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Ocena rozprawy doktorskiej lek. Anny Horbaczewskiej
»Analiza czynnikdw wptywajacych na powodzenie implantacji
w endometrium kobiet z nieptodnoscia pierwotna

o nieustalonej etiologii”

Historia badan nad nieptodnoscia jest bardzo dtuga i juz w starozytnosci ksiegi
medyczne opisywaty przypadki braku potomstwa jako problemu dynastycznego.
Od tego czasu dokonano bardzo wielu ciekawych obserwacji
klinicznych, przeprowadzono wiele wspaniatych eksperymentéow na zwierzetach,
wigcznie z matpami, a takze wiele eksperymentéw in vitro. Jednakze pomimo tego, ze
nasza wiedza dotyczaca istoty choroby stata sie bardzo rozlegta, nieptodnosé
idiopatyczna pozostaje nadal tajemniczg jednostka chorobowa i nadal nazywana jest
chorohg hipotez.

Przedstawiona do oceny praca lek. Anny Horbaczewskiej ,Analiza czynnikéw
wptywajacych na powodzenie implantacji w endometrium kobiet z nieptodnoscia
pierwotng o nieustalonej etiologii” dotyczy bardzo wainego problemu rozrodu
naturalnego oraz technik rozrodu wspomaganego. Praca ma dwa aspekty: poznawczy
dotyczacy ekspresji IL-18, histaminy oraz GLUT4 w tkance endometrium oraz praktyczny

dotyczacy mozliwosci wykorzystania oceny stezenia IL-18 i histaminy we krwi jako



markera zaburzenn implantacji. Poznanie mechanizméw implantacji zarodka moze
okazac sie kluczem do wyjasnienia zjawiska dlaczego u niektérych kobiet nie dochodzi
do implantacji cigzy, pomimo jej prawidtowego rozwoju w jajowodzie lub w warunkach
in vitro. Wybdr tematu jest ciekawy i wazny z punktu widzenia medycyny praktycznej.

Praca ma typowy uktad dla tego rodzaju opracowan i sktada sie z: wykazu skrotéw,
wstepu bedacego przeglagdem pismiennictwa zawartego w 8 tematycznych blokach,
utozonych w logiczny cigg utatwiajacy rozumienie istoty badan, celu pracy, materiatu
i metodyki badan, wynikéw, dyskusji, wnioskéw, streszczenia w jezyku polskim i
angielskim oraz pi$miennictwa. W sumie zawarte to jest na 72 stronach starannie
przygotowanego tekstu zawierajgcego 2 tabele i 9 rycin.

Wstep i przeglad pismiennictwa zawarty na 16 stronach, stanowi rzetelnie
przygotowane omodwienie problematyki badania. Opracowanie tego rozdziatu dobrze
odzwierciedla toczacg sie na tamach czasopism medycznych dyskusje dotyczgca
wieloczynnikowych molekularnych uwarunkowan zaburzen implantacji zarodka. Stwarza
to ewentualng mozliwos¢ wykorzystania terapii celowanych poprawiajgcych
receptywnosc¢ endometrium.

Zatozenia i cel pracy przedstawiony jest jasno i krotko w trzech punktach.
Postawione zadania sa logiczne i dobrze odzwierciedlajg zatozenia badawcze pracy.
Ocena liczby komorek wykazujgcych ekspresje interleukiny 18, histaminy i GLUT4
w endometrium u kobiet z niewyjasniong przyczyng nieptodnosci jest istotnym
przyczynkiem w wyjasnieniu zaburzen rozrodu.

Rozdziat ,Materiat i metody badan” przedstawia charakterystyke badanej grupy
oraz przedstawia kryteria wtaczenia oraz wytaczenia z badania. Kryteria wtgczenia do
grupy kontrolnej przedstawione sg po reportersku, zas kryteria wytgczenia wykazujg
roznice z tymi stosowanymi w grupie badane;j.

Metody badan, oraz analiza statystyczna dobrane i przedstawione sg prawidtowo.

Liczebnos$¢ badanej grupy jest wystarczajgca do analizy statystycznej, ale liczebnos¢
grupy kontrolnej jest mata.

