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Recenzja rozprawy doktorskiej

p.t.: ,Ocena zastosowania metod posrednich w analizie zmiennosci
wybranych parametréw laboratoryjnych u 0oséb hospitalizowanych
w Uniwersyteckim Szpitalu Klinicznym we Wroctawiu”

wykonanej przez mgr Matgorzate Terpinska,
pod kierunkiem Pani Prof. dr hab. Agnieszki Piwowar,

w Katedrze i Zaktadzie Toksykologii oraz Katedrze Diagnostyki

Laboratoryjnej,

Wydziatu Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu

I

Rozprawa doktorska mgr Malgorzaty Terpinskiej jest interesujagcym

studium badawczym =z zakresu oceny mozliwosci wykorzystania
posrednich metod oceny populacyjnej dystrybucji wynikéw badan
laboratoryjnych, w systemie zarzadzania jakoscia w medycznych
laboratoriach diagnostycznych (MLD). Aktualnie obowigzujace akty
prawne 1 rekomendacje w tym zakresie wskazujag na potrzebe
weryfikacji  przedzialow  wartosci
referencyjnych aktualnie stosowanych w laboratorium, w oparciu o wyniki
uzyskane od lokalnej populacji. Weryfikacja taka konieczna jest rowniez
w przypadku zmiany analizatora badZz tez metody oznaczania danego

parametru. Temat rozprawy doktorskiej zostal zatem trathie wybrany, nie

przeprowadzania  procedur

tylko z punktu widzenia poznawczego, ale takze aplikacyjnego, stanowiac
wazny element prawidtlowo prowadzonej wewnatrzlaboratoryjnej kontroli
jakosci w medycznym laboratorium diagnostycznym.

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa obejmuje 186 stron druku
komputerowego, w tym 19 rycin, 16 tabel przedstawionych w tekscie
pracy i 63 dodatkowych tabel, dotaczonych jako rozdziat 8 zatytutowany:
Wyniki szczegélowe. Napisana jest zgodnie z przyjetym dla rozpraw
doktorskich schematem. Na czg$¢ teoretyczng sktada si¢ wprowadzenie do
tematyki, bedacej przedmiotem rozprawy doktorskiej, jak rowniez rozdziat
opisujacy zalozenia i cel pracy. W czesci praktycznej zawarto natomiast
Materiaty 1 metody, Wyniki, Dyskusje¢ i Wnioski, Streszczenie — w polsko-
1 anglojezycznej wersji, PiSmiennictwo, Wyniki szczegdtowe w postaci
dodatkowych tabel, jak rowniez ulatwiajacy lekture rozprawy Spis rycin,
tabel oraz uzytych skrotéw. Dolaczono réwniez opis dotychczasowego
dorobku naukowego Doktorantki, na ktory sktada sie wspotautorstwo 2
publikacji oraz 3 streszczen zjazdowych.
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Pismiennictwo obejmuje 179 pozycji, prawidtowo wykorzystanych w
tekscie pracy. Na podkreslenie zasluguje fakt, iz w przewazajacej czgsci sg
to prace anglojezyczne, za$ ponad 40 % z nich pochodzi z ostatnich pieciu
lat.

Cze$¢ teoretyczng rozprawy stanowl zwarty 1 szczegdtowy opis,
w  ktorym zostaly zamieszczone informacje dotyczace systemu
zapewnienia jakosci badan laboratoryjnych uzyskiwanych w medycznym
laboratorium diagnostycznym. Szczegdlowo opisano czynniki mogace
wplywa¢ na wartosci 1 rozklad wynikow badan laboratoryjnych,

