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RECENZJA
rozprawy doktorskiej lek. Zofii Pniakowskiej

,»,Rola biomechaniki rogéwki w diagnostyce i monitorowaniu terapii wybranych choréb

narzgdu wzroku” — cykl publikacji monotematycznych

Rogoéwka jest nieunaczyniona, wysoce zorganizowana tkanka, posiadajaca unikalng
ceche - przezroczysto$¢. Najwigksza cze$¢ rogéwki stanowi stroma, zlozona z macierzy
zewnatrzkomoérkowej, ktorej geometria blaszek kolagenowych rozni si¢ w przedniej i tylnej
czeéci stromy. Wigza sie¢ z tym implikacje biomechaniczne rogéwki. Przednie 100-130 nm
zrebu rogowki nadaje rogowce sztywno$¢ i jej krzywizng, podczas gdy czegs¢ tylna, réznigca
sie dodatkowo sktadem proteoglikandéw i gestoscia keratocytow, jest mechanicznie stabsza.

Wszystkie techniki pomiaru ci$nienia wewngtrzgatkowego s3 powiazane z
elastycznoscig oka, ktora zalezy od grubosci centralnej rogéwki i jej histerezy. Uwazana za
,Zloty standard” w badaniu ci$nienia wewnatrzgatkowego, tonometria aplanacyjna
Goldmannama swoje ograniczenia, nawet jesli pomiar zostanie skorygowany o grubos¢
centralnej rogéwki, gdyz rogéwka nie jest tkanka idealnie sprezysta i dzigki swoim
wlasciwosciom lepkim pochiania czgéé energii dostarczonej w trakcie pomiaru.

Aparat Ocular Response Analyzer (ORA) umozliwia nicinwazyjng oceng
biomechaniki rogéwki in vivo. Obok wartosei ci$nienia wewnatrzgatkowego, skorygowanego
o wlasciwosci wiskoelastyczne rogéwki, oblicza warto$é ci$nienia wewnatrzgalkowego,
mierzonego metodg aplanacyjng Goldmana, podaje réwniez wartosci parametrow
biomechanicznych - histereze rogéwki (CH) oraz wspélczynnik oporu rogéwki (CRF). Im
wyzsza warto$¢ histerezy, tym rogéwka jest bardziej sprezysta, a co za tym idzie bardziej
wytrzymala, z kolei jej niskie wartosci oznaczaja ,,wiotka”, oslabiona rogowke. Ze wzgledu
na fakt, ze wchodzace w sklad rogowki, twardowki, pierscienia okolotarczowego i blaszki
sitowej substraty macierzy zewngtrzkomoérkowej kodowane sa przez te same geny, histereza

rogowki posrednio okresla takze strukturalng podatnos$¢ tylnego bieguna galki ocznej na



odksztatcanie. Wspdlczynnik oporu rogoéwki jest parametrem opisujacym calkowity
sztywnos$¢ przedniej S$ciany gatki ocznej i powigzanym zaréwno z macierza
zewnatrzkomorkowa jak i gestoscia keratocytéw w tylnej czesci stromy rogdéwki.

Ocena parametrow biomechanicznych rogdéwki znajduje zastosowanie w diagnostyce i
monitorowaniu jaskry i nadcisnienia ocznego oraz wielu schorzen narzadu wzroku, w kiérych
wystepuja pierwotne lub wtdrne zmiany struktury rogéwki, takich jak pierwotne lub wtérne
ektazje rogowki, krotkowzroczno$é, oftalmopatia tarczycowa, cukrzyca czy toczef
rumieniowaty trzewny. W dobie intensywnego rozwoju chirurgii refrakcyjnej i rosnacej z
roku na rok popularyzacji procedur laserowej korekcji wad wzroku, szczegélne znaczenie
oceny biomechaniki rogéwki upatruje si¢ takze w kwalifikacji przedoperacyjnej, dla
wyeliminowania zwiekszonego ryzyka pooperacyjnej ektazji czy w okresleniu skutecznosci
chirurgicznych metod leczenia ektazji rogéwkowych.

