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Ocena rozprawy doktorskiej lek. Wojciecha Czaka, pt.
»0cena gtebokosci blaszki sitowej twardowki —

zastosowania w praktyce klinicznej”

Zgodnie z uchwatg Rady Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu,
podjetg w dniu 24 wrzesnia 2020 r. (nr 308/1X/2020), powierzajacg mi zrecenzowanie pracy doktorskiej
lek. Wojciecha Czaka, po przestudiowaniu tekstu rozprawy mam zaszczyt i przyjemno$¢ przedstawic,

co nastepuje.

Podjecie sie tematu, wskazanego przez Autora, oceniam bardzo wysoko. Po pierwsze — stanowi
on kolejne ogniwo w dtugim i wcale nie zakonczonym fancuchu proceséw poznawczych, drgzacych
istote jaskry. A jest to jedna z najwazniejszych choréb w dziedzinie okulistyki, ktorej mechanizm wcigz
kryje w sobie wiele niewiadomych. Po drugie — badania zaproponowane przez Doktoranta dalece
wykraczajg poza klasyczne kompetencje mtodego okulisty-praktyka. Po trzecie — $miate wkroczenie
na obce terytoria: histopatologii i neurologii, Swiadczy o rozleglych zainteresowaniach i ambicjach
Autora, a takze o zdolno$ci do wspdtpracy interdyscyplinarnej. Wybrany temat wymagat ogromnego
nakfadu pracy i pogtebienia wiedzy z innych dziedzin, przez co rozprawa wyraznie odbiega od poziomu

wielu standardowych prac doktorskich.



Poszczegéine jej czeSci majg poprawnie zachowang symetrie objetosciowa. Wstep,
rozmieszczony na 20 stronach i podzielony na istotne dla tematu badan watki, jest tresciwym
wprowadzeniem w dalsze zatozenia pracy. Nie zawiera zbednych, ogéinych informaciji na temat jaskry,
ale wybiorczo i szczegotowo pozwala sig zapoznac z problemami, na ktorych konkretnie pragnie skupié
si¢ Doktorant. Omawia on dokfadnie anatomie gtowy nerwu wzrokowego, wchodzac w detale
anatomiczne i histologiczne. Podkresla warto$¢ wizualizowania tych detali metodami optycznej
koherentnej tomografii oraz angiografi OCT. Bardzo si¢ skupia na najdrobniejszych szczegétach,
zwigzanych z blaszkq sitowg twardowki — strukturg kluczowg dla podjetych badan. Poniewaz Autor
przypisuje jej wazng role w patomechanizmie rozwoju jaskry, wiec rozwaza znaczenie poszczegdlnych
jej elementow oraz ich lokalizacji. Zastanawia sig, jak najlepiej i najdoktadniej mozna by jg obiektywnie
zobrazowac, bo przeciez w standardowych warunkach klinicznych nie jest fatwo dostepna do wgladu.
Ciekawie omawia jej mikroarchitekture i biomechanike, zwracajac uwage na zmiennoé¢ osobnicza,
cechy indywidualne i zdolno$¢ do odksztalcania sie pod wptywem réznych bodzcow zewnetrznych.
Analizuje te mechanizmy i interpretuje je. Wyprowadza zaleznosci przyczynowo-skutkowe. Odnosi sie
przy tym do funkcjonujacych w literaturze hipotez na temat etiopatogenezy jaskry. Zgtebia tez - obce
okuliscie — terytorium, dotyczace ci$nienia plynu moézgowo-rdzeniowego. Rozwaza hydrodynamike
I znaczenie roznicy ci$nien, panujacych w galce ocznej i w przestrzeni podpajeczyndwkowe.
W mechanizmie tym upatruje zrodta zmian, zachodzacych w blaszce sitowej, a z kolei w tych zmianach
— bezposredniego zrodta neuropatii jaskrowej. Dodam, iz lektura wstepu, zredagowanego pod katem
nieustajagcego stawiania problemu, spraWila mi duzg przyjemnos¢, bo napisany zostat ciekawie
i weiggajaco w podjety temat.

Przez moment zatrzymam si¢ jeszcze nad poruszonym przez Doktoranta watkiem historycznym
z udziatem Polaka w roli gtéwnej. Byt nim Profesor Kazirhierz Noiszewski, ktory jako pionier w roku 1909
zauwazyt znaczenie powigzania jaskry z ci$nieniem wewnatrzczaszkowym. Spostrzezenie to nie
znalazio w owym czasie nalezytego oddzwigku, ale tez nie istnialy sposoby $ledzenia czy potwierdzenia
zasygnalizowanych przez niego powigzan i ich skutkow. Totez na prawie 100 lat temat zostat odiozony
ad acta. Podkreslam to, bo kontekst badan, podjetych przez Doktoranta wydaje sie na tym tle bardzo
interesujacy. Nie méwigc o podazeniu rozpoczeta przez Polaka $ciezka.

