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RECENZJA

rozprawy doktorskiej lekarz Sylwii Matgorzaty Ornowskiej
pod tytutem:

Zaleznos$¢ miedzy obrazem klinicznym a zmianami w mikrokrazeniu w przebiegu
mieszanej choroby tkanki lacznej.

Mieszana choroba tkanki tacznej (MCTD) nalezy do chorob rzadko wystepujacych.
Laczy w sobie cechy kliniczne kilku jednostek chorobowych — tocznia rumieniowatego
uktadowego, twardziny uktadowej, zapalenia skorno-mig¢$niowego, reumatoidalnego
zapalenia stawow. W swoim przebiegu moze ewoluowac 1 po pewnym czasie moze
dominowac obraz kliniczny jednej z powyzej wymienionych jednostek chorobowych. Oprocz
zmian skornych i stawowych moze powodowac zajecie istotnych narzadow, przede
wszystkim ptuc, powodujac §rédmiazszowsa chorobg ptuc lub tetnicze nadcis$nienie ptucne.

Diagnostyka MCTD nie jest fatwa, trudno tez okresli¢ rokowanie w tym schorzeniu.
Niektorzy autorzy podwazajg istnienie MTCD jako odrebnej jednostki chorobowe;.
Opracowano kilka réznych kryteriow klasyfikacyjnych MCTD, z ktorych najczgs$ciej
stosowane sg kryteria Alarcon-Segovii 1 Kasukawy.

Ze wzgledu na czesto wystepujace w przebiegu MCTD objaw Raynaud oraz obrzeki
palcow — cechy wystepujace rowniez w przebiegu twardziny uktadowej - jedna z metod
diagnostycznych majacych zastosowanie w MCTD jest badanie kapilaroskopowe (nail fold
capillaroscopy — NFC). Pozwala ono na ocen¢ mikrounaczynienia na podstawie ogladania
kapilar w zakresie watow paznokciowych. Najczesciej stosowang skalg do oceny postgpu
mikroangiopatii jest skala opracowana przez Maurizio Cutolo. Dzieli ona zmiany na wczesne,
aktywne i pozne.

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska lekarz Sylwii Ornowskiej miata na celu
sprawdzenie, czy u chorych na mieszang chorobe tkanki tacznej (MCTD) wystepuja
specyficzne, charakterystyczne dla tej jednostki chorobowej zmiany w badaniu
kapilaroskopowym. Drugim celem byta ocena, czy istnieje zwigzek pomigdzy zmianami w
mikrokrazeniu, ocenianymi za pomocg NFC a przebiegiem klinicznym MCTD — zajeciem
narzadow 1 charakterem przebiegu choroby. Znaczenie diagnostyczne 1 prognostyczne
kapilaroskopii w MCTD nie zostato dotychczas wyjasnione, dlatego tez podjety przez
doktorantke temat ma znaczenie zaréwno naukowe jak 1 praktyczne.



Badania zostaty przeprowadzone pod kierunkiem profesor Marzeny Olesinskiej w
Klinice Choréb Tkanki Lacznej Narodowego Instytutu Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji
w Warszawie oraz Klinice Chorob Wewnetrznych, Chorob Tkanki Y.acznej 1 Geriatrii
Uniwersytetu Medycznego w Gdansku. Doktorantka wykonata samodzielnie oceng kliniczng
oraz badanie kapilaroskopowe u wszystkich badanych osob.

Rozprawa doktorska zostata przygotowana na podstawie cyklu powigzanych
tematycznie publikacji, w tym dwoch prac oryginalnych, oraz jednej serii przypadkéw, ktore
zostaly opublikowane w recenzowanych czasopismach medycznych i ich taczny impact factor
wynosit 6,8.

Rozprawa doktorska ma uktad typowy, zawiera wszystkie wymagane merytorycznie
czg¢$ci, obejmuje 77 stron maszynopisu, zawiera 3 tabele, 3 ryciny oraz 67 pozycji
prawidlowo dobranego, aktualnego pismiennictwa.

We wstepie pracy doktorantka szczegdtowo omawia zagadnienia dotyczace etiologii,
przebiegu klinicznego oraz diagnostyki MCTD a takze znaczenia diagnostycznego
kapilaroskopii w oparciu o aktualne dane literaturowe. Nastepnie opisuje czes¢ badawczg

pracy.

Przeprowadzono badania 2 grup chorych na MCTD — grupe 79 i 43 0s6b w
porownaniu do grup kontrolnych oséb zdrowych. Rozpoznanie MCTD ustalono na podstawie
kryteriow klasyfikacyjnych Kasukawy oraz Alarcon-Segovii. Obraz kliniczny, w zalezno$ci
od tempa narastania objawoéw od poczatku choroby podzielono na ostry, podostry i
przewlekty, oraz na jednofazowy, wielofazowy i przewlekty postepujacy.

