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Temat rozprawy: ,,Ocena zastosowania metod posrednich w analizie
zmiennosci wybranych parametrow laboratoryjnych u oséb hospitalizowanych

w Uniwersyteckim Szpitalu Klinicznym we Wroctawiu”

Badania laboratoryjne sg jednym z kluczowych narzedzi w procesie oceny stanu
zdrowia, diagnozowania chordéb i zaburzen oraz monitorowania i oceny efektywnosci
terapii. Wiarygodny pomiar parametrow laboratoryjnych (biomarkeréw) i mozliwo$é
poréwnywania zmian ich wartosci w czasie ma kluczowe znaczenie dla prawidtowego
przeprowadzania wymienionych procesow. Dlatego tez znajomosS¢ zmiennosci
ocenianych biomarkeréw oraz przedziatdbw referencyjnych dla réznych populacii
badanych jest niezbedna dla prawidtowej interpretacji wynikdw badan laboratoryjnych.
Ocena tej zmiennosSci i wyznaczanie przedziatdbw referencyjnych stanowi istotne
wyzwanie dla medycyny laboratoryjnej. Nic wiec dziwnego, ze celem przedtozone;j
rozprawy doktorskiej byla ocena zastosowania tzw. metod posrednich, opartych o
analize duzej liczby wynikow badan laboratoryjnych uzyskiwanych w okreslonym
medycznym laboratorium diagnostycznym, do analizy zmiennosci wybranych
parametrow laboratoryjnych w populacji pacjentow badanych w tym laboratorium.
Badaniom poddano wyniki uzyskane w okresie 4-lat w medycznym laboratorium
diagnostycznym Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego we Wroctawiu. Do analizy
wybrano wyniki siedmiu rutynowo oznaczanych biomarkerow charakteryzujgcych sie
wysokg zmiennoscig biologiczng. Sumaryczna liczebnos$¢ zbioru analizowanych
danych obejmowata 797 712 wynikéw wybranych parametrow biochemicznych. Analiz
dokonywano z zastosowaniem zmodyfikowanej metody Hoffmana z uwzglednieniem
pici i wieku badanych .Wyznaczony cel pracy realizowano poprzez trzy cele posrednie,
ktére odpowiadaty na nastepujgce pytania:
1. Czy posrednie metody analizy statystycznej wynikow badan laboratoryjnych
pacjentow, niezaleznie od przyczyny hospitalizacji, mogg by¢ wykorzystane do



charakterystyki i oceny zmiennosci tych parametréw bez ponoszenia
dodatkowych naktadoéw finansowych i organizacyjnych?

2. Czy uzyskane wartosci okre$lajgce dolny i gorny przedziat wynikow
charakterystycznych sg poréwnywalne z wartosciami tych parametréw
dostarczonymi przez producentéw zestawow odczynnikowych oraz danymi z
piSmiennictwa?

3. Czy wyniki oznaczen rutynowych parametrow laboratoryjnych mogg byé
wykorzystane do oceny stabilnosci dziatania systemdéw pomiarowych w

dtuzszym okresie obserwac;ji?

Przedstawiona rozprawa doktorska zostata przygotowana w klasycznej formie
opracowania obejmujgcego:

- przedstawienie podstaw teoretycznych uzasadniajgcych celowosé podjecia
tematu i koncentrujgcych sie na przedstawieniu probleméw istotnych dla tematu i
zakresu pracy

- opis materiatu i stosowanych metod analitycznych i statystycznych

- przedstawienie i analize uzyskanych wynikow

- dyskusje koncentrujgcg sie na odniesieniu uzyskanych wynikow do wynikow
badan innych autoréw

- przestawienie wnioskéw z przeprowadzony badan

- a takze inne niezbedne elementy jak: spis piSmiennictwa, spis rycin, tabel i

wykreséw oraz stosowanych skrétéw czy streszczenie.

Wyniki i ich omowienie to ok. 45% objetosci pracy, co jednoznacznie wskazuje, iz
Autorka bardzo szczegotowo przedstawita i oméwita uzyskane wyniki. Nalezy rowniez

zauwazyc¢, ze przygotowujgc rozprawe wykorzystano 179 pozyciji piSmiennictwa.

Jak wspomniano powyzej analizie poddano w sumie prawie 800 tysiecy wynikow
oznaczen siedmiu parametrow laboratoryjnych obejmujgcych wyniki badan stezen
hormonu tyreotropowego (TSH), wolnej trijodotyroniny (fT3) i tyroksyny (fT4), stezenia
kwasu moczowego, aktywnosci  dehydrogenazy  mleczanowej (LDH),

aminotransferazy asparaginowej (AST) i aminitransferazy alaninowej (ALT).



Analizy rozpoczeto od oceny zmiennosci analitycznej wynikbw parametréw
laboratoryjnych bedacych przedmiotem badan. W tym celu dokonano analiz kart
kontrolnych oznaczen tychze parametréw i oceny te prowadzono w ciggu catego
okresu pracy laboratorium, z ktérego pochodzity wyniki stuzgce osiggnieciu celu pracy.
W catym okresie objetym badaniem nie stwierdzono wystepowania zaburzen procesu

analitycznego.