Dalsze czeéci niniejszej pracy burzg nieco klasyczng i powszechnie przyjeta w doktoratach
konstrukcje. Jednak zaznaczam, ze nie odebratam tego negatywnie. Wrecz przeciwnie. Uwazam,
ze Autor dos¢ umiejetnie postuzyt sig takim odmiennym narzedziem redakcyjnym, aby lepiej osiagna¢
swoj cel i jednoczesnie zachowat przejrzystos¢ watkow. Klasyczne rozdziaty: Cel pracy, Materiaf i
metody, Wyniki oraz Dyskusja zostaly — ku mojemu zaskoczeniu - jakby podwojone. Temat gtowny

Autor podzielit bowiem na dwie czgéci robocze, zatytulowane: 1. Wplyw przezblaszkowej réznicy



ciSnien na potozenie blaszki sitowej” (bytby to watek ,czynnosciowy”, dotyczacy patomechanizmu zmian
w blaszce sitowej, ich znaczenia i ich skutkow) oraz 2. ,Potozenie blaszki sitowej twardowki w jaskrze
pierwotnie otwartego kata” (czyli watek, przektadajacy sie na wariant kliniczny przeprowadzonych
obserwacji). Dopiero kazda z tych dwoch czesci zaopatrzona zostata w osobne podrozdziaty
wg klasycznego wzoru: Cel, Materiat i metody, Wyniki oraz Dyskusja. Innymi stowy, doktorat sktada sie
z 2 podtematow czy czesci, z ktorych kazdy ma wilasny cel, wiasny opis materiatow i metod
badawczych, wiasny opis wynikow oraz wiasng dyskusje. Wienczy to wspdlny dla calej rozprawy
rozdziat podsumowujacy pt. ,Whnioski". Przyzna¢ musze, ze taka nietypowa konstrukcja pracy nie
utatwia zadania recenzentowi. Momentami odnositam wrazenie, ze sprawdzam dwa odrebne doktoraty.
Jak wigc sformutowac wyczerpujacg ocene? Po kolei? A moze catosciowo? Obawiam sig, Zze wptynac to
moze na objeto$¢ recenzji.
¢

Badania majg charakter prospektywny. W czesci | Autor skupia sie¢ nad patomechanizmem
odksztatcen blaszki sitowej, zachodzacych pod wplywem niezrownowazonych cisnien po jej obu
stronach. Poniewaz ci$nienie ptynu mézgowo-rdzeniowego (m-rdz.) moze by¢ praktycznie zmierzone
tylko za posrednictwem punkcji ledzwiowej, czyli procedury inwazyjnej, to zrozumiate jest, ze trudno
znalez¢ odpowiedni materiat kliniczny, stuzacy ustabilizowaniu opinii na ten temat. Autor odnalazt tylko
jedno doniesienie oparte o badanie in vivo na materiale ludzkim. Wigkszo$¢ obserwacji odnosi sie
do badan na modelu zwierzecym. Totez Doktorant zdecydowat sig zrealizowa¢ swoéj program badajac
chorych, ktorzy ze wskazan neurologicznych wymagali punkcji. Zakwalifikowat 21 pacjentéw, badajac
u kazdego oba oczy. Przytoczyt szczegétowe kryteria kwalifikacji oraz wykluczenia, zestawiajac je
w tabeli. Wydajg si¢ by¢ dobrane sensownie. Jednego tylko punktu nie zrozumiatam: podczas
opisywania materiafu klinicznego w | czesci Autor nie wspomniat tu o jakimkolwiek podziale na grupy
(str. 26), ale w opisie metod na str. 28 czytamy ,...ten sam dla ... pacjentéw z grupy kontrolnej
| badanej...". A wigc pozostaje niejasnos¢: byta jakas grupa kontrolna czy nie? Bo dalej w | czesci pracy
nie ma o tym zadnej wzmianki i chyba nie stosowano tu podziatu na podgrupy. Podziat taki pojawit sie
dopiero w czesci Il, w osobnym opisie materiatu. W Metodach czesci | znalazt sie szczegotowy opis
zastosowanych sposobow pomiarowych blaszki twardowkowej, zilustrowanych graficznie. A dalej - opis
ich weryfikowania metodami statystycznymi, z wykorzystaniem do opracowania algorytmu, stuzacego
do nieinwazyjnej oceny ciénienia plynu m-rdz. Takie podwdjne zafozenie wydalo mi sie bardzo
intrygujace i cenne klinicznie.

