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Padaczka jest jednym z najczestszych przewlektych zespotéw chorobowych

wystepujgcych u 0s6b dorostych (nieco czesciej u mezczyzn) oraz u dzieci.
Liczba chorych w Polsce to 300-400 tysiecy oséb z dwoma szczytami
zachorowania miedzy 4 a 13 rokiem zycia oraz po 65 roku 2ycia.

Jednymi z najczestszych typéw napadéw s3 n_apad_y padaczkowe ogniskowe,
wywodzgce sie z ptatéw skroniowych (TLE — Temp&ral Lobe Epilepsy}. Ich
przyczyna to miedzy innymi mutacje w genach, wrodzone zmiany architektoniki
mdzgu (dysplazje korowe), drgawki goraczkowe w dziecinstwie, przebyty uraz
méozgu i udar, zazywanie narkotykéw, naduzywanie alkoholu, guzy mézgu,
infekcje.

Ptaty skroniowe sg regionami mézgu w ktdrych najczesciej dochodzi do
epileptogenezy, gtdwnie w hipokampie i w ciele migdatowatym. Badania
histopatologiczne wykazujg zanik neuronéw z wtérng, reaktywna glioza
powodujgcg stwardnienie tkanki, gtéwnie w hipokampie (R6g Ammona)

i w ciele migdatowatym.



Ze wzgledu na anatomiczne pochodzenie ogniska padaczkowego wyroznia sig
padaczke skroniowg przy$rodkowg {MTLE - Mesial Tempora! Lobe Epilepsy),
bedacg najczgstszym typem padaczki, wtérnym do procesu stwardnienia
hipokampa (HS), ponadto bardzo rzadko wystepujaca padaczke skroniowq
boczna (LTLE), wtdrng do zmian padaczko-rodnych w korze nowej ptata
skroniowego.

Diagnostyka padaczki skroniowej poza opisem semiologii napadéw
ogniskowych, lub uogdlnionych, obejmuje badanie MRl mézgu (optymalnie
aparatem 3T z opcja fMRI), badanie EEG (takze po deprywacii snu), badania
radioizotopowe SPECT i PET, badania PET/CT, badanie (testy)
neuropsychologiczne.

Stosowane leki przeciw padaczkowe w monoterapii | w terapii kombinowane]
(carbamizepina, oxcarbamizepina, lamotrygina, levetiracetam, topiramat)

7 czasem przestaja dziata¢, wowczas skutecznym leczeniem jest chirurgiczna
resekcja wykrytego ogniska padaczko-rodnego przy pomocy gamma knife,
termo lub radio lezji (LLLT). Stosowana jest rowniez stymulacja struktur
gtebokich mdzgu (DBS) oraz stymulacja nerwu btednego.

7atozeniem pracy byta hipoteza, ze hypometabolizm znacznika
radioizotopowego 18F-FDG, przemawiajacy za obecnoécia ogniska padaczko-
rodnego, jest zwigzany Z wystapieniem zabu rzenh poznawczych oraz z
przebiegiem padaczki. !

Celem pracy bylo udowodnienie hipotezy, ze niewielkie uszkodzenie
przyérodkowego ptata skroniowego przy braku zmian w badaniu MRI,
uwidocznione jedynie na podstawie badania PET/CT, pod postacig
zmniejszonego wychwytu znacznika 18F-FDG w fazie miedzynapadowej,

wptywa znaczgco na powstanie zaburzen poznawczychina przebieg padaczki.



Ze wzgledu na anatomiczne pochodzenie ogniska padaczkowego wyrdznia sie
padaczke skroniowq przysrodkowa (MTLE - Mesial Temporal Lobe Epilepsy),
bedacy najczestszym typem padaczki, wtérnym do procesu stwardnienia
hipokampa (HS), ponadto bardzo rzadko wystepujacq padaczke skroniowg
boczng (LTLE), wtérng do zmian padaczko-rodnych w korze nowej ptata
skroniowego.

Diagnostyka padaczki skroniowej poza opisem semiologii napadéw
ogniskowych, lub uogélnionych, obejmuje badanie MRI mézgu (optymalnie
aparatem 3T z opdja fMRI), badanie EEG (takze po deprywacii snu), badania
radioizotopowe SPECT i PET, badania PET/CT, badanie (testy)
neuropsychologiczne.

Stosowane leki przeciw padaczkowe w monoterapii i w terapii kombinowanej
(carbamizepina, oxcarbamizepina, lamotrygina, levetiracetam, topiramat)

z czasem przestajg dziataé, wéwczas skutecznym leczeniem jest chirurgiczna
resekcja wykrytego ogniska padaczko-rodnego przy pomocy gamma knife,
termo lub radio lezji (LLLT). Stosowana jest réwniez stymulacja struktur
glebokich mézgu (DBS) oraz stymulacja nerwu btednego.

