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Poréwnanie morfologii tarczy nerwu wzrokowego i funkcji nerwu wzrokowego za pomoca

réznych metod badawczych w diagnostyce jaskry

Promotor: prof. dr hab. n. med. Marta Misiuk-Hojto

Jaskra jest jedng z gtéwnych przyczyn $lepoty na Swiecie. Pomimo dtugiej historii badan
naukowych, nadal jest chorobg, ktérej diagnostyka i monitorowanie przysparza ktopotow
okulistom w codziennej praktyce. Wysitki, ktére mogg przyczyni¢ sie do lepszego poznania
schorzenia oraz utatwienia prowadzenia pacjentédw z podejrzeniem lub diagnoza jaskry, skupiaja
sig m.in. na doktadnym poznaniu zaleznosci morfologiczno-funkcjonalnych. Dokonujgcy sie w tym
zakresie postep jest wynikiem zaréwno rozwoju technologicznego i nowych generacji urzadzen,
jak i pogtebionej analizy coraz wigkszej ilosci dostepnych danych. Pacjenci z podejrzeniem jaskry
stanowig nierzadko wyzwanie diagnostyczne, zwlaszcza w poczatkowym, tzw.
preperymetrycznym etapie choroby. Metody stuzgce wczesnemu wykryciu jaskry opierajg sie o
precyzyjng morfometrie¢ nerwu wzrokowego, warstwy widkien nerwowych i/lub komérek
zwojowych siatkdwki, a takze o poszukiwanie innych zmian funkcjonalnych niz te, ktére mozna
zauwazy¢ w standardowym badaniu pola widzenia w zaawansowanej postaci. Wérdd tych

ostatnich nalezy wymieni¢ pattern ERG oraz perymetrie FDF (ang. flicker defined form) i FDT




(ang. frequency doubling technology). Temat pracy jest zatem nie tylko interesujgcy, ale dotyczy
zagadnien waznych dla bardzo szerokiego grona okulistow. Doktorant skupit sie na
zaawansowanych i nowoczesnych metodach diagnostycznych. Nalezy podkresli¢, Zze pomimo
wspolnych cech, poszczegolne urzadzenia wykorzystujgce podobng technologie dajg nieco
odmienne wyniki pomiaréw u konkretnego pacjenta. Wynika to czesto z zastosowania algorytméw
przetwarzania obrazu, ktére nie sg tozsame lub rozbieznosci parametréw technicznych, a nawet
samych zatozen dziatania urzadzen. Dlatego uwazam, ze poréwnanie aparatéw stosowanych w
diagnostyce jaskrowej i opis pogladowy mozliwosci jednego z nich jest wartosciowym i

uzasadnionym wyborem.

Przedstawiona do oceny praca obejmuje 44 strony tekstu, ktéry zawiera wstep,
streszczenie w jezyku polskim, cykl publikacji wraz z oswiadczeniami wspotautoréw oraz

streszczenie w jezyku angielskim.

Na cykl publikacji sktadajg sie trzy prace napisane w jezyku angielskim, w tym dwie oryginalne i

jedna pogladowa:

1. Kaczorowski K, Mulak M, Szumny D, Baranowska M, Jakubaszko-Jabtonska J, Misiuk-
Hojto M.
Comparison of visual field measurement with Heidelberg Edge Perimeter and Humphrey
Visual Field Analyzer in patients with ocular hypertension.
Adv Clin Exp Med. 2016 Sep-Oct;25(5):937-944.

2. Kaczorowski K, Mulak M, Szumny D, Misiuk-Hojto M.
Heidelberg Edge Perimeter: The New Method of Perimetry.
Adv Clin Exp Med. 2015 Nov-Dec;24(6):1105-12.

3. Mulak M, Cicha A, Kaczorowski K, Markuszewski B, Misiuk-Hojto M.
Using Spectralis and Stratus optical coherence tomography devices to analyze the retinal
nerve fiber layer in patients with open-angle glaucoma - preliminary report.
Adv Clin Exp Med. 2013 Nov-Dec;22(6):831-7.

Doktorant jest gtéwnym autorem dwoch z wymienionych prac a tgczny impact factor
wynosi 2,587. Tym samym spetnione zostaty z nawigzkg warunki wyréznienia rozprawy
doktorskiej na Wydziale Lekarskiego Ksztatcenia Podyplomowego Uniwersytetu Medycznego im.

Piastéw Slaskich we Wroctawiu.




W krétkim jednostronicowym wstepie Doktorant przedstawit temat i wyjasnit dziatanie
perymetru Heidelberg Edge Perimeter (HEP), jako urzgdzenia pozwalajgcego pobudzi¢

selektywnie wielkie komorki zwojowe siatkowki (komérki M).