Podstawg do takiego postawienia problemu byta wiedza o tym, ze na wytworzenie neuropatii
jaskrowej zasadniczy wptyw ma zaburzenie transportu aksonalnego w neurytach komorek zwojowych,

| Ze to zaburzenie zachodzi wiasnie na poziomie blaszki sitowej. Wprawdzie sa dwie teorie ttumaczace
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to zjawisko, biomechaniczna i naczyniowa, lecz Autor stusznie skionit sig ku tej pierwszej, obserwujac
dynamiczng zdolno$¢ do odksztalcania si¢ porow blaszki sitowej. Uznat, ze nalezy poznaé i zrozumieé
przede wszystkim sity fizyczne, ktére do tego prowadza, podkreslajac jednoczesnie fakt stosunkowo
niskiej powszechnie znajomosci tréjwymiarowego usieciowania tacznotkankowego blaszki sitowe;.
Podczas gdy ma ona osobniczo zmienny ksztalt, rozng grubosc, rozng glebokos¢ przyczepu
do twardowki i zmienng wielkos¢ porow. A przy tym towarzyszy jej réznie gruba tkanka przedblaszkowa.
Opart si¢ na spostrzezeniu, sygnalizowanym w literaturze, dotyczacym roli obnizenia ciénienia
wewnarzczaszkowego dla wygenerowania zaglebienia jaskrowego. To te wiasnie punkty wyjscia
doprowadzity do postawienia ostatecznego celu: zbadaé wplyw cisnien, oddziatywujgcych na blaszke
sitowg z obu przeciwstawnych stron (cisnienia wewnatrzgatkowego i wewnatrzczaszkowego),
zanalizowa¢ i oszacowac wszystkie procesy, zachodzace w blaszce pod wptywem roznicy tych cisnien,
a nastepnie oceni¢ wplyw otrzymanych parametrow na generowanie neuropatii jaskrowe.
Tym sposobem zaloZenie pracy ma aspekt zarowno teoretyczny jak | praktyczny.

W podsumowaniu | czesci pracy wyrdznia sie — jako ciekawe i cenne — spostrzezenie, dotyczace
dynamiki hydrostatycznej i stojace u zrédet hipotezy, iz obnizone cignienie ptynu m-rdz. wywotuje
neuropati¢ jaskrowg. Tym samym badania Doktoranta potwierdzily, rozszerzyly i urealnity poglad,
wytyczajacy nowy trend w podejéciu do leczenia jaskry, ktorym ma byé daznos¢ do aktywnego
podwyzszania cisnienia ptynu m-rdz. Jest to niezwykle nowatorski i wartosciowy wniosek. Aby omija¢
inwazyjng metode pomiaru tego cisnienia, opracowane zostalo réwnanie algorytmiczne jako nowa,
nieinwazyjna metoda, omijajaca punkcje ledzwiowa. Oba te wyniki skiadajg sie na imponujace,
kompleksowe osiagnigcie Doktoranta. W mojej opinii juz w tym miejscu doktorat mogtby $miafo zostac
zakoniczony, bez strat jako$ciowych. Ale jest jeszcze druga jego czes¢, odnoszaca sie do relacji miedzy
pofozeniem blaszki sitowej a jaskrg POK.

¢

Cele i zalozenia czesci Il majg charakter praktyczny i $cislej wigzq sie z istotg jaskry.
Po udowodnieniu w czgéci |, jak wazna moze by¢ rola blaszki sitowej twardowki w patomechanizmie
neuropatii jaskrowej, Autor postanowit porownac gleboko$¢ jej przedniego brzegu u zdrowych i chorych
na JPOK, zrobi¢ to w réznych przekrojach horyzontalnych, poréwnaé gruboéé tkanki przedblaszkowej
pomigdzy zdrowymi i chorymi, takze w przekrojach horyzontalnych, nastepnie odniesé te wartosci
do grubosci widkien nerwowych okototarczowych przy pomocy OCT i okresli¢ wptyw pici i wieku na te
parametry. Uznat, ze wykorzystanie znajomosci poziomu ci$nienia ptynu m-rdz. moze stanowié drugi —
po cisnieniu wewnatrzgatkowym — modyfikowalny czynnik ryzyka progresiji jaskry.