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa naukowa na stopien doktora nauk medycznych
lek. Zofii Pniakowskiej pt. ,,Rola biomechaniki rogéwki w diagnostyce i monitorowaniu
terapii wybranych choréb narzadu wzroku” zawiera ocen¢ zmian wlasciwosci
biomechanicznych rogéwki oraz ich wplywu na wiarygodno$¢ pomiaru cisnienia
wewnatrzgatkowego w niektorych schorzeniach, w tym w oftalmopatii tarczycowej i w
stozku rogéwki oraz poréwnanie wynikéw pomiaréw ci$nienia wewnatrzgatkowego za
pomoca tradycyjnej tonometrii aplanacyjnej Goldmanna i technologii tonometrycznej Ocular
Response Analyzer (ORA), skorygowanej o wilasciwosci biomechaniczne rogéwki. Na
rozprawe doktorskg lek. Zofii Pniakowskiej skiada si¢ cykl trzech publikacji, obejmujgcych
jedno zagadnienie naukowe, ujety w sposob systematyczny i wzajemnie si¢ uzupelniajacy
oraz pozwalajacy na traktowanie ich jako jednej pracy naukowe;j.

Prace do recenzji przedstawiono w formie oprawionego, zwartego wydania, liczacego
112 stron i obejmujacego, skladajace si¢ z 11 rozdzialow omoéwienie dysertacji oraz
zalagczniki zawierajace opublikowane prace, oswiadczenia wspélautoréw o udziale w
publikacjach, opinie Komisji Bioetyki Uniwersytetu Medycznego w Lodzi oraz zapis
dysertacji na nosniku CD. Omoéwienie dysertacji jest ilustrowane 10 rycinami, zawiera 22
tabel a wykaz pismiennictwa obejmuje 91 pozycji.

Rozdziat pierwszy zawiera wykaz prac wigczonych w cykl publikacji stanowiacych
rozprawe doktorskg. Przedmiotem analizy jest cykl trzech publikacji, w ktorych Doktorantka
jest pierwszym autorem - artykutu pogladowego opublikowanego w czasopi$mie polskim z
listy MNiSW w 2017 r. i dwoch prac oryginalnych anglojezycznych, opublikowanych w

czasopismach ze wspétczynnikiem oddziatywania Impact Factor:
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Laczny wspotezynnik IF cyklu wynosi 3,178, zas taczna liczba punktéw MNiSW to 55.

Rozdziat drugi zawiera wykaz stosowanych skrotow. Poniewaz wigkszos¢
stosowanych przez Autorke skrotéw jest stusznie zachowana w ich oryginalnej pisowni - w
jezyku angielskim, wlasciwym, zdaniem Recenzenta byloby konsekwentne zastosowanie
pisowni anglosaskiej takze w odniesieniu do skrétéw IOP, IOPcc i IOPg (zamiast polskich
CWG, CWGsr i CWGa), tym bardziej, ze skrotyr IOPcc i IOPg s3 skrétami
migdzynarodowymi, przypisanymi technologii ORA i stosowanymi w ogolno$wiatowej
literaturze medyczne;.

We wstepie, liczacym 16 stron, Doktorantka bardzo starannie i szczegélowo omowita
biomechanike rogéwki i podstawy teoretyczne pomiaru ci$nienia wewngtrzgatkowego.
Autorka w kilku podrozdzialach opisata model biomechaniczny galki ocznej i zasadg
tonometrii ORA. Tematyka ta byla poruszana w pracy pogladowej Doktorantki, skladajace]
si¢ na pierwsza w cyklu prac, zatytulowanej ,,Rola biomechaniki rogéwki we wspéiczesnej
diagnostyce okulistycznej”. Autorka oméwita w nicj takze aspekty biomechaniki rogéwki w
przebiegu takich schorzen jak: jaskra, stozek rogéwki, dystrofia Fuchsa i orbitopatia
tarczycowa, ponadto w oczach poddawanych chirurgii refrakcyjnej, keratoplastyce i
ortokorekgji.

Na uwage zashuguje wnikliwe wprowadzenie do tematu rozprawy, dowodzace
usystematyzowanej wiedzy Doktorantki. Cennym uzupelnieniem tej czgéci dysertacji bylaby
krotka wzmianka o innych najnowszych metodach pomiaru wlasciwosci biomechanicznych
rogowki, takich jak kamera Scheimpfluga, polaczona z tonometrem bezdotykowym (aparat
CORVIS ST) i air-puff swept source — OCT. Nalezy jednak podkresli¢, ze zawarte we
wstepie rozwazania oparte s3 o bogata bibliografig, stanowia obszerne podsumowanie
wspolczesnej wiedzy dotyczacej biomechaniki oka i uzasadniajg celowos¢ podjecia badan

wiasnych przez Doktorantke.