Z uwag dotyczgcych metodyki badania pragne zauwaiyé, ze dodanie EDTA do krwi
zylnej pozwala na uzyskanie osocza a nie surowicy krwi. Na str. 31 przy opisie metody
oznaczania IL-18 i histaminy Autorka uzywa okreslenia ,Probki krwi oraz reagenty.....

to w czym oznaczano te substancje w plazmie, surowicy czy krwi?



Wyniki przedstawione sg na 7 stronach wydruku komputerowego zawierajgcego
9 rycin i 2 tabele. Uwagi co do prezentacji wynikow dotyczg podpiséw pod
rycing 4.1 ,Srednie i przedziaty ufnosci dla poziomu IL-18 w endometrium”, natomiast
rycina przedstawia liczbe komérek w 1 mm? endometrium, a nie poziom.
Po raz pierwszy spotkatem sie z obserwacjg, w ktérej rozrzut wynikéw w grupie
kontrolnej byt znaczgco wiekszy niz w grupie badanej (Ryc. 4.3).

Na podstawie uzyskanych wynikéw Doktorantka sfomutowata 5 wnioskow, ktére
zaréwno w zakresie identyfikacji roznic w ekspresji IL-18 jak i braku réinic w ekspresji
histaminy i GLUT4 s3 intersujace i nalezy uznac za oryginalne osiggniecie badawcze.

Dyskusja zawarta jest na 11 stronach wydruku, szczegétowo i krytycznie omawia
uzyskane wyniki i mozliwe znaczenie biologiczne poczynionych obserwacji.
Dyskusja przedstawiona jest ciekawie w oparciu o odpowiednio dobrane dane
literaturowe i z uznaniem odnosze sie do wiedzy Doktorantki. Krytyczne spojrzenie
na uzyskane wyniki, dostrzezenie pewnych ograniczen we wnioskowaniu s3 bardzo
wazng pozytywng cecha prowadzonej dyskusji. Jest to wartosciowa czes¢ rozprawy
doktorskiej chociaz Doktorantka nie ustrzegta sie wprowadzenia obszernych fragmentow
bedacych przeglagdem pismiennictwa.

Pragne podkresli¢, ze uwagi te s3 waine tylko redakcyjnie i w niczym
nie podwazajg wartosci przeprowadzonych badan, ktére sg oryginalne, majg wazne
elementy poznawcze oraz moga miec w przysztosci znaczenie w medycynie praktycznej.

Pismiennictwo obejmuje 113 pozycji, jest dobrze dobrane, Autorka opiera sie
na najnowszych doniesieniach. Praca zredagowana jest starannie i napisana poprawnym
jezykiem. Uchybienia redakcyjne nie wplywaja na pozytywna ocene merytorycznej
wartosci przeprowadzonego badania klinicznego. Praca jest oryginalnym osiggnieciem
Autorki i powinna inspirowac do dalszych badan.

Podsumowujac stwierdzam, ze lekarz Anna Horbaczewska wykazata umiejetnosci
prowadzenia badan, zdolnosci interpretacji wynikéw oraz wyciggania wnioskow.

Recenzowana dysertacja posiada istotny aspekt poznawczy. Badania zostaty
przeprowadzone poprawnie pod wzgledem merytorycznym, a wnioski wynikajgce

z analiz zostaty prawidtowo sformutowane.



Nalezy podkresli¢, iz wobec innych opracowarn w pismiennictwie Swiatowym i
polskim uzyskane przez Doktorantke wyniki i wnioski wnosza nowe, bardzo istotne
informacje przydatne do rutynowej praktyki klinicznej.

Dysertacja zostata opracowana zgodnie z ustawg o stopniach naukowych i tytule
naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki z uzupetnieniami, jest zwartym
koncepcyjnie opracowaniem oraz wnosi niezwykle wazine i oryginalne rozwigzania
naukowe i kliniczne.

W zwigzku z powyzszym wyrazam opinie, ze przedstawiona mi do recenzji rozprawa
doktorska pt. ,LAnaliza czynnikéw wptywajagcych na powodzenie implantacji
w endometrium kobiet z nieptodnoscia pierwotng o nieustalonej etiologii” spetnia
wymogi stawiane pracom doktorskim i wnosze do Rady Dyscypliny Nauki medyczne
Uniwersytetu Jagielloriskiego w Krakowie o dopuszczenie lekarz Anny Horbaczewskiej

do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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