Dopiero w tej czeéci pracy pojawia si¢ opis podziatu materiatu klinicznego na grupy:

poréwnawcza (24 osoby, 47 oczu) i badang (29 pacjentéw z JPOK, 54 oczy). Odnotuje przy okazji



uwage, ze zwyczajowo termin ,grupa kontrolna” jest zarezerwowany raczej dla badan
eksperymentalnych na zwierzetach. W odniesieniu do pacjentéw bardziej wypada stosowa¢ terminy:
,grupa poréwnawcza” lub ,grupa odniesienia’. Cho¢ z bezposredniego tlumaczenia tekstow
anglojezycznych to nie wynika.

Omawiajac materiat badawczy, Doktorant przytoczyt w tabeli szczegdtowe kryteria wigczenia
| wytaczenia. W opisie metod znalazlo si¢ podstawowe badanie okulistyczne ze skupieniem sig
na doktadnym, u$rednionym pomiarze cisnienia wewnatrzgatkowego aparatem Goldmana,
poprzedzonym pomiarami grubosci rogowki. Kazdego uczestnika poddawano tez badaniu OCT, z opcja
pomiaru grubosci wiokien nerwowych oraz opcjg gtebokiego obrazowania blaszki sitowej. Autor
zamiescit doktadne opisy tych badan i metodologie pomiarow, zobrazowang na rycinach. Wyniki byly
weryfikowane testami statystycznymi.

Uzyskanych tym sposobem danych do analizy powstato bardzo wiele. Doktorant zdecydowat sie
na ich prezentacje w 11 tabelach, kazdorazowo z podkresleniem istotnosci statystycznej wynikéw, oraz
na 2 wykresach.

W dyskusji do czesci Il znajduje sig interesujaco opisana, zwtaszcza w aspekcie historycznym,
geneza dazen badaczy do zidentyfikowania zmian patofizjologicznych i patomorfologicznych,
towarzyszacych rozwojowi neuropatii jaskrowej. Dazenia te umozliwity rozpoznawanie tzw. jaskry
przedperymetrycznej, czyli diagnozowanie jaskry, zanim pojawig sie zaburzenia funkcji wzrokowych.
W takim mniej wigcej kontekscie tematycznym lokujg sie tez badania, zaprezentowane w niniejszej
pracy. Chodzi o umozZliwienie jak najwczesniejszej diagnozy, by zapobiega¢ zanikowi nerwu
wzrokowego. Obserwowanie procesow, zachodzacych podczas rozwoju neuropatii, jest w sposob
naturalny utrudnione czy wrecz uniemozliwione przez brak mozliwosci prowadzenia badan u cztowieka
warunkach in vivo. Wigkszo$¢ badan, jak juz wspomniano, dotyczyta eksperymentéw na zwierzetach.
Dopiero badania obrazowe wysokiej generacji, jak chocby rozne warianty koherentnej tomografii,
posunety naszg wiedzg do przodu o milowy krok. Doktorant umiejetnie wykorzystuje w swojej pracy te
nowoczesne narzedzia diagnostyczne. Zaobserwowane zaleznosci i wyniki, wykorzystywane w
dyskusji, prezentuje na 4 wykresach oraz 3 rycinach. Podkresla na podstawie swoich spostrzezen, ale
tez w oparciu o literature, jak konsekwentnie przemodelowuje sie blaszka sitowa u pacjentow
chorujgcych na jaskre. | w jakich etapach przebiega obumieranie wiokien nerwowych w powigzaniu z
morfologig tarczy nerwu wzrokowego. Ciekawa jest obserwacja, iz w gomej czeéci tarczy blaszka
sitowa lezy najgtebiej i tam tez najciensza jest warstwa tkanki przedblaszkowej. Autor sadzi, ze moze
mie¢ na to wptyw wzmozone cisnienie w/gatkowe. Sugeruje celowosé¢ kontynuacji badan w tym
kierunku, podkreslajac prognostyczne znaczenie tej obserwacji. Kolejny wazny wediug Autora

prognostyk — to ocena korelacji pomigdzy gruboscig tkanki przedblaszkowej a gruboscig warstwy
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okofotarczowych widkien nerwowych. Wskazuje na konieczno$¢ wypracowania algorytmu do oceny
tego parametru jako predyktora postepu neuropatii. W oparciu o przeglad literatury twierdzi, ze jego
opracowanie jest pierwsze, ktére analizuje grubos¢ tkanki przedblaszkowej wzgledem grubosci widkien
okofotarczowych.

