UNIWERSYTET
>< JAGIELLONSKI
W KRAKOWIE

Wydziat Lekarski Krakdw, 23 maja 2025 .
Collegium Medicum :
Katedra Ginekologii i Potoznictwa ] w L " Qe q?\, 8 %
31-501 Krakow, ul. Kopernika 23 ’(C,OL\ L - /

dr hab. med. Marcin Wiechec¢

tel. 12 424 84 23

kom. 602594710 %ica Proewoiiiciats
email: marcin.wiechec@uj.edu.pl Rady Dyscypirly Nauki Medycdne

prof. dr hab. Tomasz G:’xybowski

Recenzja

rozprawy na stopien doktora nauk medycznych Matgorzaty Gtlogiewicz zatytulowanej
,Wybrane parametry ultrasonograficzne oraz markery biochemiczne u pacjentek leczonych
operacyjnie

z powodu guzow jajnika.”

Przedstawiona mi do recenzji praca doktorska stanowi monografie obejmujaca 10
rozdzialéw wraz z dyskusja, wnioskami i zatacznikami stanowiace facznie objetosé 94 stron.

Na wstepie autorka przypomina, ze nowotwory jajnika sa czesto wykrywane w
péznych stopniach zaawansowania z powodu braku skutecznych metod przesiewowych, co
jest zgodne
z literatura i potwierdza wage badanej problematyki. Podkreéla, ze mimo postepéw w
diagnostyce, nadal brakuje markeréw o wysokiej czulosci i swoistosci dla szerokiego
zastosowania w ogolnej populacii.

Na podstawie przedstawionego celu dysertacji, praca dotyczy istotnych zagadnien
pod wzgledem naukowym i praktycznym. Kandydatka podejmuje temat diagnostyki guzow
jajnika za pomoca parametréw ultrasonograficznych i poziomu biomarkeréw surowiczych.
Ocena wydolnosci skriningowej tych metod ma bezposrednie przetozenie na rokowanie dla
pacjentek.

Analiza materiatu badawczego wykazuje, ze badania zostaty przeprowadzone na
dos¢ reprezentatywnej grupie pacjentek z guzami jajnika, objete] szczegotowa
charakterystyka demograficzna i kliniczng. Grupa badana obejmowata 68 pacjentek, co jest
adekwatne dla celéw badawczych, choé wicksza liczba mogtaby zwigkszy¢ statystyczng moc
analizy. Sredni wiek badanych 51,7 lat, oraz szeroki zakres wieku, umozliwia ujecie réznych
faz zycia reprodukcyjnego, co jest istotne w kontekscie diagnostyki guzow jajnika. Parametry
antropometryczne sa dobrze opisane, co pozwala na analiz¢ ewentualnych korelaciji
parametréw ultrasonograficznych i markeréw biochemicznych
z masa ciata czy BMI. Kryteria wiaczenia i wykluczenia sa jasno okreslone



w monografii i odpowiadaja standardom etycznym, co zapewnia odpowiednia selekcje
pacjentek

i minimalizuje potencjalne zakiocenia wynikéw. Wykluczenie z badania kobiet po operac;ji
wycigcia macicy oraz pacjentek ciezarnych zapewniajg spojnos¢ grupy. Moim zdaniem
materiat badawczy jest dobrze opisany i spetnia wymogi rzetelnosci. Warto sie zastanowi¢
czy i jak grupa badana odzwierciedla populacje ogéing pacjentek z guzami jajnika.

W kontekscie zastosowanej metodyki zasady pobierania i przygotowania materiatu
do analizy s3 odpowiednio i dobrze opisane. Zabezpieczenie probek krwi pobranych w
okresie przedoperacyjnym, odwirowanie i przechowywanie w -80°C zapewnia stabilno$é
analizowanych biomarkeréw. Zastosowanie testéw ELISA do oznaczania surwiwiny i
mezoteliny jest optymalne
i wiarygodne, a szczegdlowa ocena wydolnoéci skriningowej $wiadczy o wysokiej jakosci
analizy.

Wykorzystanie wysoce zaawansowanego aparatu GE Healthcare Voluson E10 Expert
wyposazonego w tryby 3D i 4D z opcja VOCAL do analizy bryt tréjwymiarowych jest
odpowiednie dla celéw badania. Precyzyjne ustawienia ultrasonografu, w tym filtréw i
parametréw Dopplera, zapewniaja jednolity i powtarzalng ocene. Zastosowanie technik
obrazowania tréjwymiarowego
I automatycznego wyliczania wskaznikéw gestosci unaczynienia takich jak VI, Fl i VFI
pozwala na doktadne i powtarzalne pomiary. Waznym elementem jest ocena powtarzalnosci
wynikow za pomocy wspdéiczynnikéw korelacji (Intra-CC i Inter-CC), co $wiadczy o
rzetelnosci pomiaréw i mozliwo$¢ ich uogélnienia. Zastosowanie metodologii Prostych
Zasad IOTA jest powszechnie uznawane za skuteczne w kategoryzowaniu zmian w
przydatkach macicy. Przedstawione kryteria (zmiany tagodne, zto$liwe, niejednoznaczne) s
zgodne z obowiazujacymi wytycznymi, co zwieksza wiarygodno$é oceny ultrasonograficzne;j.
Metoda oceny RMI jest dobrze opisana i zgodna z literatura.

