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RECENZJA PRACY DOKTORSKIEJ

Lekarza Emila Michalskiego
specjalisty radiologii i diagnostyki obrazowej
»Ocena przydatnosci badania rezonansu magnetycznego

stawow kolanowych u pacjentow z podejrzeniem lub rozpoznaniem

mlodzienczego idiopatycznego zapalenia stawow”

Przedlozona do recenzji rozprawa na stopien doktora nauk medycznych i nauk o
zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne lek. Emila Michalskiego pt.” Ocena przydatnos$ci
badania rezonansu magnetycznego stawdéw kolanowych u pacjentdéw z podejrzeniem lub
rozpoznaniem miodzienczego idiopatycznego zapalenia stawow” wykonana zostala pod
kierunkiem promotora prof. dr hab. Iwony Sudot- Szopinskiej, promotora pomocniczego dr n
med. Piotr Gietka, w Narodowym Instytucie Geriatrii, Reumatologii i1 Rehabilitacji

(NIGRIR).

Autor dysertacji, lekarz, specjalista radiologii diagnostyki obrazowej Emil Michalski
poddat ocenie przydatnos¢ badania rezonansu magnetycznego w diagnostyce zmian w
stawach kolanowych u pacjentow z podejrzeniem Iub rozpoznaniem mlodzienczego

idiopatycznego zapalenia stawow (MIZS).

MIZS jest najczesciej wystgpujaca chorobg reumatyczng wieku dziecigcego. Podloze
choroby wciagz pozostaje nie w petlni wyjasnione. W przebiegu choroby procesem zapalnym
moze by¢ objety zardbwno szkielet osiowy, jak 1 stawy obwodowe. Najczesciej jednak zmiany
obejmuja staw kolanowy, w kazdej fazie choroby. W ocenie zmian stawu kolanowego
najbardziej warto§ciowym narzedziem diagnostycznym, szeroko stosowanym u dzieci jest
badanie rezonansem magnetycznym. Dotychczas nie opracowano jednak jednolitych

algorytméw, ani nie sprecyzowano kryteriow diagnostycznych, uwzgledniajacych MR w
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ocenie MIZS w populacji pediatrycznej, pomimo uznanej wartosci i skutecznosci badania w

diagnostyce chorob uktadu kostno- migsniowego.

Wiedza co do pelnego spektrum zmian zapalnych u dzieci z MIZS w obrazach MR jest

nadal niepelna, a liczba opracowan poswigconych tej tematyce jest niewielka.

Niniejsza praca wpisuje si¢ doskonale w ten nurt badawczy i ma charakter pionierski
pod tym wzgledem. Podjecie przez Doktoranta badan dotyczacych wykorzystania badania
MR u pacjentow z MIZS oraz proba ustalenia wiasnych kryteriow badawczych
pozwalajacych na podejrzenie lub rozpoznanie choroby u dzieci jest waznym osiggnigciem,

majacym duze znaczenie kliniczne i praktyczne.

Dysertacja ma klasyczny uktad edytorski, obejmuje 112 stron tekstu, 22 tabel, 16 rycin i
wykresow, bardzo czytelnie przedstawionych, przejrzyscie ilustrujacych omawiang tematyke i
wyniki badan. Przygotowana jest bardzo starannie w doskonatym wydruku komputerowym,

uzupelniona piSmiennictwem liczacym 139 pozycji.

Prace rozpoczyna liczacy 23 strony wstep przynoszacy informacje na temat
etiopatogenezy 1 epidemiologii MIZS. Przedstawiono w nim w sposob syntetyczny aktualny
stan wiedzy na temat epidemiologii, patogenezy 1 objawow klinicznych mtodzienczego
idiopatycznego zapalenia stawow (MIZS). W pierwszych podrozdziatach Autor przedstawia
definicje 1 klasyfikacje morfologiczne gtownych typoéw choroby,ich patofizjologi¢ 1 obraz
kliniczny. Znajomo$¢ ztozonego procesu zmian stawowych w przebiegu MIZS, zwlaszcza
nieobejmujacych staw kolanowy, pozwala na doktadniejsza oceng i interpretacje obrazu MR,
umozliwiajac wlasciwe rozpoznanie i podjecie leczenia.

Ztozony charakter choroby, jej zrdznicowany przebieg kliniczny oraz brak specyficznych
parametroéw laboratoryjnych sprawiajg, ze wczesne rozpoznanie 1 ocena aktywnosci MIZS jest
utrudniona. Ostateczna diagnoza w wielu przypadkach wymaga wykluczenia szeregu innych
artropatii w toku diagnostyki obrazowe;.

