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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. Daniela Boronia:

»Zastosowanie nowoczesnych metod ultrasonograficznych i biochemicznych w

diagnostyce ograniczenia wzrastania ptodu u pacjentek w cigzy powiklanej

cukrzyca”

Czestos¢ schorzen przewlektych i chorob towarzyszgcych, ktore zwiekszajg
ryzyko powiktahn potozniczych w krajach europejskich systematycznie rosnie. Jest to
konsekwencja wielu czynnikéw, a w szczegdlnosci coraz pozniejszego macierzynstwa
i problemu otytosci. Konsekwencjg takiego stanu jest wzrost wystepowania w trakcie
cigzy cukrzycy, zaréwno przedcigzowej i cigzowej, nadcisnienia, stanu
przedrzucawkowego czy niewydolnosci tozyska prowadzgcej do hipotrofii ptodu
zwanej tez ograniczeniem wzrastania. Kobiety chorujgce na cukrzyce dodatkowo
rozwijajgce niewydolno$¢ tozyska sg przypadkami o ekstremalnie duzym ryzyku

powiktan zarowno matczynych, jak i ptodowych i to w ujeciu zarbwno krétko- jak i
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Nadal etiologia stanu przedrzucawkowego jest pewng zagadkg i cho¢ coraz
czesciej jego rozwoj wigze sie z uposledzonym rozwojem tozyska to klinika wymyka
sie tak prostym uogdlnieniom. Obecny podziat na zespoty o wczesnym i poznym
poczatku sg wtasnie sSwiadectwem, ze podobny obraz kliniczny moze wspétistnie¢ z
bardzo réznymi parametrami diagnostycznymi i laboratoryjnymi. W ocenie piszgcego
recenzje, nalezy odej$¢ od préby predykcji i diagnozowania wszystkich postaci stanu
przedrzucawkowego jednym wspolnym testem, gdyz etiologia uszkodzenia
Srodbtonkdéw bywa w cigzy bardzo roznorodna. Finalnie objawy kliniczne i cze$c¢ testow
laboratoryjnych bywajg zblizone, ale rokowanie bywa rozne i gtdwnym czynnikiem
decydujacym o przebiegu jest wiasnie pra-przyczyna. Wszyscy zgadzajg sie, ze FGR
niemal nie wspotwystepuje z zespotami o péznym poczagtku, bywajg zespoty
chorobowe, ktére rozwijajg sie przed 20 tygodniem cigzy, nie zawsze w obrazie
klinicznym pojawia sie nadcisnienie. Dopoty zatem nie ustalimy definicji i regut, ktore
nie bedg uzupetniane wyjgtkami, dopoki nasza droga do wtasciwego nazewnictwa

bedzie trwad.

W odniesieniu do powyzszego wywodu z tym wiekszym zaciekawieniem
przystgpitem do lektury rozprawy doktorskiej lekarza Daniela Boronia ,Zastosowanie
nowoczesnych metod ultrasonograficznych i biochemicznych w diagnostyce
ograniczenia wzrastania ptodu u pacjentek w cigzy powiktanej cukrzycg”, ktorej
promotorem jest prof. Ewa Wender-Ozegowska, a promotorem pomocniczym dr hab.
Jakub Kornacki. Moje uwagi w sposéb oczywisty sg bardzo ograniczone, gdyz
zaprezentowany materiat zostat wczesniej zrecenzowany w czasopismach
indeksowanych. Nalezy jednak podkresli¢, ze sam materiat badawczy, ktory stanowity
ciezarne chorujgce na cukrzyce przedcigzowgq jest unikalny, a jednoczesnie, co autor

podkresla, homogenny. Dobdr grupy jest w pewnym stopniu dobrym odniesieniem do



analizy przyczyn rozwoju stanu przedrzucawkowego, a takze ograniczen wzrastania

ptodu.

Przedtozona do recenzji rozprawa doktorska skfada sie z cyklu trzech

opublikowanych prac naukowych wydanej w formie monografii, na ktéry sktada sie:
Pierwsza praca poglagdowa zatytutowana:

Boron D, Kornacki J, Wender-Ozegowska E. The Assessment of Maternal
and Fetal Intima-Media Thickness in Perinatology. J Clin Med. 2022 Feb
22;11(5):1168. doi: 10.3390/jcm11051168. PMID: 35268257; PMCID: PMC8911195

oraz 2 prace oryginalne

Boron D, Kornacki J, Gutaj P, Mantaj U, Wirstlein P, Wender-Ozegowska
E. Corin-The Early Marker of Preeclampsia in Pregestational Diabetes Mellitus. J
Clin Med. 2022 Dec 21;12(1):61. doi: 10.3390/jcm12010061. PMID: 36614857,
PMCID: PMC9821544. ;

Boron D, Kornacki J, Gutaj P, Wender-Ozegowska E, Wieckowska B. Fetal
aortic intima-media thickness as an early predictor of preeclampsia in patients
with pregestational diabetes. Prenatal Cardiology. 2024;(1).
doi:10.5114/pcard.2024.141443.