Przedstawiona ocena histopatologiczna jest zgodna z aktualnymi standardami.
Zastosowany podzial na grupy tagodnych i ztosliwych nowotworéw, z uwzglednieniem zmian
granicznych, jest zgodny z klasyfikacja patomorfologiczna. Szczegétowe dane na temat
typow zmian oraz ich procentowe rozktady $wiadcza o dobrze przeprowadzone] i
skrupulatnej analizie kliniczno-patologiczne;.

W mojej ocenie metodyka jest opisana szczegétowo i z nalezyta starannoscig, co
Swiadczy
o wysokiej jakosci planowania badania.

Analiza statystyczna zostata wykonana przy uzyciu pakietu STATISTICA 12.0 oraz
arkusza kalkulacyjnego Excel, co jest standardem i umozliwia szerokie spektrum analiz. Opis
przeprowadzonych testéw oraz wskaznikéw jest poprawny i zgodny z zaleceniami w
badaniach klinicznych. Podsumowujac, metodologia statystyczna zostata dobrze opisana,
odpowiednia do rodzaju danych i celéw badania. Warto jednak zadbaé o szczegétowe
informacje dotyczace ewentualnej weryfikacji modelu regres;ji oraz ogélnej mocy analizy, co
dodatkowo zwiekszytoby rzetelno$¢ wynikéw.

Wyniki poprawnie wskazuja na wieksza wydolno$é skriningowa markeréw CA125 i

HE4 oraz wskaznikéw ultrasonograficznych  (VI, VFI) w diagnostyce guzéw
ztosliwych. Znaczace korelacje

i wyzsze wartosci wskaznikow ultrasonograficznych w grupie z guzami zio$liwymi

potwierdzajg ich przydatnos¢ kliniczna. Warto réwniez podkreslic wysoka powtarzalno$é

pomiaréw i ich wartosci prognostyczne, co zwieksza wiarygodno$é proponowanych metod w

praktyce klinicznej. Kandydatka podkresla, Zze prezentowane badania moga wnosié

2



wartosciowe informacje w rozwdj narzedzi diagnostycznych. Wskazuje, ze koncepcja
Iaczenia biomarkeréw z technikami obrazowania ma potencjat zwigkszenia skutecznosci
wykrywania raka jajnika we wczesnym stadium, co jest zgodne
z obecnym kierunkiem rozwoju diagnostyki onkologicznej. Autorka zauwaza brak istotnych
réznic miedzy grupami dla mezoteliny i surwiwiny, co sugeruje koniecznos$¢ dalszych badan i
wyzwania zwigzane z ich przydatnoscia kliniczng. Kandydatka wyraza przekonanie, ze
potaczenie biomarkeréw z oceng ultrasonograficzng, zwlaszcza indeksami mikrokrazenia,
moze zwiekszy¢ czuloéé i swoistos¢ wykrywania nowotworéw jajnika. Sugeruje, ze dalsze
badania, w tym wykorzystanie sztucznej inteligencji i uczenia maszynowego, moga uczynic
diagnostyke jeszcze bardziej precyzyjna
i skuteczng. Podkresla koniecznos$¢ dalszych badan, w tym duzych, wieloosrodkowych, w
celu zweryfikowania skutecznosci tych metod w réznych populacjach i warunkach
klinicznych.

Analizujac wnioski autorka trafnie podkresla, Zze wyzsze poziomy surowicze
biomarkeréw
W grupie z guzami ztosliwymi potwierdzaja ich zastosowanie w diagnozie rdznicowej.
Podkreslenie, ze analizy statystyczne wskazuja na ich potencjal prognostyczny, jest zgodne
z literatura i potwierdza, ze CA125 i HE4 s3 najwazniejszymi markerami w diagnostyce raka
jajnika. Wnioski te sugeruja konieczno$¢ dalszych poszukiwan skuteczniejszych
biomarkeréw. W kontekscie zastosowania ultrasonografii autorka trafnie wnioskuje, ze
zwiekszone wartosci indekséw gestosci unaczynienia czesdciej wskazuja na ziosliwy
charakter guza. Potwierdza to ich przydatnos¢ kliniczna jako narzedzi wspomagajgcych
badania przesiewowe. Whnioski podkreslajg potencjal modelu predykcyjnego ztoZzonego z
biomarkeréw i indekséw ultrasonograficznych, co jest cenne w praktyce kliniczne;.
Podsumowujgc wnioski sg spojne z wynikami badania i odzwierciedlaja obecny stan wiedzy
na temat roli biomarkerow i indekséw ultrasonograficznych w diagnostyce raka
jajnika. Autorka wiasciwie podkresla potencjat tgczenia réznych parametréw do poprawy
skutecznos$ci prognostycznej
i diagnostycznej. Warto bytoby dodaé, ze istnieje koniecznos¢ dalszego rozwoju i walidacji
tych metod w wigkszych, wieloosrodkowych badaniach, aby w peini potwierdzi¢ ich
uzytecznosc kliniczna.

W zwiazku z powyzszym zwracam sie do Woysokiej Rady Dyscypliny Nauk
Medycznych Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu z wnioskiem o przyjecie niniejszej
rozprawy
i dopuszczenie lekarz Matgorzate Glogiewicz do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
Jednoczesnie ze wzgledu na wysoka wartos¢ naukowa przeprowadzonych badan i
uzyskanych wynikéw, zgtaszam wniosek o wyrdéznienie pracy.
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