W drugiej czeéci wstepu przedstawiono szczegdlowo metody obrazowania wykorzystywane
w diagnostyce MIZS, w tym rezonans magnetyczny. Metodzie tej, bedacej najwazniejszym
narzedziem diagnostycznym w ocenie zmian Autor po$wieca najwiecej uwagi. W ostatnim
podrozdziale prezentuje sposoby interpretacji obrazow MR stawu kolanowego m.n. w okresie
rozwojowym, w celu prawidlowej oceny 1 usystematyzowania poOzniejszych zmian oraz
unikniecia pomylek diagnostycznych. Przedstawia 1 opisuje objgte przez proces chorobowy

obszary anatomiczne, sekwencje oraz protokoty badania, pozwalajagce na wykrycie choroby,



usystematyzowanie jej objawdéw. Analizujac obrazy MR Autor stusznie stwierdza, ze w
reumatologii pozwalaja one wylacznie na rozpoznanie rozwijajacej si¢ lub juz obecnej
choroby stawu.

Wstep i sposdb ujecia tematu przez Autora pracy sam w Sobie stanowi wszechstronne,
ciekawie napisane kompendium z pogranicza radiologii 1 reumatologii. Wiadomosci w nim
zawarte stanowig niezbedna podstawe wiedzy dla lekarzy specjalizujacych si¢ w tych
dziedzinach medycyny.

Rozdziat ,cel i1 zatozenia pracy” przedstawiony na stronie 33 zawiera zwiczle
uzasadnienie podjecia trudu pracy i okre§la 4 cele badawcze, ktore Autor zamierzat
zrealizowaé. Gléwnym zatozeniem byta ocena wartosci diagnostycznej badania MR stawow
kolanowych u pacjentow w wieku rozwojowym, u ktorych istnialo podejrzenie lub
rozpoznanie MIZS, kolejnym okreslenie rodzaju 1 czgsto$ci wystgpowania zmian widocznych
w badaniu MR oraz ustalenie na ich podstawie kryteriow umozliwiajacych réznicowanie
MIZS od artralgii o niejasnym charakterze, wraz z oceng czutosci i swoistosci MR. Ostatnim
celem byta korelacja zmian z parametrami laboratoryjnymi stanu zapalnego (OB i CRP) oraz
z obecnoscig antygenu HLA-B27 1 przeciwcialt ANA.

Rozdziat ,Materiat i metoda” zawiera dobor i opis technik badawczych, nie budzi
zastrzezen, jest wyrazem pracowitosci oraz profesjonalizmu Autora. W pracy dokonano
retrospektywnej oceny badanh MR stawow kolanowych wykonanych u pacjentéw w wieku
rozwojowym z podejrzeniem lub rozpoznaniem MIZS.

Wszystkie badania MR zostaly wykonane w Zakladzie Radiologii Narodowego Instytutu
Geriatrii, Reumatologii 1 Rehabilitacji (NIGRiR) im. prof. dr hab. med. Eleonory Reicher w
Warszawie. Badanie uzyskato akceptacje Komisji Bioetycznej — numer KBT-1/3/2022 z dnia
10.02.2022 roku.

Grupe badang stanowito 262 pacjentow w wieku ponizej 16 r. z. kierowanych na badanie
stawow kolanowych, z powodu dolegliwosci bolowych, ktore trwaty przynajmniej 6 tygodni.
Z grupy wyloniono podstawowa podgrupe badawcza liczacg 75 chorych (35%), u ktorych
rozpoznano MIZS oraz druga obejmujaca 139 pacjentdéw, ktorzy nie spetniali kryteriow
klinicznych do rozpoznania MIZS.

Wyniki badan zostaly zaprezentowane na 38 stronach wydruku. Jest to jedna z
obszerniejszych czgsci dysertacji, bardzo rzetelnie opracowana 1 wzbogacona licznymi,
przejrzystymi i czytelnymi tabelami, wykresami i rycinami, co znacznie podnosi jej wartos¢
merytoryczng. Jako radiolog jestem usatysfakcjonowana zdjgciami badan MR, ktore cenne s3

zwlaszcza dla czytelnikow mniej obytych z nowoczesnymi technikami obrazowymi.