W kazdej z tych prac Doktorant jest pierwszym autorem. Pozostali cztonkowie
zespotu badawczego ztozyli odpowiednie oswiadczenia o charakterze ich udziatu w
publikacjach wraz z szacunkowym okresleniem procentowego wktadu w wykonane
badania. Na uktad monografii oprocz zatgczonych publikacji sktadajg sie: wstep, cele
pracy, materiat i metodyka, wyniki, wnioski oraz krétkie podsumowanie. We wstepie
Doktorant bardzo przystepnie wprowadza w zagadnienie przyczyny stanu
przedrzucawkowego oraz ograniczenia wzrastania ptodu i oceny parametréw
biochemicznych i ultrasonograficznych wykorzystywanych obecnie w praktyce

klinicznej. Cele dysertacji oraz jej zatozenia zostaty klarownie zaprezentowane.

W pierwszej pracy: The Assessment of Maternal and Fetal Intima-Media
Thickness in Perinatology Doktorant w wyczerpujgcy sposéb dokonuje przeglgdu
piSmiennictwa w zakresie zmian zachodzgcych w obrebie naczyn tetniczych oraz

parametru jakim jest pomiar grubosci dwoch warstw Sciany naczyn, ktére jak wiele



wskazuje ulegajg modyfikacji pod wptywem stanow chorobowych, takich jak
nadcisnienie, zaburzenia lipidowe, cukrzyca. Patologie i procesy o charakterze
miazdzycowym przeksztatcajg obraz naczyn, ktéry moze by¢ zanotowany i utrwalony
ultrasonograficznie. Podobne zatozenia i doniesienia oceny intimy i warstwy srodkowej
zostaty zaprezentowane w diagnostyce aorty ptodu. Z dostepnego pismiennictwa
wynika, iz zmiany naczyniowe uwarunkowane sg wzrastajgcym oporem naczyniowym,
co przektada sie na dalsze konsekwencje w postaci zmienionej redystrybucji krwi w
poszczegodlnych narzadach. Jak podajg autorzy zmiany obserwowane w okresie
ptodowym mogg skutkowac zaréwno uposledzong funkcjg poszczegdlnych narzgddw,
ale rowniez ogolng predyspozycjg do schorzen ukfadu sercowo-naczyniowego.
Przeglad jest rzetelny, wyczerpujacy temat, a poruszana problematyka aktualna i
wskazujgca rowniez na wiele niewiadomych, ktére moga by¢ przedmiotem kolejnych

poszukiwan naukowych.

W drugiej pracy: ,,Corin-The Early Marker of Preeclampsiain Pregestational
Diabetes Mellitus” materiat stanowita grupa 63 kobiet ciezarnych chorujgcych na
cukrzyce przedcigzowg, bedaca pod opieka klinicznego osrodka w Poznaniu, 12 z tych
kobiet chorowato na nadcisnienie przewlekte, 3 zostaly wycofane z badania. W
analizowanym materiale 17 kobiet rozwineto stan przedrzucawkowy w tym 4
jednoczesnie ograniczenie wzrastania ptodu. W grupie bez preeklampsji odnotowano
1 przypadek FGR. W grupie z PE, 8 chorowato na nadcisnienie przewlekte, pozostate
4 nie rozwineto preeklampsii.

Koryne oznaczano dwukrotnie, pierwszy raz okoto 20 tygodnia, a nastepnie
okoto 30 tygodnia cigzy. Stezenia uzyskane w potowie cigzy byly istotnie wyzsze u
kobiet, ktére finalnie rozwinety preeklampsije.

Argumentacja i dyskusja jest logiczna, bardzo racjonalna, oparta o mozliwy
patomechanizm zmian. Doktorant wykazat sie swietng znajomoscig tematu i przyczyn
mogacych wptywaé na rozwdj patologii.

Jedynie celem wskazania kierunkow i detali dla przysztych badan Doktoranta,
chciatbym uzyska¢ dodatkowe informacije:

1. Stan przedrzucawkowy jest schorzeniem, ktére moze by¢ obserwowane w

cigzy i rzadko jest wskazaniem do natychmiastowego rozwigzania, czy



Doktorant posiada dane, jaki byt wiek cigzowy rozpoznania PE, jaki byt
Sredni czas monitorowania od rozpoznania do rozwigzania?