- uwzgledniajac zmiennos$¢ biologiczng parametrow laboratoryjnych oraz

potencjalne zrodla bledow fazy przedanalitycznej, analitycznej
1 poanalitycznej, mogacych wpltywa¢ na uzytecznos$é kliniczng wynikow
badan laboratoryjnych w procesie podejmowania decyzji terapeutycznych.
Doskonatym wprowadzeniem w zagadnienia stanowigce przedmiot
rozprawy doktorskiej jest rozdzial opisujacy bezposrednie i posrednie —
z wykorzystaniem danych zgromadzonych w Laboratoryjnym Systemie
Informatycznym (LIS) — metody oceny populacyjnej dystrybucji wynikow
badan laboratoryjnych. W dalszej czgs$ci wprowadzenia teoretycznego
Doktorantka opisuje parametry charakteryzujace si¢ wysoka zmiennoscig
biologiczna, t. TSH, fI3, fT4, LDH, kwas moczowy oraz
aminotransferazy: alaninowa i asparaginianowa, ktdre wybrata celem
sprawdzenia mozliwosci zastosowania metod posrednich do opisania
rozktadu  wynikéw tych parametrow w populacji  pacjentow
hospitalizowanych w Uniwersyteckim Szpitalu Klinicznym we Wroctawiu
1 wyznaczenia warto$ci charakterystycznych dla populacji Wroctawia i
Dolnego Slaska. Retrospektywnej analizy statystycznej dystrybucji
wynikow badan w grupach uwzgledniajacych ple¢ i wiek dokonata
Doktorantka  na  podstawie  bazy  wynikow  zgromadzonych
w Laboratoryjnym systemie informatycznym, pochodzacych z ok. 4-
letniego okresu pracy Laboratorium, obejmujgcego przedziat od wrze$nia
2015 roku do maja 2019 roku.

Cel pracy przedstawiony w sposob jasny i przekonujacy, realizowata
Doktorantka przez poszukiwanie odpowiedzi na pytania:

— czy posrednie metody analizy statystycznej wynikow badan
laboratoryjnych pacjentow pochodzace z bazy LIS moga by¢
wykorzystane do charakterystyki i oceny zmiennosci tych
parametrow

— czy uzyskane wartosci okreslajace dolny i goérny przedziat
wynikow charakterystycznych sa porownywalne =z danymi
z pisSmiennictwa czy warto$ciami tych parametréw podawanymi
przez producentow zestawow odczynnikowych
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— czy mozna wykorzysta¢ wyniki oznaczen rutynowych parametrow
laboratoryjnych do oceny stabilnosci dziatania systemow
pomiarowych w dtuzszym okresie obserwacji.

Wykonanie powyzszych zadan badawczych wymagato dziatan
obejmujacych zebrania danych, statystycznego ich opracowania i analizy
w oparciu o0 obowigzujace standardy i zalecenia.

Wyniki  przeprowadzonych analiz  zostaly przez  Doktorantke
wyczerpujaco opisane, oraz przedstawione na 19 rycinach, 16 tabelach

~ zamieszczonych w tekscie pracy i uzupetnione 63 dodatkowymi tabelami

zamieszczonymi w koncowej czesci pracy.

Doktorantka wykazata 1z zmienno$¢ rozkladu wartosci ocenianych
W niniejszej pracy parametrow wyznaczona metoda posrednia Hoffmana
wykazywata - dla wiekszosci analizowanych parametrow - znaczne
réznice w odniesieniu do warto$ci podawanych przez producentéw
zestawow odczynnikow laboratoryjnych. Doktorantka dowiodta rowniez,
iz dla wszystkich analizowanych parametrow wystepowata zmiennosé
wartosci charakterystycznych w poszczegdlnych grupach wiekowych i w
podziale ze wzgledu na pteé.

W rozdziale Dyskusja Doktorantka odnoszac si¢ do poszczegdlnych
elementdw swojej pracy badawczej, dojrzale i krytycznie omoéwita
uzyskane wyniki badan. Uwazam, ze dyskusja jest merytoryczna,
rzeczowa 1 $wiadczy o dojrzatosci naukowej Doktorantki. Dyskusje
koncza wnioski, ktére odpowiadaja na pytania postawione w celu pracy.

Uzyskane wyniki moga wytycza¢ kierunki dalszych dziatan zwigzanych
z prawidlowo prowadzong kontrolg jakosci w medycznych laboratoriach
diagnostycznych, opartych na mozliwosci zastosowania posredniej metody
Hoffmana do wyznaczania wartosci charakterystycznych do analizy
rozkladu wynikéw parametréw laboratoryjnych i wyznaczania witasnych
przedzialow referencyjnych na podstawie rutynowych wynikéw badan
laboratoryjnych ~ zgromadzonych ~ w  Laboratoryjnym  Systemie
Informatycznym.