Wsrdd pacjentéw obu grup zaobserwowano dominacje pici zenskiej, stanowita ona az 71 %,
co jest zgodne z wigkszoscig opracowan naukowych. Predylekcja do plci zenskiej pozostaje
niewyjasniona. W obu podgrupach nie wykazano istotnych rdéznic statystycznych pod
wzgledem wieku. Wykazana przez Autora jednolitos¢ wiekowa w badanych podgrupach
umozliwia fatwiejsza interpretacje wynikow, zwigksza ich przejrzysto$¢ i wiarygodnos¢, a
takze ulatwia porownywanie wynikow z innymi badaniami.
Waznym dokonaniem autora jest szeroko zakrojona analiza czesto$ci wystepowania,
zaawansowania i charakteru zmian patologicznych stwierdzanych w badaniach MR i
wykazanie statystycznie znamiennych, rozpoznanych u dzieci z MIZS. Do najczgstszych
nalezaly wysiek i pogrubienie btony maziowej (32%), BME (21,3%), zmiany entezopatyczne
(6,7%), chondromalacja (6,7%) oraz nadzerki kostne (5,3%). Dane te nie odbiegaja od
prezentowanych w pi§miennictwie.
Obliczong dla kazdego pacjenta sume wartosci punktowych wykorzystano do wyznaczenia
krzywej ROC. Jako stan wyrdzniony przyjeto rozpoznanie MIZS. Doktadno$¢ diagnostyczng
zaproponowanych kryteriow w réznicowaniu zmian patologicznych charakterystycznych dla
MIZS oceniono za pomoca analizy pola pod krzywa AUC (area under the curve).
Proponowany punkt odcigcia wyznaczono za pomocg indeksu Youdena (J).
Zmiany w MR przedstawiono w postaci liczbowej. Zastosowano test x> oraz test x* z
poprawka Yatesa. Analiza krzywej] ROC postuzyta rowniez do weryfikacji zdolnosci
dyskryminacyjnej zsumowanego wyniku punktowego skali MR. Obliczono czutosc,
swoistos$¢, PPV 1 NPV utworzonego sumarycznego wyniku MR.
W analizie skali punktowej stwierdzono, ze krzywa ROC wskazuje na satysfakcjonujaca
zdolno$¢ rozpoznawania MIZS na podstawie ocenianych w badaniu MR zmian
patologicznych: AUC = 0,681 (95% przedzial ufnosci, confidence interval — CI: 0,601—
0,761). Tak przeprowadzona analiza potwierdza wiarygodno$¢ wynikow oraz wysokie
umiejetnosci Doktoranta w tym zakresie, a zebrane dane pozwolity na zaprojektowanie
autorskiej, punktowej skali zmian zapalnych stwierdzanych w badaniu MR u dzieci z MIZS.
Ta oryginalna, pionierska punktowa skala potiloSciowej oceny zmian zapalnych,
stwierdzanych w badaniu MR umozliwita opracowanie kryteriow pozwalajagcych na
rozpoznanie MIZS. Odpowiednim zmianom stwierdzonym w badaniu MR przypisano
poszczegbdlne wartosci liczbowe. Skala przy punkcie odcigcia wynoszacym 1, data czutos$¢ i
swoisto$¢ badania MR na poziomie odpowiednio 51% 1 81%. Przy punkcie odcigcia rownym
4 swoistos¢ wynosi 100%, jednak kosztem czulo$ci na poziomie 19%, co pozwala na

réznicowanie pacjentow z MIZS i ma wazny aspekt kliniczny.



Kolejnym waznym osiggni¢ciem Autora jest ocena réznic wystepujacych w obu podgrupach,
uwzgledniajacych wystepowanie podwyzszonych wartoéci laboratoryjnych wyktadnikow
stanu zapalnego (OB i CRP). Przeprowadzona analiza statystyczna nie wykazala istotnych
roznic mi¢dzy podgrupami w wystepowaniu nieprawidtowych wartosci CRP, co ma znaczenie
kliniczne.

Autor wykazal tez, ze wzrost wyktadnikow stanu zapalnego nie wystepuje znamiennie
czesciej w podgrupie z rozpoznaniem MIZS i1 nie wykazuje istotnej korelacji z wynikami
badania MR. Podobnie w przypadku przeciwcial ANA badania Autora wykazaty, ze nie
wystepuja one istotnie czgsciej w podgrupie z rozpoznaniem MIZS i nie wykazuja korelacji z
wystepowaniem zmian uwidocznionych w badaniu MR. Nie wykazano istotnych réznic
miedzy podgrupami pod wzgledem wystepowania przeciwcial ANA, co jest wazng informacja
kliniczna. Na podkreslenie zastuguje rowniez wykazanie braku zwigzku zmian stwierdzanych
u dzieci z MIZS a istotnie czgéciej wystepujacym u nich antygenem HLA-B27. W przypadku
zadnej ze zmian nie stwierdzono istotnych réznic statystycznych pomigdzy grupa pacjentow z
potwierdzonym MIZS i obecnym haplotypem HLA-B27, a grupa pacjentow u ktorych
haplotyp HLA-B27 byl nieobecny, co rowniez nalezy do waznych spostrzezen Autora.
Badania w tym kierunku wymagaja kontynuacji na wigkszej grupie badawcze;.

