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RECENZIA
rozprawy doktorskiej mgr Magdaleny Kotodziej pt.: ,Ocena zmian w siatkéwce w oparciu o badanie
optycznej koherentnej tomografii (OCT) jako poszukiwanie potencjalnych wyktadnikow fazy
przedklinicznej retinopatii u pacjentow z dfuzej trwajqcq cukrzycq typu 1” wykonanej pod kierunkiem
Prof. nadzw. Agnieszki Zmystowskiej z Klinika Pediatrii, Diabetologii, Endokrynologii i Nefrologii
Uniwersytetu Medycznego w todzi oraz Dr n. med. Arlety Waszczykowskiej z Kliniki Okulistyki

i Rehabilitacji Wzroku Uniwersytetu Medycznego w todzi, bedacej promotorem pomocniczym.

Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska dotyczy wykorzystania optycznej koherentnej
tomografii w wysokiej rozdzielczosci (HD-OCT) do diagnostyki i monitorowania efektow leczenia
pacjentdw z cukrzycqg i podejrzeniem retinopatii. Retinopatia cukrzycowa to jedno ze specyficznych
dla cukrzycy powiktan, ktére dotyczy mirokrgzenia. Efektem tego powiktania moze by¢ nawet utrata
widzenia. Obecnie zlotym standardem w diagnostyce retinopatii cukrzycowej jest stereoskopowa
angiografia fluoresceinowa dna oka, ktéra jest badaniem inwazyjnym. Alternatyw3 dla tego badania
moze by¢ nowoczesna i nieinwazyjna metoda OCT. Pozwala ona obrazowac¢ struktury przedniego
i tylnego odcinka oka (m.in. rogdwke, teczowke, ciato szkliste, warstwy siatkéwki czy tarcze nerwu
wzrokowego). Badanie to jest dokfadne i powtarzalne, a ponadto krétkie, co pozwala na szybkg
diagnoze. Ponadto moze by¢ wykorzystywane do monitorowania przebiegu choroby i oceny efektéw
leczenia. W zwigzku z powyiszym zaproponowang przez Doktorante tematyke badan, tj.
wykorzystanie badania HD-OCT do oceny grubosci siatkowki i jej poszczeg6inych warstw przy uzyciu
badania HD-OCT u pacjentéw z dtuzej trwajaca cukrzyca typu 1, uwazam za bardzo waing z punktu
widzenia spotecznego. Przeprowadzone badania mogg przyczyni¢ sie do szerszego wykorzystania
nieinwazyjnej metody HD-OCT do wczesnej diagnostyki retinopatii cukrzycowej i monitorowania jej

rozwoju.



Przedtozona mi do recenzji rozprawa liczy 102 strony maszynopisu i ma typowy uktad. Po
spisie tresci Doktorantka zamies$cita wstep teoretyczny oraz cel pracy. W dalszej czesci znajduja
sie rozdziaty poswiecone grupie badanej, zastosowanej metodologii badani, wykorzystanym
metodom statystycznym oraz otrzymanym wynikom badan. Kolejne czesci rozprawy to dysuksja
uzyskanych wynikéw oraz wnioski. Cato$¢ uzupetnia spis rycin i tabel, streszczenie w jezyku
polskim i angielskim, wykaz stosowanych skrétéw oraz bibliografia.

