Autorka opisuje czynniki
etiologiczne zapalenia dzigsel i przyzgbia oraz ich obraz kliniczny podkreslajac duzy udziat
enzymow m.in. metaloproteinaz w r0zwoju procesu zapalnego. W oddzielnym podrozdziale
porusza problem stresu oksydacyjnego i podkreslajac duza antyoksydacyjna rolg $liny w
ochronie tkanek jamy ustnej przed wolnymi rodnikami, przedstawia najwazniejsze

antyoksydanty.

Celem pracy byla ocena stanu zdrowia jamy ustnej, poziomu metaloproteinazy-9 oraz
wybranych antyoksydantéw w $linie spoczynkowej cigzarnych z cukrzyca cigzowg, cukrzyca
typu I i cigzarnych bez cukrzycy, dokonanie analizy poréwnawczej oraz okreslenie zaleznosci

pomigdzy badanymi parametrami w wymienionych grupach kobiet.

W kolejnym rozdziale pracy zostaly przedstawione Material i metody. W badaniach
wziely udzial 104 kobiety cigzarne bedgce w trzecim trymestrze cigzy — pacjentki
Uniwersyteckiego Szpitala w Krakowie, ktére zaszeregowano do 3 grup: z cukrzyca cigzowa

(35), z cukrzycg typu I (3 0) i cigzarne niechorujace na cukrzyce (39)- grupa kontrolna.

Przeprowadzono badania: podmiotowe - przy wykorzystaniu autorskiego kwestionariusza,

kliniczne badanie stomatologiczne oraz biochemiczne ptynu jamy ustne;j.

W badaniu klinicznym uwzgledniono oceng stanu zmineralizowanych tkanek zeba w aspekcie
choroby préchnicowej i ubytkdw niepréchnicowego pochodzenia Jak réwniez ocene stanu
dzigset i higieny jamy ustnej. Do klinicznej oceny wybranych parametrow okreslajacych stan
Jamy ustnej Autorka dokonata prawidlowego wyboru wskaznikéw, ktore ze szczegdlowym
opisem umiescita w rozdziale. Na str, 32 przedstawia kryteria podziatu zapalenia dzigsel wg

Stawinskiego cytujac prace innych autorow. Nalezaloby inaczej ujaé¢ zdanie |y S, zapalenie



dziaset wg Stawinskiego, opublikowane w pracy Bilinskiej M. i Sokalskiego J. [27]. Réwniez
w tabeli 1 przy charakterystyce stanu dzigsel zamiast dziasto normalne lepiej uzy¢ stowa -
prawidlowe. Rowniez zamiast poj¢cia zglebnikowanie kieszonki przyzgbnej lepsze byloby
stowo sondowanie, jako, ze Jjak Autorka pisze na str. 33 — pomiaru glebokosci kieszonek

przyze¢bnych dokonywano za pomocg sondy periodontologiczne;.

W kolejnym etapie badan przeprowadzono analize biochemiczng §liny spoczynkowej, w
ktorej za pomoca nowoczesnych, standardowych metod badawczych oznaczono poziom
meteloproteinazy-9 (MMP-9) oraz aktywnogé wybranych antyoksydantow: dysmutazy
ponadtlenkowe;j, peroksydazy glutationu, reduktazy glutationu jak réwniez oznaczono
catkowita zdolnos¢ antyoksydacyjng. Kiedy poddawano $line odwirowaniu: przed

zamrozeniem czy przed dokonaniem oznaczen?

Uzyskane wyniki badan poddano analizie statystycznej za pomoca odpowiednio dobranych

testow.

Wyniki przeprowadzonych badan Autorka przedstawita w 12 tabelach i zilustrowata czterema
rycinami zamieszczonymi w  tekscie. Na uwage zastluguje bardzo szczegbtowa
charakterystyka dwoch grup badanych i kontrolnej, w ktérej zawarto dane antropometryczne,
dane z wywiadu ogolnomedycznego oraz badania laboratoryjnego — (glikemia na czczo). To
ostatnie jasno wskazuje na istotng réznice poziomu glukozy pomiedzy pacjentkami z

cukrzyca cigzows, cukrzyca typul a zdrowymi cigzarnymi.

Kliniczne badanie stomatologiczne nie wykazato istotnych réznic w zachorowalnosci na
préchnice zebow oraz obecnosci ubytkow niepréchnicowego pochodzenia pomiedzy trzema
grupami, réwniez w przypadku analizy wartosci wskaznika SIC. Ciekawym spostrzezeniem
bylo stwierdzenie dodatniej korelacji pomigdzy liczbg ubytkow prochnicowych a poziomem
hemoglobiny glikowanej w grupie pacjentek z cukrzyca typu I. Wykazano natomiast istotng
roznicg dotyczaca stanu dzigset i przyzebia, gdzie wartosci badanych wskaznikéw (GI, SBI,
PPD, CAL) informowaty o wigkszym stanie zapalnym tych tkanek w dwoch grupach
badanych w poréwnaniu z grupg zdrowych ciezarnych. Réwniez stan higieny jamy ustnej
oceniany za pomoca wskaznika API byt istotnie lepszy w grupie kontrolnej w poréwnaniu z
badanymi. Proponowatabym wylaczy¢ wskaznik API z tabelj 9, w ktérej zebrane 53
wskazniki stanu dziaset i przyzebia i przedstawié w oddzielnej, jako wskaznik higieny jamy
ustnej. W tab. 11 przedstawiono dane dotyczace czestodci zapalenia dzigset wg podziatu

Zaproponowanego przez Stawiniskiego. Czym mozna thimaczyé dwukrotnie wieksza liczbe



pacjentek z grupy kontrolnej, u ktorych stwierdzono krwawienie z dzigsel w poréwnaniu z

ciezarnymi z cukrzyca?