Dzigki przeprowadzonym badaniom czuje si¢ uprawniony do szczegdtowego opisu morfologii
blaszki sitowej, ktora fizjologicznie ma ksztalt litery W, z ,garbem” w $rodku zagtebienia. Zatacza
dokumentujace to ryciny. Wedtug swoich obserwacji ksztait ten utrzymuje sie réwniez u chorych
Z jaskrg, cho¢ ulega pewnym przeobrazeniom. Dowodzi, ze wyrazny wplyw na konfiguracje blaszki
sitowej ma cisnienie w/galkowe. Przy wartosciach wyrownanych jej gteboko$¢ jest mniejsza, a przy
wysokim poziomie cisnienia i przy progresji neuropatii — zagtebienie powieksza sie a grubos$¢ blaszki
maleje, w okreslonym zresztg (i opisanym przez Autora) porzadku. Bytby to kolejny czynnik,
wspomagajacy stratyfikacje ryzyka progresii.

Doktorant opisuje tez i omawia znaczenie trudnosci przy ocenie i analizowaniu krzywizny blaszki.
Jej czes¢ skroniowa, nieodzowna do oszacowania ksztattu i potozenia blaszki, bywa bowiem trudna
do zwizualizowania z powodu cienia naczyniowego. Stad sugestia, jak wazne sg badania, oceniajgce
wiarygodno$¢ pomiaréw, w czym mogg by¢ pomocne eksperymentaine modele zwierzece.
Tak szczegotowe przemyslenia Doktoranta $wiadczg o wnikliwosci i dgzeniu do perfekcji w ustalaniu
ostatecznych wnioskdw.

¢

Whnioski w liczbie trzech zostaly sformutowane wspalnie dla obu czesci pracy:

W pierwszym Autor podkresla znaczenie obserwacji, jak kluczowa strukturg dla analizy
patomechanizmu neuropatii jaskrowej jest blaszka sitowa twardowki i jej ksztatt. Zwraca uwage na
istotny wptyw ci$nienia ptynu m-rdz. na ksztalt blaszki. Szkoda, ze wniosek nie zawiera konkluzji,
iz stymulacja cisnienia tego ptynu moze uchodzi¢ za nowe i nowatorskie podejscie do leczenia jaskry.

We wniosku 2. skupia sie na opisie stworzonego przez siebie, nowego, nieinwazyjnego sposobu
oceny cisnienia ptynu m-rdz. Zatacza wzér autorskiego algorytmu, ktory ma temu stuzyé. Czyli:
proponuje zupetnie nowa, nieinwazyjng metode oceny cisnienia ptynu m-rdz., z pominieciem inwazyjnej
punkcji ledzwiowej. Wedtug mnie tak wtadnie powinien zabrzmie¢ ten wniosek, ale Autor wybrat wersje
bardziej zawoalowang, jakby nie chcac sie tym chwalic. A szkoda, bo fakt ten stanowi ilustracje duzego,
znaczacego i istotnego klinicznie osiggniecia Doktoranta.

We wniosku 3. Autor skupia si¢ na znaczeniu blaszki sitowej w patomechanizmie neuropatii
jaskrowej. Definiuje jej poloZenie oraz grubo$¢ tkanki przedblaszkowej jako istotne i czute parametry,
pozwalajace na wczesng diagnoze neuropatii oraz ocene ryzyka jej progresji. Ich uwzglednienie

w praktyce stosowanej spowoduje wyrazny postep w zakresie wczesnej diagnostyki jaskry, bowiem



zmiana konfiguracji blaszki pod wptywem zachwiania roznicy ciéhieh po obu jej stronach zachodzi
w bardzo wczesnych stadiach choroby. W tym samym wniosku Autor sugeruje koniecznosé
standaryzacji proponowanej metody, utworzenia bazy normatywnej i i automatycznego oprogramowania
do obliczania wymienionych parametrow.

Podsumowujac — wszystkie wnioski zawierajg informacje o bardzo waznych merytorycznie
| praktycznie osiggnigciach Doktoranta, przetamujgcych standardowe przekazy. Mam tu na mysli
gidwnie nowe podejscie do leczenia jaskry za pomocg aktywnej stymulacji ci$nienia

wewnatrzczaszkowego oraz nowatorskie metody wczesnej diagnostyki.

Rozprawa doktorska lek. Wojciecha Czaka spetnia warunki okre$lone w art. 13 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.). Natomiast biorac pod uwage podkreslone w mojej opinii
szczegblne walory poznawcze i praktyczne przedstawiohej mi do oceny pracy, pragne zawnioskowac

0 jej wyrdznienie.

Prof. di‘hab. Zofia Mariak
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