2. Jaki charakter objawow byt bezposrednig przyczyng decyzji o zakonczeniu
cigzy?

3. W prezentowanym materiale BMI odniesiono do momentu przyjecia? Czy
chodzi o moment wigczenia do badania, pierwszego pomiaru koryny,
drugiego pomiaru koryny, momentu przyjecia celem rozwigzania?
Optymalnie w tak starannie zaplanowanym badaniu prezentowac
przedcigzowe BMI z dodatkowo przyrostem masy ciata w cigzy, podobnie

jak zostato to zrobione w pracy nr 3.

Uzyskane wyniki sg obiecujgce i przede wszystkim dotykajg aspektow uktadu
sercowo-naczyniowego schorzenia jakim jest preeklampsja, co moze byé procesem

wyjsciowym do dalszych analiz.

Trzecia publikacja Fetal aortic intima-media thickness as an early predictor

of preeclampsia in patients with pregestational diabetes.

W powyzszej publikacji materiat stanowit 81 kobiet z PGDM z ktérych 18
rozwineto PE, a 43 stanowito grupe kontrolng. Wyznaczono warto$¢ odciecia dla
pomiaru IMT w aorcie ptodow, ktéra miataby predysponowaé do rozwoju PE (0,65
mm). Ryzyko rozwoju PE przy grubosci wiekszej niz warto$¢ odciecia, wedtug autoréw
rosnie ponad 5-krotnie co czyni ten parametr istotnym czynnikiem predykcyjnym. Jako
recenzent jestem peten uznania dla powyzszej analizy, szczegdlnie, ze doktorant
musiat samodzielnie nauczyc¢ sie wykonywac pomiardw ultrasonograficznych, ktére nie
sg pomiarami standardowymi i jak wida¢ na zdjeciach wymagajg cierpliwosci i
doktadnosci. Z pewno$cig warto prace nad tym parametrem kontynuowac z uwagi na
badania, ktére wskazujg, ze dzieci matek z PE prezentujg zwiekszong predyspozycije
do rozwoju chorob uktadu sercowo-naczyniowego, ale takze zaburzeh metabolicznych
i wkadnie cukrzycy.

Jako osoba nie wykonujgca takich pomiaréw, a jednoczesnie zaznajomiona z
ultrasonografig ptodowsg, chciatbym zadac¢ pytanie. Jak zmienityby sie koncowe
whnioski i wyniki, gdyby do analizy uzyto pomiaru catej grubosci $ciany aorty?



Jak nadmienitem pytania, ktore zrodzity sie w trakcie lektury rozprawy
doktorskiej lekarza Daniela Boronia sg przede wszystkim wyrazem zaciekawienia
tematem i przejawem uznania dla poruszonego zagadnienia. W podsumowaniu

pozwalam sobie zatem na prosbe o dodatkowe wyjasnienia:

1. Na jakich zasadach wtgczano pacjentkom profilaktyke kwasem
acetylosalicylowym, odbywato sie to na podstawie analizy
czynnikéw ryzyka czy zindywidualizowanego algorytmu?

2. Czy materiat badawczy zaprezentowany w pracy 2 i 3 byt w jakiejs
czesci wspolny, a jesli tak to czy zaobserwowano poza
przedstawionymi wynikami, korelacje pomiedzy wartosciami koryny
u matki, a zmianami w aorcie ptodu?

3. Czy autor prowadzit badania dotyczgce oceny IMT u kobiet
ciezarnych, szczegodlnie w grupie badanej, ktoérej oznaczano
koryne?

Reasumujgc, autor wykazat sie umiejetnoscig prowadzenia oryginalnych badan
klinicznych wnoszgcych nowe dane do wiedzy na temat czynnikow predykcyjnych do
rozwoju stanu przedrzucawkowego. Uczynit to w niezmiernie dobrym stylu, publikujgc
swoje badania w recenzowanych i indeksowanych czasopismach, jednoczesnie

poddajgc je recenzjom zewnetrznym.

Podsumowujgc uwazam rozprawe doktorskg za dokonanie wartosciowe, ktéra
spetnia warunki okreslone 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 pdzn.zm.) w zwigzku z art. 179 ust. 1 ustawy z dnia 3 lipca 2018r. Przepisy
wprowadzajgce ustawe — Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. z 2018r. poz.
1669 z pozn.zm.). Mam wiec ogromny zaszczyt wnosi¢ do Wysokiej Rady Wydziatu
Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu o dopuszczenie lek Daniela
Boronia do dalszych etapéw przewodu doktorskiego i wnioskuje o wyréznienie pracy

suma cum laude.

Z powazaniem

Prof. Sebastian Kwiatkowski






