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Recenzja rozprawy doktorskiej
lek. Bartosza Rajsa
pt. ,,Capabilities and limitations of late first-trimester screening for Trisomy 13”
(,Mozliwosci i ograniczenia badan przesiewowych w péznym pierwszym
trymestrze cigzy w Kierunku trisomii 13”)

Przedtozona mi do oceny rozprawa doktorska lek. Bartosza Rajsa
pt. ,,Capabilities and limitations of late first-trimester screening for Trisomy 13”
(,Mozliwosci i ograniczenia badah przesiewowych w po6znym pierwszym
trymestrze cigzy w kierunku trisomii 13”) napisana pod kierunkiem
p. dr hab. med. Marcina Wiechecia jest opracowaniem o typie ,,zszywki”, na ktorg
sktadajg sie: Podsumowanie problemu ztozone z typowych czesci - opisu problemu,
postawionych celéw, opisu metodologii, wynikow i wnioskOw oraz streszczen
w jezyku polskim i angielskim, a takze spisu bibliografii, tabel i rycin, oraz takze
kopii 2 publikacji, na ktérych opiera sie rozprawa.

W sposéb typowy Doktorant rozpoczyna dysertacje od opisu problemu
diagnostyki prenatalnej trisomii 13 chromosomu dajgcego ostatecznie objawy
kliniczne u noworodka zwane zespolem Patau. W zespole tym, jak w kazdym
zaburzeniu genetycznym, ekspresja choroby moze by¢é skrajnie rézna, stad
diagnostyka jednoznaczna jest trudna i nie do konca pewna, gdyz te same objawy

moga, cho¢ z nieco inng czestoscig, wystepowac tez w innych aneuploidiach. Stad
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rutynowe postepowanie diagnostyczne prenatalne nastrecza duze problemy,
zwiaszcza gdy nie ma jednoznacznych wskazan do diagnostyki inwazyjne;.
Doktorant poprawnie opisuje wszystkie aspekty tej choroby, jak i mozliwosci
wspoitczesnej diagnostyki prenatalnej. Ta diagnostyka oparta o szerokag liste
markeréw znana jest od okoto 20 lat, ale niestety nie stosowana powszechnie
we wszystkich podmiotach leczniczych w Polsce. Tym wazniejsze przypominanie

o niej, cho¢by w rozprawach doktorskich.

Za zadanie rozprawy Doktorant postawit sobie 4 cele analizujgce przede
wszystkim markery aberracji chromosomowych w réznych, dostepnych protokotach
diagnostycznych oraz istotno$¢ wptywu na nie wieku kobiety ciezarnej, ktére potem

szczegoOtowo zrealizowat w trakcie rozprawy.

Podstawg prowadzonej dysertacji sg 2 opublikowane prace, w ktérych w obu
Doktorant jest pierwszym autorem. Sg to:

1. “First-trimester presentation of ultrasound findings in trisomy 13
and validation of multiparameter ultrasound-based risk calculation models
to detect trisomy 13 in the late first trimester” opublikowanej w: Journal
of Perinatal Medicine w 2020 roku,
oraz

2. “Clinical article: screening for trisomy 13 using traditional combined
screening versus an ultrasound-based protocol” opublikowanej w Journal

of Maternal-Fetal and Neonatal Medicine w 2019 roku.

Pierwsza publikacja opiera na sie na badaniu 6659 kobiet ciezarnych pod koniec
I-trymestru cigzy; 5901 - w grupie niskiego ryzyka oraz 758 ciezarnych z grupy
podwyzszonego ryzyka w latach 2016-2018. Oceniano szeroki zakres markeréw

aberracji chromosomowych oraz sercowe i pozasercowe anomalie ptodowe.
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Autorzy potwierdzili celowo$¢ powszechnego rozszerzenia badania obrazowego
I-trymestru cigzy w celu skutecznego wykrywania przypadkéw obarczonych trisomig
13. chromosomu.

Druga publikacja opiera sie na badaniach wykonanych w latach 2012-2017
u 20887 (po ostatecznych wykluczeniach). To badanie prospektywne, w ktérym
pacjentki zostaty zakwalifikowane do dwdéch grup diagnostycznych z zachowaniem
poprawnym wszystkich regut postepowania dla takich badan.