Zalozenia i cele pracy zostaly wlasciwe i precyzyjne sformulowane w czterech
punktach, W niniejszej pracy zalozono, ze biomechanika rogdwki, scharakteryzowana przez
dwa parametry — histereze rogéwki i wspétczynnik oporu rogéwki ma istotny wplyw na
pomiar cisnienia wewnatrzgatkowego w takich schorzeniach jak oftalmopatia tarczycowa i w
stozku rogowki. Za cele pracy przyjgto:

1. Ocene wlasciwosci biomechanicznych rogéwki oraz jej zmian w niektérych schorzeniach
w tym w oftalmopatii tarczycowej oraz w stozku rogowki.

2. Okreslenie wystepowania zaleznosci miedzy gléwnymi parametrami biomechaniki
rogowki a ci$nieniem wewnatrzgatkowym mierzonym metoda tonometrii aplanacyjnej 1
tonometrii skorygowanej o wlasciwosci biomechaniczne rogéwki u chorych z
oftalmopatia tarczycowa i stozkiem rogéwki.

3. Pordwnaniec wynikéw pomiaru ci$nienia wewnatrzgatkowego wykonanego metoda
tonometrii aplanacyjnej z pomiarem skorygowanym o wlasciwosci biomechaniczne
rogdwki u chorych z oftalmopatig tarczycowsa i ze stozkiem rogowki.

4. Ocene czy wspolczynnik dopasowania stozka rogéwki moze by¢ markerem stopnia
zaawansowania zmian biomechanicznych w stozku rogowki.

Pierwszy cel byl przedmiotem wszystkich publikacji cyklu, cele drugi i trzeci byly

przedmiotem publikacji nr 2 i 3 cyklu, za$ cel czwarty byt przedmiotem publikacji nr 3 cyklu.

Rozdziat 5, zatytulowany Material i Metodyka rozpoczyna si¢ informacjg o
uzyskanych zgod ach K omisji Bioetycznej Uniwersytetu Med ycznego w Lodzi z dnia 17
listopada 2015 r. (Uchwata nr RRN/223/15/KE) oraz z dnia 14 czerwca 2016 r. (Uchwata nr
RRN/187/16/KE) na przeprowadzenie badan wlasnych.

Do grupy badane] badania bedacego przedmiotem publikacji nr 2 cyklu wlaczono 25
chorych (50 oczu) z oftalmopatia tarczycowa, w tym 32 oczu z aktywng oftalmopatia w I
stopniu zaawansowania i 18 oczu z aktywna oftalmopatia w II stopniu zaawansowania wg
kryteriéw Europejskiej Grupy ds. Oftalmopatii Gravesa (EUGOGO) oraz wspolistniejagcym
nadci$nieniem ocznym lub $wiezo rozpoznang jaskra w wywiadzie. Grupg poréwnawczg
stanowilo 25 zdrowych badanych (50 oczu). Zastosowano prawidlowe kryteria wigczenia i
wylaczenia z tego badania.

Do badania bedacego przedmiotem publikacji nr 3 cyklu wlgczono 45 oczu z
podejrzeniem stozka rogéwki, 52 oczu z rozpoznanym stozkiem rogowki i 80 oczu z
prawidtowa rogéwka. Do grup badanych zakwalifikowano osoby miode, ktore zgtosily sig do
kliniki celem kwalifikacji do zabiegu keratoplastyki lub operacji zacmy. W omowieniu

dysertacji Autorka ograniczyta material badawczy jedynie do grupy oczu ze stozkiem



rogéwki. Uwage recenzenta zwracaja pewne niescistosci, pomigdzy tekstem' a tabela 4 w
oméwieniu dysertacji, dotyczace kryteriow wiaczenia i wylaczenia z badania. W tabeli 4 nie
wymieniono stozka rogéwki jako kryterium wlaczenia, umieszczono natomiast dystrofie
rogowki, a wiec i keratoconus jako kryterium wykluczenia z badania. Przydatna bylaby
réwniez informacja o kryteriach i/lub charakterystyce topograficznej i/lub tomograficznej
rogowki badanych oczu, stanowigcych podstawe ich klasyfikacji do odpowiednich grup
badawczych.

Do analizy uzyskanych wynikéw zastosowano adekwatne testy statystyczne.

Otrzymane wyniki zostaly przedstawione w sposob czytelny i staranny w Rozdziale 6.