Zmiany skorne obserwowane u chorych podzielono na: toczniopodobne — do ktérych
zaliczono rumien w ksztalcie motyla, nadwrazliwo$¢ na UV oraz livedo reticularis;
twardzinopodobne, do ktorych nalezy sklerodaktylia 1 teleangiektazje, oraz podobne do
zapalenia skérnomig$niowego — rumien heliotropowy, r¢ce mechanika, objaw Gotrona,
obrzeki powiek 1 nosa.

Oceniajac zaj¢cie narzagdow brano pod uwage objaw Raynaud, zmiany skorne, zajgcie
stawow, obrzek rak, zajecie migéni, zaburzenia hematologiczne, zajecie przetyku,
$rodmigzszowa chorobg pluc, tetnicze nadcisnienie ptucne, nefropatie, wtorny zespot
Sjoegrena.

Na podstawie przeprowadzonej analizy wykazano, ze do najczgsciej wystepujacych
objawéw klinicznych nalezatl objaw Raynaud, obrzek rak, wtorny zespot Sjoegrena, zmiany
skorne, zajecie stawow. Najczesciej obserwowane zmiany skorne to zmiany toczniopodobne
oraz twardzinopodobne, w wielu przypadkach wspotistnialy rézne typy zmian. Chorzy ze
zmianami toczniopodobnymi czesciej mieli dtuzszy czas trwania choroby 1 przebieg
wielofazowy lub przewlekly postepujacy.

Jezeli chodzi o analiz¢ wynikow kapilaroskopii to okazato si¢, ze wigkszo$ci chorych
wystepowaly zmiany ze spektrum twardziny uktadowej i w obu grupach dominowaty zmiany
o typie wezesnym wg klasyfikacji Cutolo. Do zmian w mikrokrazeniu istotnie czestszych w
MCTD niz u 0s6b zdrowych nalezaly zmniejszenie ggstosci naczyn, kapilary olbrzymie,
poszerzone 1 rozgaltezione.

Istotnym czynnikiem predykcyjnym rozpoznania MCTD byta zmniejszona liczba naczyn.



Analiza zalezno$ci pomigdzy obrazem kapilaroskopowym a cechami klinicznymi
MCTD wykazata, ze istnieje zwigzek pomigdzy zmniejszeniem ggstosci naczyn, obszarami
awaskularnymi i mikroangiopatig twardzinowg a sklerodatylig. Ponadto stwierdzono zwiazek
pomiegdzy obecno$cig naczyn rozgatezionych i splotu podbrodawkowego a wystgpowaniem
tetniczego nadci$nienia ptucnego.

W dyskusji, ktora obejmuje 4 strony rozprawy, autorka wyczerpujagco omawia wyniki
wlasnego badania w $wietle danych literaturowych 1 opatruje je odpowiednim komentarzem.

Pod wzgledem edytorskim: praca jest starannie przygotowana, jest prawidtowo
zredagowana, poprawna pod wzgledem formalnym, jezykowym i stylistycznym, zawiera
przejrzyste ryciny i tabele.

Uwazam, ze praca jest bardzo ciekawa i nowatorska, hipoteza badawcza i cele pracy
zostaty odpowiednio sformutowane, a badania zostaty przeprowadzone w sposob prawidtowy
1 pozwolily na uzyskanie odpowiedzi na postawione pytania. MCTD jest rzadko wystepujaca
chorobg, a doktorantce udato si¢ zebra¢ 1 podda¢ badaniom stosunkowo liczng grupe chorych.
Wyniki badan majg znaczenie zar6wno naukowe, jak i praktyczne.

Po lekturze przedstawionej rozprawy mam dwie nastepujace uwagi:

Czy doktorantka oceniala réwniez zmiany w NFC u chorych z innymi niz MCTD chorobami
tkanki tacznej, takimi jak TRU, zapalenie skorno-mig$niowe, zespot Sjoegrena?

Ponadto interesuje mnie, czy doktorantka brata pod uwage czy istnialy korelacje pomi¢dzy
zmianami obserwowanymi w NFC a charakterystyka serologiczng chorych.

Po przestudiowaniu przedstawionej rozprawy stwierdzam, ze doktorantka wykazata
si¢ bardzo dobra znajomoscig tematu, prawidtowo skonstruowata badanie naukowe 1
wyczerpujaco omowila uzyskane wyniki w §wietle wspoiczesnej wiedzy.

Rozprawa doktorska prezentuje wysoki poziom merytoryczny i spelnia wszystkie
warunki okre§lone w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018r. Prawo o szkolnictwie wyzszym 1
nauce (Dz.U. 2018 poz 1668), w zwigzku z powyzszym sktadam przed Wysoka Rada
Naukowg Narodowego Instytutu Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji  wniosek o
dopuszczenie lekarz Sylwii Ornowskiej do dalszych etapdéw przewodu doktorskiego.
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