W analizie zmiennosci kazdy z parametréw laboratoryjnych oceniano w 8 grupach
wiekowych (od ponizej 1 roku do powyzej 90 roku zycia) oraz w kazdej z grup
wiekowych oddzielnie dla kobiet i mezczyzn (odpowiednio dziewczynek i chtopcow).
Umozliwito to pokazanie zmian danych w zakresie szerokiego przedziatu wiekowego,
a dodatkowo dla kazdego przedziatu w zaleznosci od ptci badanych, co pozwolito
uwidoczni¢ dane dla kobiet i mezczyzn i jednoczesnie obserwowac roznice zalezne

zarowno od wieku jak i od pfci.

Uzyskane wartosci charakterystyczne (goérne i dolne wartosci przedziatu) wyznaczone
metodg Hoffmana poréwnywano réwniez z wartoSciami przedziatdbw poziomow
badanych parametrow  okreslonych przez  producentdw  odczynnikéw
wykorzystywanych w laboratorium diagnostycznym. Jest to bardzo istotny element
prowadzonych badan, gdyz bardzo czesto laboratoria przy interpretacji wynikdw
korzystajg z przedziatbw wartodci charakterystycznych okreslanych przez

producentéw zestawdw analitycznych.

Nalezy podkreslié, iz w piSmiennictwie $Swiatowym dla wielu paramentow
laboratoryjnych ocenianych rutynowo dostepna jest ograniczona liczna danych
dotyczgcych zakresu wartosci charakterystycznych z uwzglednieniem réznych grup
wiekowych oraz pici. Ponadto bardzo wiele dotychczas raportowanych w
piSmiennictwie badan wykonywanych byto w matych grupach (od kilku lub kilkunastu
pacjentow). W prezentowanej pracy liczebnos¢ poszczegdlnych grup w ramach
ktérych dokonywano ocen wartosci charakterystycznych poszczegolnych parametréw
waha sie od ponad 300 (przy najmniej licznych) do ponad 72 tysiecy, a wiec dla
wiekszosci analiz miesci sie w granicach od kilku do kilkunastu tysiecy danych w
poszczegolnych grupach. Duza liczebnos¢ analizowanych danych istotnie podnosi
wartos¢ uzyskanych wynikow i site ich odziatywania. Waznym czynnikiem jest rowniez

uwzglednienie szerokiego zakresu wiekowego umozliwiajgcego wyznaczenie wartosci



charakterystycznych wybranych parametréw laboratoryjnych u dzieci, w tym tych
ponizej 1 r.z., u mlodziezy, dorostych w réznych okresach zycia, w tym osob starszych
powyzej 65 r.z. oraz powyzej 90 r.z. A takze uwidocznienie roznic zaleznych od ptci

badanych we wszystkich grupach wiekowych.

W pracy zamieszczono stabelaryzowane wyniki szczegétowych analiz ukazujgce obok
przedziatéw wartosci charakterystycznych takze procentowe réznice dolnych i gérnych
wartosci  charakterystycznych w  poszczegolnych  grupach  wiekowych  z
uwzglednieniem pitci. Stanowi to wazny materiat, ktéory moze byé przedmiotem

dalszych rozwazan.

Podsumowujgc, nalezy podkresli¢ trafno$¢ podijetej tematyki badawczej i znaczenie
uzyskanych wynikéw nie tylko dla celéw poznawczych, ale takze dla praktyki klinicznej,
co istotnie podnosi site ich odziatywania. Towarzyszy temu jasne wyznaczenia celu
badania i drogi prowadzgcej do jego realizacji, trafnos¢ doboru i umiejetne
wykorzystania wybranych metod/narzedzi badawczych, jasny i precyzyjny sposéb
prezentacji wynikow oraz formutowania wnioskéw, a takze prawidtowy dobor i
wykorzystanie danych z piSmiennictwa oraz poprawny uktad i struktura
przekazywanych tresci oraz poprawnosc¢ jezykowa i stylistyczna, totez trudno jest
dopatrzec¢ sie uchybien. Wszystko to sprawito, iz Doktorantka w petni zrealizowata

zatozone cele badania.

Szkoda jedynie, ze Autorka nie zdecydowata sie na zaproponowanie przetozenia
wynikéw swojej pracy na codziennos¢ MDL, ktérego wyniki badan laboratoryjnych
byty przedmiotem Jej analiz, tzn. nie wskazata czy i jak nalezatoby zastosowac
wyniki przeprowadzonych analiz w praktycznych dziataniach medycznego
laboratorium diagnostycznego dziatajgcego w Uniwersyteckim Szpitalu Klinicznym

we Wroctawiu.

Generalnie, przedtozona do oceny praca spetnia wymagania stawiane rozprawom
doktorskim. Jej wyniki wnoszg nowe elementy i poszerzajg naszg wiedze na temat
stosowania metod posrednich, gtownie metody Hoffmana, do analizy zmiennosci

biomarkeréw oznaczanych w medycznych laboratoriach diagnostycznych



I wykorzystywanych w procesie oceny stanu zdrowia, diagnozowania chorob oraz
ocenie efektownosci leczenia, a ponadto wyniki przedtozonej rozprawy doktorskiej
majq istotne znaczenie praktyczne i mogg by¢ wykorzystywane w rutynowych

dziataniach medycznych laboratoriow diagnostycznych.

Oceniana rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art. 13 ust. 1 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 p6zn. zm.)

Wobec powyzszego, przedktadam Wysokiej Radzie Dyscypliny Nauk o Zdrowiu
Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slgskich we Wroctawie wniosek o
dopuszczenie pani mgr Matgorzaty Terpinskiej do dalszych etapow przewodu

doktorskiego.
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