W tekscie pracy znajduja si¢ pewne drobne btedy/niescistosci, na ktore z
obowigzku recenzenta cheiatabym zwrdci¢ uwage:

— w czedci teoretycznej pracy (str. 9) Doktorantka pisze: hormon
tyrotropowy (zamiast tyreotropowy);

— na str. 32 uzywa za$ sformulowania poziom TSH (zamiast
stezenie);
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— na str. 34 Autorka pisze iz ,, oznaczanie aktywnosci LDH we krwi
jest  wykorzystywane  do  roznicowego  rozpoznawania
niedokrwistosci ~ hemolitycznej...”  (uzycie  sformulowania
réznicowe rozpoznanie niedokrwistosci hemolitycznej
wymagatoby podania ktore inne stany powinny by¢ brane pod
uwage w rozpoznaniu réznicowym; mozna tez napisa¢ ogolnie:
....w diagnostyce réznicowej niedokrwistosci);

— na str. 35 Doktorantka podaje: ,,Jak do tej pory, nie udowodniono
zadnej fizjologicznej funkcji kwasu moczowego, dlatego jest on
rozpatrywany wylgcznie jako metabolit podlegajgcy wydaleniu z
organizmu. Jednak najnowsze badania wskazujg na jego mozliwe
dzialanie antyoksydacyjne, szczegolnie w krwi obwodowej [105]".
Informacje te nie s3 wlasciwie podane, zgodnie bowiem
z wynikami pracy, ktérg przywoluje Doktorantka aktywnosé
przeciwutleniajaca kwasu moczowego nie jest tak wazna jak
wezesniej przypuszczano, a kwas moczowy moze byé waznym
“biomarkerem $mierci komorki, nie za$ przeciwutleniaczem dla
ochrony neuronow;

— w Dyskusji Autorka podaje niefortunne okreSlenia ..dostepne
piSmiennictwo™ (str. 106) czy ...”populacji objetej opieka danego
laboratorium™ (str. 107);

— w odniesieniu do Pismiennictwa nalezatoby ujednolici¢ sposob
redakcji poszczegdlnych pozycji literaturowych (poz. 9, 58, 64,
89, 90, 110, 134, 136, 138, 143 — brak skrétu czasopisma; poz. 56,
58, 125 — duza czcionka zastosowana do catego tytutu cytowane;j
pozycji; poz. 3, 80, 146 — brak roku publikacji; poz. 71 — brak
nazwy wydawcy; skroty czasopism podawane raz z kropkami raz
bez.

Powyzsze uwagi odnosza si¢ glownie do niedoskonatosci redakeyjnych,
zatem nie maja wplywu na wartos¢ merytoryczng pracy.

Reasumujac, przedstawiona mi do recenzji praca, ze wzgledu na aktualng
tematyke, wlasciwy projekt 1 realizacje odpowiada wymaganiom
stawianym rozprawom doktorskim. Stanowi bogate zrddto informacji
o znaczeniu posrednich metod oceny populacyjnej dystrybucji wynikow
badan laboratoryjnych ~w  wyznaczania wlasnych  przedziatow
referencyjnych przez MLD. Praca §wiadczy o tym, ze Autorka dysponuje
bardzo dobrym warsztatem naukowym 1 dobrze zna omawiane
zagadnienia.

Z pelnym zatem przekonaniem stwierdzam, iz przedstawiona mi do oceny
rozprawa doktorska spelnia warunki okreslone w art.13 ust.1 Ustawy
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z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz
o stopniach 1 tytule w zakresie sztuki (Dz.U. Nr 65, p0z.595 z pdzn. zm.)
1 wnosze do Rady Dyscypliny Nauki Farmaceutyczne Uniwersytetu
Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu o dopuszezenie Pani
mgr Malgorzaty Terpiniskiej do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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