Oceniajac zmiany na blonie Sluzowej jamy ustnej, Autorka nie wykazala istotnych réznic

pomigdzy grupami.

Wyniki badania biochemicznego $liny wskazuja na istotnie wyzszy poziom metaloproteinazy
-9 u pacjentek z cukrzycg typu [ w poréwnaniu z cigzarnymi zdrowymi. Co wigcej Autorka
wykazala wyzszy poziom MMP-9 w §linie kobiet ze zdiagnozowanym zapaleniem przyzebia
W poréwnaniu z tymi ze zdrowym. Z kolei poziomy badanych antyoksydantéw w $linie byty

podobne i nie réznily sie pomigdzy grupami.

Doktorantka bardzo dobrze wykorzystata modele regresji logistycznej do oceny czynnikow
determinujacych wystepowanie zapalenia przyzebia, wskazujac na metaloproteinaze-9 oraz
wskaznik API. Okreslila rowniez determinanty wystepowania choroby préchnicowej, ktérymi
sg ponownie wskaznik API oraz catkowita zdolnos¢ antyoksydacyjna $liny. Dane te sg
waznym uzupelnieniem wiedzy na temat nie do konca poznanych etiologicznych czynnikéw

choroby przyzebia.

W rozdziale Dyskusja Autorka bardzo rzeczowo interpretuje wyniki wlasne w oparciu
0 dane z pismiennictwa. Przeprowadza szczegotowa dyskusje dotyczacg wynikéw badan
klinicznych, szczegélnie stanu przyzebia informujac, ze wigkszo$¢ doniesien naukowych
wskazuje na zwiazek zapalenia dziasel i zaostrzenia choroby przyzgbia w cukrzycy cigzowej i
podkresla, iz stopien nasilenia zmian w przyzgbiu jest powigzany z czasem trwania cukrzycy.
Réwniez, pomimo malej liczby danych na temat stezenia MMP-9 w wyselekcjonowane;
grupie 0séb jakg sa ciezamne z cukrzycg typu I i cukrzyca cigzowa, wskazuje w dyskusji na
niejednoznacznosé zwigzku choroby z poziomami w/w parametru w $linie i osoczu.
Doktorantka w tym rozdziale wykazuje duza wiedze i umiejetnos¢  postugiwania sie
pismiennictwem. Na stronie 75 proponowatabym zastapi¢ stowo bruzda dzigstowa — stowem

szczelina dzigstowa.

Praca wyroznia sie oryginalnoscia ze wzgledu na nowatorskie aspekty — po raz pierwszy
przeprowadzono poréwnawcza analize stgzenia antyoksydantéw w $linie kobiet cigzarnych z
cukrzyea ciazows, cukrzyca typu I i cigzarnych zdrowych bedgcych w trzecim trymestrze
cigzy.



Prace konczy dziesie¢ wnioskow, ktére stanowig odpowiedZ na postawiony cel pracy.
Whniosek pierwszy jest 0gllny i dotyczy wszystkich grup kobiet. Wnioski 2 — 4 $a wnioskami
szczegblowymi dotyczacymi tego samego problemu. Czy nie lepiej byloby wlaczyé je do

wniosku pierwszego w podpunktach np A, B, C?

Streszczenie zaréwno w Jezyku polskim jak i angielskim zawiera najwazniejsze elementy

pracy. Na str. 85 (4 wiersz od gory) brak dokoriczenia zdania.

Przedstawiona do oceny praca doktorska stanowi bardzo wazny wkiad do badan srodowiska
Jamy ustnej w wybranej grupie —  kobiet cigzamych z cukrzyca. Pod wzgledem
merytorycznym nie budzi zastrzezen. Drobne uwagi, ktore poczynitam $3 powinnoscig
recenzenta i nie umniejszajg ogromnego wkladu pracy Autorki wniesionego w
przeprowadzenie badan i ich opracowanie. Praca wskazuje na bardzo dobra znajomosé
poruszanej tematyki i umiejetnos¢ samodzielnego prowadzenia badan naukowych. Napisana
Jest dobrym stylem, przygotowana w ostatecznej formie w Sposob przejrzysty z zachowaniem
wszystkich wymagan stawianych tego typu rozprawom. Stanowi wartosciowe, oryginalne

dokonanie badawcze o duzym znaczeniu naukowym i tym samym zastuguje na wyréznienie.

Podsumowujgc stwierdzam, ze rozprawa doktorska lek. dent. Joanny Waligéry pt
»Ocena stanu zdrowia j amy ustnej u kobiet w cigzy chorujacych na cukrzyce” spetnia wymogi
stawiane pracom na stopien naukowy doktora nauk medycznych. Dlatego przedktadam
Wysokiej Radzie Wydziaty Lekarskiego Uniwersytetu Jagiellonskiego — Collegium Medicum
W Krakowie wniosek o dopuszczenie lek. dent. Joanny Waligéry do dalszych etapow

przewodu doktorskiego.

Poznan, 14.08.2017 prof. dr hab. Anna Surdacka