Dwustronicowe streszczenie jest podzielone na nastepujgce sekcje: cel pracy, materiat i
metody, wyniki i wnioski. Cele poszczegélnych prac zostaty okreslone zwigzle i czytelnie —
poczawszy od poréwnania dwoch perymetréw przez przeglad pismiennictwa dotyczacy jednego
z nich, po poréwnanie dwoéch aparatow optycznej koherentnej tomografii. W kolejnej sekdiji
przedstawiona zostata metodyka wykorzystana w poszczegoélnych pracach, ograniczona gtéwnie
do liczebnosci badanych grup i rodzaju wykonanych badan. Sekcja wynikéw jest krotkim
podsumowaniem, pozbawionym jednakze danych liczbowych, ktére mozna odnalez¢ wytacznie
w poszczegolnych zataczonych pracach. Cze$¢ zawartych nastepnie w streszczeniu wnioskéw
nie wynika bezposrednio z niepetnych danych przedstawionych w sekcji wynikéw, ale raczej z

tresci poszczegdlnych prac.

Cennym z punktu widzenia lekarza praktyka jest potwierdzenie doniesienn o
wczeséniejszym wykrywaniu mroczkéw w perymetrii FDF w poréwnaniu do perymetrii
konwencjonalnej. Natomiast wniosek dotyczacy potencjalnego wykorzystania perymetru HEP w
neurologii jak dotgd nie ma wystarczajgcego poparcia w pi$miennictwie. Warto zwréci¢ uwage na
zaznaczone we wnioskach réznice wynikéw miedzy aparatami OCT i stuszng koncepcje badan
kontrolnych wykonywanych jednym urzgdzeniem. Obecnie wiadomo, ze nawet niewielkie réznice
algorytmow pomiarowych uniemozliwiajg wiarygodne wymienne stosowanie aparatéw OCT -
zaréwno w badaniu plamki, jak i tym bardziej nerwu wzrokowego. Wiedza ta jest warta szerokiego
rozpowszechnienia, aby lekarze unikali wyciggania fatszywych wnioskéw wynikajgcych z
pozornych zmian grubosci ocenianych w OCT warstw i struktur. Dwa ostatnie wnioski powinny
zosta¢ zmodyfikowane. Doktorant pisze, ze ze wzgledu na nowszg generacje i oprogramowanie
aparat Spectralis wydaje sie bardziej precyzyjny niz Stratus. Pojecie precyzyjnosci jest w tym
wypadku nieco niejasne — aparat spektralny rézni sie¢ od TD-OCT m.in. rozdzielczoscig, czasem
akwizycji obrazu, charakterystykg stosunku sygnatu do szumu wzgledem gtebokosci skanowania,
powtarzalnoscig i wreszcie prostotg wykonania. W tekscie samej pracy wiele z tych czynnikow
zostato ujete. Precyzja pomiaru, ktéra moze by¢ powtarzalnoScig lub odtwarzalnoscig (w
zaleznosci od operatora) nie jest jednoznaczna z doktadnoscig — czyli zgodnoscig sredniej
arytmetycznej pomiaru z rzeczywistg wartoscig danego parametru. Mozna odnie$¢ wrazenie, ze
chodzi wtasnie o doktadno$é. W ostatnim wniosku Doktorant podkresla, ze badanie widkien

nerwowych siatkéwki powinno by¢ zawsze wykonywane w trakcie diagnostyki jaskry i oceny




tempa jej progresji. Trudno nie zgodzié sie z takim stwierdzeniem (jest ono zresztg zgodne z
wytycznymi opracowywanymi przez stowarzyszenia jaskrowe), ale nie wynika ono z

przeprowadzonych badan.

Pierwsza praca z cyklu publikacji zatytutowana “Comparison of visual field measurement
with Heidelberg Edge Perimeter and Humphrey Visual Field Analyzer in patients with ocular
hypertension.” (Adv Clin Exp Med. 2016 Sep-Oct;25(5):937-944) dowiodta przydatnosci klinicznej
perymetru HEP i jego przewagi nad standardowym aparatem w zakresie diagnozowania
wczesnych zmian u pacjentéw z nadci$nieniem ocznym. Wykazano statystycznie Znamienng
réznice parametru MD uzyskanego badaniami dwoma urzadzeniami w grupie 45 pacjentéw.
Pacjentéw podzielono dodatkowo na 2 grupy, aby poréwna¢ zaréwno program SITA Standard,
jak i SITA Fast perymetru Humphrey z programem ASTA Standard perymetru HEP. Wnioski z
pracy sg cenne i powinny sprzyja¢ szerszemu wykorzystaniu perymetrii FDF do wczesne;j
diagnostyki jaskry. Mozna tylko wyrazié zal, ze w streszczeniu pracy nie zaprezentowano
wynikéw w formie liczbowej, a tylko opisowej, co moze zmniejszy¢ zainteresowanie badaczy i

potencjalng liczbe cytowan.