Wstep teoretyczny obejmuje 20 stron, a jego pierwsza czes$¢ poswigcona jest cukrzycy
typu 1. Doktorantka przedstawia definicje i epidemiologie cukrzycy, nastepnie opisane sg
mechanizmy autoimmunologicznej destrukcji komérek B wysp trzustkowych oraz genetyczne
i Srodowiskowe czynniki ryzyka rowoju choroby. W dalszej kolejnosci przedstawione sg przewlekte
powiktania cukrzycy, ze szczegélnym uwzglednieniem chordb oczu, a zwiaszcza retinopatii
cukrzycowej, ktorej poswiecona jest niniejsza rozprawa doktorska. Autorka przybliza czynniki
ryzyka wystgpienia retinopatii, patomechanizmy jej rozwoju oraz obecne i przyszte mozliwosci
leczenia. Ostatnia cze$é wstepu poswiecona jest narzedziom badawczym, ktére mozna stosowac
do diagnostyki i oceny stopnia rozwoju retinopatii cukrzycowej. W tej czesci rozprawy doktorskiej
wyczerpujgco opisane sg poruszane zagadnienia, co wskazuje na dobre przygotowanie
Doktorantki w zakresie tematki prowadzonych badan. Zabrakto mi jedynie ryciny z obrazem
uzyskiwanym z badania metodg OCT, ktéry bytby dobrym uzupetnieniem do opisu
przedstawionego na stronie 23.

W kolejnym rozdziale Doktorantka formutuje dwa jasne i zrozumiate cele pracy. Pierwszy
to poréwnanie parametréw uzyskanych z badania HD-OCT pomiedzy badang grupa pacjentéw
z cukrzycy typu 1 a grupg kontrolna. Drugi to analiza parametréw przebiegu klinicznego i stopnia
wyréwnania metabolicznego cukrzycy u os6b z grupy badanej w kontekscie wynikéw badania
HD-OCT.

W czesci metodologicznej Doktorantka opisuje grupe badana oraz grupe kontrolng. Dla
grupy badanej podana jest mediana i rozstep ¢wiartkowy dla wieku, natomiast brakuje tej
informacji dla grupy badanej. Ponadto opis grup mégtby by¢ uzupetniony o te wartosci dla BMI
czy BMI-Z-score, ktdrych metoda wyliczania jest opisana w dalszej czgéci tej sekciji.
Charakterystyka grupy badanej przedstawiona jest w postaci Tabeli. Doprecyzowania wymaga
informacja czy parametry biochemiczne podane w ostatnich pieciu rzedach dotycza stanu
aktualnego czy tez w momencie rozpoznania cukrzycy? Rycina przedstawiajgca ankiete
wypetniang przez pacjentéw celem kwalifikacji do badania jest mato czytelna. Szczegétowo

opisana jest metoda HD-OCT oraz przebieg badania. W oparciu o szereg rycin Doktorantka



doktadnie przedstawia informacje jakie mozna uzyska¢ na podstawie tego badania. W tej czesci
wspomniane jest réwniez uzyskanie zgody Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie Medycznym
w todzi na przeprowadzenie tych badan, a kopia zgody znajduje sie na koricu rozprawy
doktorskiej.

Pigty rozdziat to opis zastosowanych metod statystycznych. Wedtug tego opisu
sprawdzona zostata normalno$¢ rozktadu uzyskanych wynikéw badani, natomiast analizy
statystyczne zostaty przeprowadzone przy pomocy nieparametrycznego testu Manna-Whitneya.
Czy nalezy przez to rozumieé, ze zaden z parametréw zmierzonych w badanej populacji nie miat
rozktadu normalnego?

Uzyskane wyniki badari zestawione sa w postaci 4 tabel i 9 rycin. Sposréd wszystkich
parametréw uzyskanych podczas badania HD-OCT wielko$¢ tarczy nerwu wzrokowego
réznicowata istotnie statystycznie grupe badang od kontrolnej. Ponadto odnotowano szereg
istotnych statystycznie korelacji pomiedzy parametrami uzyskanymi w badaniu HD-OCT
a wykfadnikami przebiegu klinicznego cukrzycy typu 1. Cze$¢ ocenianych parametrow, m.in.
powierzchnia pierécienia nerwowo-siatkéwkowego czy skroniowa grubosé naczynidwki, korelujg
istotnie statystycznie z wiekiem pacjentéw w momencie diagnozy badz w momencie badania.
Nasuwa sie pytanie. Czy parametry te zmierzone w grupie kontrolnej réwniez korelujg z wiekiem
pacjentéw nalezgcych do tej grupy? Informacja ta jest kluczowa by oceni¢ czy parametry te
poprostu zmieniajg sie z wiekiem czy tez zalezno$¢ od wieku wystgpuje tylko u pacjentéw
z cukrzyca typu 1.