W obu pracach zastosowano poprawne i typowe metody badawcze.

W konkluzji, Doktorant wykazat potrzebe stosowania rozszerzonego protokotu
badania w poszukiwaniu pacjentek z podwyzszonym ryzykiem trisomii 13.
chromosomu, co posiada wazne znaczeni w praktyce klinicznej. Omowienie
wynikéw badan nie budzi moich zastrzezen i wskazuje na wysokg wiedze

teoretyczng Kandydata.

Doktorant w catym procesie rozprawy i w prezentowanych publikacjach
pokazuje umiejetno$¢ samodzielnego, poprawnego prowadzenia badan. Tekst
napisany jest poprawnym i fatwym w czytaniu jezykiem polskim, a w publikacjach
- angielskim. Lista literatury sklada sie z 40 pozycji prawidiowo dobranego

piSmiennictwa zagranicznego i krajowego.

Prace koriczy spis tabel i rycin oraz streszczenia w jezyku polskim i angielskim.

Z obowigzku recenzenta krytycznego podejscia do pracy mam ponizsze uwagi
edytorskie i 1 merytoryczna:

Edytorskie to:

- na str. 12 Doktorant piszac o Programie Badan Prenatalnych podaje wiek
cigzowy 11 tygodni + 0 dni do 13 tygodni + 6 dni, ale warto bytoby wspomnieé, ze
pierwsza warto$¢ CRL, ktéra umozliwia wprowadzenie danych do programu oceny

FMF odpowiada dopiero wiekowi cigzowemu 11 tygodni + 4 dni.
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- na str. 15, 6. linia - jest: ,,13-tym tygodniem i 6-tym tygodniem”, a powinno
by¢ 6. dniem”;

- na str. 15, 4. linia od dotu Doktorant uzywa pojecia tetno ptodu, choé
poprawnie powinno by¢ akcja serca ptodu (tetno to efekt przeptywu krwi badalny
palpacyjnie na tetnicach, czego u ptodu nie da sie zbadac).

WsSréd uwag merytorycznych mam natomiast tylko jedng uwage. Ot6z, we
wstepie  Doktorant podaje, ze trisomia chromosomu 13. wystepuje
z czestoscig od 1:5.000 do 1:20.000, co w przeliczeniu na odsetki wynosi od 0,02%
do 0,005% i jest to zgodne z powszechnymi obserwacjami klinicznymi. Natomiast,
w prezentowanym w obu pracach materiale liczba trimosii 13 jest znacznie wieksza:
w pracy pierwszej - 0,91%, a w drugiej - 0,2% (dla porownania - odsetek wszystkich
wad ptodu oceniany jest na ok. 3%). W zaleznosci od sposobu poréwnania, wynosi to
od co najmniej 10 razy az do 182 razy wiecej, niz Doktorant podaje we Wstepie.
Nasuwa to podejrzenie, ze grupa analizowana nie byta grupg losowg, a tym samym,
ze wyniki ostateczne mogg by¢ inne, chociaz obie prace przeszty proces
recenzowania w czasopismach z werdyktem pozytywnym. Jestem przekonany, ze
Doktorant bedzie w stanie wyjasni¢ te watpliwosci na swojg korzy$¢ w trakcie

obrony i nie wptywajg one na mojg ogolna, pozytywnga ocene rozprawy.

W podsumowaniu mojej recenzji, oceniam rozprawe jako wartosciowe, ciekawe
i poprawne opracowanie o duzym, wspoétczesnym znaczeniu klinicznym, w ktérym
Doktorant wykazat sie stosowng wiedzg teoretyczng i umiejetnoscig samodzielnego
prowadzenia pracy naukowej. Tym samym uwazam, ze przedtozona mi do oceny
rozprawa doktorska lek. Bartosza Rajsa spetnia warunki okreslone w art. 187
Ustawy z dnia 20.07.2018 r. roku prawa o szkolnictwie wyzszym (Dz. U. 2018
poz. 1668) oraz przedkiadam Wysokiej Radzie Dyscypliny Nauki Medyczne UJ
moéj wniosek o dopuszczenie lek. Bartosza Rajsa do dalszych etapow przewodu

doktorskiego.
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