Zatozeniem pracy byfa hipoteza, ze hypometabolizm znacznika
radioizotopowego 18F-FDG, przemawiajacy za obecnoicig ogniska padaczko-
rodnego, jest zwigzany z wystapieniem zaburzen poznawczych oraz z
przebiegiem padaczki. !

Celem pracy byto udowodnienie hipotezy, ze niewielkie uszkodzenie
przysrodkowego ptata skroniowego przy braku zmian w badaniu MR,
uwidocznione jedynie na podstawie badania PET/CT, pod postacia
zmniejszonego wychwytu znacznika 18F-FDG w fazie miedzynapadowej,

wplywa znaczgco na powstanie zaburzenl poznawczych i na przebieg padaczki.



Dodatkowym celem pracy byto wykonanie panelu badar
neuropsychologicznych poszerzonych o badanie funkcji kognitywnych, ktore
sygnalizujg obecno$¢ uszkodzenia w obrebie przy$rodkowego plata
skroniowego.

Oryginalnoécig pracy byto zastosowanie do badar poréwnywanych grup
pacjentéw metody PET/CT oraz rozszerzonych testéw neuropsychologicznych
do oceny gtéwnych funkcji poznawczych, proceséw uwagi, funkgji
wykonawczych, funkcji wzrokowo-przestrzennych, uczenia, pamigci wzrokowej
i stownej.

Grupa badana to 31 chorych na padaczke z przys$rodkowej czgsci plata
skroniowego (MTLE) z niewielkg czgstosciag napaddw, bez ewidentnych zmian
ogniskowych w ptatach skroniowych w badaniu MRI mézgu, chorych bez
depresji i z dobra tolerancja na leki przeciwpadaczkowe. Grupg badang
podzielono na dwie podgrupy w zaleznosci od obecnosci zmian w przeptywie
znacznika, zmian w badaniu MRI oraz od obecnosci zburzers poznawczych.
Warto$¢é naukowa pracy polega na wykazaniu znaczenia diagnostycznego
metody radioizotopowe]j w padaczce skroniowej typu MTLE, o nieustalonej
patologii, oraz na zastosowaniu do oceny zaburzeri neuropsychologicznych nie
tylko badar funkcji poznawczych ale takze badania wszystkich podstawowych
funkcji kognitywnych.

Hipoteza badawcza byta jasno sformutowana. Zastosowano wilasciwy dobor
narzedzi i metod badawczych, w tym szczegétowych testow

neuropsychologicznych oraz narzedzi statystycznych do analizy danych.



Poprawnos¢ redakcyjna rozprawy

Czytelnie przedstawiono wyniki badari w formie graficznej, ich interpretacja
jest wtasciwa.

Uktad pracy typowy dla prac doktorskich. Praca zawiera 11 rozdziatéw w tym
spis tabel, wykreséw i skrétéw. Bibliografia zawiera 183 pozycje, gléwnie z
pierwszych lat biezgcego wieku. Cytowanie pi$miennictwa w rozprawie
datowanej w 2024 roku koriczy sie na roku 2018.

Wyniki badar badanych grup pacjentéw przedstawiono w formie wykreséw.
Szata graficzna dobra.

Na przeprowadzone badania uzyskano zgode Komisji Bioetycznej przy

Warszawskim Uniwersytecie Medycznym.

Uwagi krytyczne

W rozprawie datowanej na rok 2024 przeglad pismiennictwa i cytowanie
koriczy sig w roku 2018, ponadto pi$miennictwo zawiera szereg ogéinych tylko
odniesier do ubiegtowiecznych wydan ksigzkowych.

Ocena koricowa

Podjecie badan z zakresu padaczki uwazam za zasadne. Padaczka obniza jakos¢
zycia, skraca oczekiwang dtugos¢ zycia chorych, ma znaczacy wptyw na stan
ekonomiczny jednostki i spoteczeristwa. Praca doktorska ktéra proponuje

i udowadnia ulepszenie procesu diagnostycznego padaczki skroniowej, tym
samym powoduje doskonalszy wybér terapii i poza naukowym, odkrywczym

posiada rowniez walor praktyczny.



Ja, nizej podpisany stwierdzam, ze recenzowana rozprawa doktorska lek. Jacka
Madrego spetnia warunki okreslone w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r.
Prawo o szkotnictwie wyzszym i nauce {Dz. U. 2018 poz.1668).

Whioskuje do Rady Dyscypliny Nauki Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego o dopuszczenie lek. Jacka Madrego do dalszych etapow przewodu
doktorskiego.

Nie wnioskuje o wyrdznienie rozprawy.
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