W drugiej z analizowanych prac, zatytulowanej ,,Corneal biomechanical changes and
intraocular pressure in patients with thyroid orbitopathy”, doktorantka stwierdzita, ze w
oftalmopatii tarczycowej wystepuje obnizenie catkowitej sztywnosci rogowki (opisanej przez
wspblezynnik CRF), natomiast jej lepkosprezystos¢ (opisana przez CH) nie ulega zmianie. U
chorych z oftalmopatia tarczycowa powyzsze zmiany wiasciwosci biomechaniki rogéwki nie
maja istotnego wpltywu na pomiar ci$nienia wewnatrzgatkowego, totez zaréwno tonometria
aplanacyjna, jak i tonometria skorygowana o wlasciwosci biomechaniczne rogéwki jest
réwnie wiarygodna w pomiarze ci$nienia wewnatrzgatkowego w tej grupie chorych.

W trzeciej z recenzowanej prac, zatytutowanej ,,Detection of the early keratoconus
based on corneal biomechanical properties in the refractive surgery candidates” doktorantka
wykazala, ze w stozku rogéwki dochodzi do obnizenia zaréwno sztywnosci jak i
lepkosprezystosci rogéwki, co wplywa na oslabienie biomechaniki rogéwki u tych chorych.
W zwiazku z powyzszym, tonometria uwzglgdniajaca whasciwosci biomechaniczne rogowki
jest bardziej wiarygodng metoda oceny ciénienia wewngtrzgalkowego w poréwnaniu z
tradycyjna tonometria aplanacyjng Goldmana. Wspotczynnik dopasowania stozka rogowki
wykazuje zalezno$¢ od wlasciwosci biomechanicznych rogéwki i moze by¢ stosowany nie
tylko jako marker stopnia zaawansowania zmian strukturalnych rogéwki, ale réwniez jako
czynnik okreélajgcy stopien zmian biomechanicznych w stozku rogéwki. Autorka umiescila
takze uzupelniajgcy komentarz stowny do przedstawianych wynikow.

Umieszczenie 16 tabel i 10 rycin w tej czg¢sci omowienia zwigkszylo przejrzystosé
pracy i ulatwilo analize wynikéw wykonanych badan. Tabele i ryciny zostaly wykonane
bardzo starannie.

Oméwienie wynikow w publikacjach oraz w komentarzu dysertacji jest doglebne,
zawiera rzeczowg i dojrzalg interpretacje wynikéw badan wiasnych, poparta cytowaniami z

opracowan innych autoréw. Omowienie dysertacji jest podsumowane pigcioma wnioskami.



Sugestia dotyczgca wniosku nr 1: Termin ,,biomechanika rogéwki” odnosi si¢ do
nauki, dziedziny wiedzy o przyczynach i skutkach dziatania sit wewnetrznych i zewnetrznych
na rogbéwke, nie jest wigc parametrem, jak to ujeta Doktorantka we wniosku nr 1 a jedynie
moze byé zdefiniowana przez m.in. parametry CH i CRF, ktérych uzyto w badaniach
wiasnych Autorki. Sugeruj¢ przeredagowanie poczatku wniosku nr 1.

W recenzowanym cyklu publikacji wykorzystano tgcznie 107 pozycji pi§miennictwa,
w tym 1 autocytowanie. Dobor literatury byl wlasciwy, tre$¢ cytowanych prac odpowiada
omawianym zagadnieniom. Odsetek publikacji z ostatnich 5 lat wynosit w kolejnych
artykutach odpowiednio 42%, 28% i 42%.

Przedstawiong mi do recenzji rozprawe doktorska oceniam wysoko. Cykl publikacji
naukowych lek. Zofii Pniakowskiej stanowi spdjne i przemys$lane zestawienie prac o istotnej
wartosci poznawczej i praktycznej. Doktorantka z powodzeniem zrealizowata zalozone przez
siebie cele. Takze zawarte w dysertacji oméwienic jest dobrze napisanym opracowaniem,
ktore czyta si¢ z uznaniem. Drobne btedy edytorskie (brak numeracji kilku rycin, dotyczacych
zapisu ORA, uzycie terminu Wykres zamiast Rycina, pomytka w Ryc. 1 omdwienia
dysertacji) nie maja znaczenia merytorycznego 1 nie wplywajg na warto$¢ oceniangj
dysertacji.

Podsumowujac, stwierdzam, ze rozprawa doktorska lek. Zofii Pniakowskiej pt. ,,Rola
biomechaniki rogéwki w diagnostyce i monitorowaniu terapii wybranych choréb narzadu
wzroku” spelnia warunki okreslone w art. 13 ust. 1 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o
stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U.
Nr 65, poz.595, z pézn. zm.).

Mam zaszczyt przedstawi¢ Radzie Wydziatu Wojskowo - Lekarskiego Uniwersytetu
Medycznego w .odzi wniosek o dopuszczenie lek. Zofii Pniakowskiej do dalszych etapow

przewodu doktorskiego.