Druga praca ma charakter poglgdowy (Kaczorowski K et al. Heidelberg Edge Perimeter:
The New Method of Perimetry. Adv Clin Exp Med. 2015 Nov-Dec;24(6):1105-12) i dotyczy
perymetru HEP, a zostata opracowana na podstawie 30 pozycji pisSmiennictwa. Omdéwiono w niej
kolejno samg koncepcje pola widzenia, metody jego badania, opis urzgdzenia HEP, przyktady
badan pola widzenia, dotychczasowe badania nad HEP i poréwnanie perymetrii FDF z
konwencjonalng metodg badania pola widzenia. Oprécz mocnych stron tej technologii, Doktorant
zauwaza rowniez te stabsze — krzywa uczenia sie badania przez pacjenta czy uzaleznienie
wynikéw od poczucia kontrastu. Praca jest przejrzysta, napisana rzeczowo, zebrano w niej
wszystkie istotne dostgpne dane na temat perymetrii FDF. Pozwala nie tylko zapozna¢ sie z
metodg, ale tez stusznie zacheca do jej praktycznego wykorzystania.

W trzeciej pracy, zatytutowanej “Using Spectralis and Stratus optical coherence
tomography devices to analyze the retinal nerve fiber layer in patients with open-angle glaucoma
- preliminary report.” (Adv Clin Exp Med. 2013 Nov-Dec;22(6):831-7) przeanalizowano réznice
pomigdzy pomiarami warstwy wiékien nerwowych siatkowki (ang. retinal nerve fiber layer, RNFL)
uzyskanymi w grupie 35 pacjentéw za pomocg dwdéch aparatéow OCT rdznigcych sie
wykorzystywang technologig. Optyczna koherentna tomografia jest podstawowg metoda
diagnostyki jaskrowej — dostepne obecnie na rynku technologie OCT mozna podzielié na domene

Czasowa, spektralng i ze strojonym zrodtem $wiatta. W pracy poréwnano dwie pierwsze. Wyniki




zarowno $redniej grubosci RNFL, jak i odnotowane w poszczeg6inych kwadrantach byty
skorelowane miedzy urzgdzeniami, jednak réznigc si¢ znamiennie. Istotnym odkryciem w tym
zakresie byto uzaleznienie wielkosci réznicy od stopnia ubytku jaskrowego okreslonego
zmniejszeniem grubosci widkien. Dos¢ powszechne przekonanie, ze aparaty OCT roznig sie w
pomiarach w sposob bezwzgledny moze sugerowac, ze wykonujgc badanie innym urzgdzeniem
nalezy skorygowaé wyniki o okreslong liczbe mikrometréw. Tymczasem czynnikow wptywajgcych
na wynik jest wiele a zmiana aparatu wykorzystywanego u konkretnego pacjenta jest najczesciej
niekorzystna — bardzo utrudnia ocene zmiany grubosci RNFL. Autorzy pracy przedstawiajg
czynniki, ktére przyczyniajg sie do innej kalkulacji RNFL w obu urzgdzeniach, wigcznie z

réznicami w oprogramowaniu i algorytmach przetwarzania obrazu.

Pewng watpliwo$¢ wzbudza temat cyklu publikacji, ktéry mozna uznaé za nieco mylacy —
Doktorant nie tyle poréwnywat morfologie i funkcje nerwu wzrokowego, co raczej metody oceny

morfologii i niezaleznie metody oceny funkgiji.

Te nieliczne krytyczne uwagi nie zmieniajg jednak bardzo pozytywnej oceny pracy na
stopien doktora nauk medycznych lekarza Kamila Kaczorowskiego. Spetnia ona warunki
okreélone Ustawg z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o
stopniach i tytule w zakresie sztuki z pézniejszymi zmianami (tekst ujednolicony, obwieszczenie
Marszatka Sejmu Rzeczpospolitej Polskiej z dnia 3 czerwca 2016, Dz.U. 2016 poz. 882).
Whioskuje do Rady Wydziatu Lekarskiego Ksztatcenia Podyplomowego Uniwersytetu
Medycznego im. Piastéw Slgskich we Wroctawiu o dopuszczenie lekarza Kamila Kaczorowsk'iego

do dalszych etapoéw przewodu doktorskiego oraz o wyrdznienie pracy.
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