Zastosowana metodyka badawcza oraz opis procedur z wykorzystaniem badania MR
przedstawiony jest w sposob przystepny 1 zrozumialy, odpowiednio szeroki ze wzgledu na
zatozony protokot projektu. Grupa obserwacji jest dostatecznie liczna, aby w ramach badan
uzyska¢ wnioski wsparte sita dowodu statystycznego. Autor zaproponowal model oceny
parametrow MR w sposob bardzo nowoczesny, jednocze$nie zgodnie z obowigzujacymi
standardami, a zastosowane protokoly w badaniu MR, a nastgpnie ich porownanie, sg dobrze
przemyslane 1 przygotowane. Zaproponowana metoda analizy statystycznej zostata
przeprowadzana bardzo doktadnie - nie budzi zastrzezen.

Omowienie wynikow 1 dyskusja przynosi ustosunkowanie si¢ Autora do wtasnych obserwacji
1 danych pismiennictwa, dowodzac doskonalej znajomos$ci badanej problematyki jak i
umiejetnosci weryfikacji uzyskanych wynikow wilasnych badan z wynikami prezentowanymi
w pisSmiennictwie. W mojej ocenie zadanie to nie bylo latwe, gdyz dotyczylo niezwykle
skomplikowanej patologii i zlozonego obszaru anatomicznego. Dobor piSmiennictwa zostat
dokonany w sposob staranny 1 logiczny. Wigkszos¢ ze 139 pozycji stanowig aktualne
doniesienia z ostatnich lat. Doktorant omawia opublikowane prace analizujace przydatnos¢

technik MR w wykrywaniu i ocenie zmian a takze poréwnuje je z wynikami wiasnymi.



Podkresla wyzszg warto$¢ 1 dostrzega istotne korzysci w zastosowaniu MR w diagnostyce
nieprawidlowos$ci stawowych.

Na podstawie analizy przedstawionego materialu Autor wycigga 5 wnioskow.

Sa one logiczne 1 wynikaja z tresci pracy 1 dowodzg realizacji zatozonych celow.
Przeprowadzone badanie wykazalo wysoka przydatnos¢ badania MR w diagnostyce zmian
zapalnych stawu kolanowego w przebiegu MIZS. Jednak aby uzyskaé¢ wyzsza traftnosc
diagnostyczng, wskazana jest korelacja z dostepnymi danymi klinicznymi. Najbardziej
wartosciowe sg wnioski 2-5. Zawierajg one bowiem praktyczne wskazania istotne dla lekarzy
reumatologoéw. Zataczone na koncu streszczenie jest w pelni adekwatne- nie brakuje wersji
angielskiej.

W pracy Doktorant podjat i opracowal ciekawy, aktualny i wazny temat, ktory zostat
przemyslany i ma charakter pragmatyczny. Zaproponowana metodyka projektu bardzo dobrze
Swiadczy o naukowym przygotowaniu Autora. Celowe jest, aby poszerzy¢ obserwacje
zwigkszajac grupy badanych. Zach¢cam do kontynuacji badan zwlaszcza w obliczu
upowszechniania si¢ badania MR.

Reasumujac stwierdzam, ze rozprawa doktorska lek. med. Emila Michalskiego, pt.”
Ocena przydatnosci badania rezonansu magnetycznego stawow kolanowych u pacjentow z
podejrzeniem lub rozpoznaniem milodzienczego idiopatycznego zapalenia stawow”,
odpowiada w petni wymogom prac doktorskich 1 spetnia wszystkie warunki okreslone w
art.187 ustawy z dnia 20 lipca 2018r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce(t.j.Dz.U. z
2022r, poz.574 ze zm.).u o ktéore mozna ubiega¢ si¢ o tytul naukowy doktora nauk

medycznych.

Z tego tez wzgledu przedktadam wniosek do Wysokiej Rady Naukowej Narodowego
Instytutu Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji o dopuszczenie Doktoranta do dalszych
etapow przewodu doktorskiego. Jednoczesnie, ze wzgledu na wysoka warto$¢ merytoryczng i
praktyczng dysertacji oraz jej nowatorski charakter wnosze o jej wyrdznienie zgodnie z
kompetencjami Wysokiej Rady Naukowej Narodowego Instytutu Geriatrii, Reumatologii 1

Rehabilitacji w Warszawie.

Kierownik Zaktadu Radiologii Ogoélnej 1 Pediatryczne;j
Katedry Radiologii Uniwersytetu Medycznego we Wroclawiu
Prof. dr hab. n. med. Urszula Zaleska-Dorobisz
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