W dyskusji uzyskanych wynikéw Doktorantka podkresla, iz jest to pierwsze badanie
z wykorzystaniem techniki HD-OCT w ktérym wzieta udziat tak duza liczba dzieci i mtodych
dorostych z cukrzycg typu 1. Nastepnie przedstawione sg dotychczasowe wyniki badan technikg
OCT przeprowadzone na dzieciach z cukrzycg typu 1, zespotem Wolframa czy stwardnieniem
rozsianym. W dalszej cze$ci dyskusji Doktorantka wskazuje, iz zaobserwowane korelacje pomigdzy
wyktadnikami klinicznymi przebiegu choroby a wybranymi parametrami z badania HD-OCT byty
wskazywane réwniez przez innych badaczy. Uzyskane wyniki badan s3 interpretowane
w kontekécie rezultatéw uzyskanych przez innych badaczy. Podsumowujgc wtasne wyniki badan
Doktorantka wskazuje na zwigzek pomiedzy wybranymi parametrami HD-OCT a przewiekiy
hiperglikemia, wiekiem pacjentéw czy tez czasem trwania cukrzycy, co wskazuje na przydatnos¢
badania HD-OCT do oceny przedklinicznej fazy retinopatii cukrzycowej zaréwno u pacjentéw

pediatrycznych, jak i mtodych dorostych z cukrzyca typu 1.



Wyciggniete przez Doktorantke wnioski z przeprowadzonych badan zostaty zestawione
w rozdziale 8 w postaci 3 punktéw. Sg one klarowne i w sposdb rzeczowy odpowiadajg na
postawione cele pracy. Doktorantka wskazuje na przydatnosé badania HD-OCT do rozpoznawania
retinopatii cukrzycowej w fazie przedklinicznej i potrzebe przeprowadzania tego badania
u pacjentéw z kilkuletnim przebiegiem klinicznym cukrzycy typu 1.

Cytowane piSmiennictwo obejmuje 126 pozycji, z czego ponad 70% to prace

opublikowane w ostatnim dziesiecioleciu. Sg to w wiekszosci prace anglojezyczne.

Podsumowujac, uwazam, iz rozprawa doktorska mgr Magdaleny Kotodziej porusza bardzo
wazne zagadnienie kliniczne, tj. mozliwo$é wykorzystania nieinwazyjnego badania HD-OCT
w diagnostyce retinopatii cukrzycowej u dzieci i mtodych dorostych z cukrzyca typu 1. Uzyskane
wyniki poszerzajg naszg wiedze odnos$nie zaleinosci pomiedzy klinicznymi wyktadnikami
przebiegu cukrzycy typu 1 a stanem zdrowotnym narzadu wzroku.

Z poziomu recenzenta nie moge poming¢ kilku tzw. ,literdwek”, ktére zauwazytem
czytajac ta prace. Ponadto na stronie 10 jako angielska nazwa retinopatii cukrzycowej podana jest
nazwa facinska, retinopathia diabetica. Pragne jednak podkresli¢, ze zaréwno wymienione
w recenzji uwagi jak i btedy edytorskie nie podwazajg wartosci merytorycznej przeprowadzonych
badan.

Biorgc pod uwage catos¢ rozprawy doktorskiej stwierdzam, iz spetnia ona warunki
okreslone w art. 13 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym
oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. 2016 poz. 882 z p6Zn. zm.). Wnioskuje zatem do
Rady Nauk Medycznych Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w todzi o przyjecie
niniejszej rozprawy doktorskiej i dopuszczenie mgr Magdaleny Kotodziej do dalszych etapdw

przewodu doktorskiego.
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