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stopient doktora nauk medycznych lek. med. Moniki Zyta
roli tozyskowego czynnika wzrostu (PLGF) oraz podfrakcji 4

ludzkiego biatka z komorek nabtonkowych najadrza (HE4) w przebiegu klinicznym raka

blony $luzowej trzonu mag

icy
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Na wstepie pragne podkresli¢, ze z duza przyjemnoscig zapoznalem sie z przedstawiona mi

do recenzji rozprawa dgktorska zajmujaca si¢ jednym z najwazniejszych tematow we

wspotczesnej ginekologii.

Rak endometrium jest aktualnie najczesciej wystepujacym nowotworem narzadu rodnego

kobiet w krajach rozwinigtych. W Polsce wyprzedzil czestoscia wystepowania raka szyjki

macicy i jest to trend,

ktéry zgodnie z przewidywaniami populacyjnym bedzie sig

utrzymywat. Jest to choroba uwarunkowana cywilizacyjnie, wiazaca si¢ w znacznej mierze z

trybem Zzycia i sposobem

drugiej strony. Pomimo s

odzywania z jednej strony, a brakiem metod screeningowych z

osunkowo dobrych efektow leczenia raka blony $luzowej trzonu

macicy nie osiggnigto do tej pory przetomu w dalszej poprawie jego wynikéw, poniewaz nie

opracowano dotychczas zadnej metody badawczej majacej znaczenie prognostyczne dla

przebiegu choroby. Wspomniane powyzej pomyslne rokowanie odnosnie 5 letniego przezycia

po zastosowanym leczeniul

wynika gtéwnie ze zglaszania si¢ kobiet dotknigtych tg chorobg do

lekarzy na wczesnym jgj etapie zaniepokojonych pojawieniem sig nieprawidtowego

krwawienia z drég rodnych. Ponadto jak stusznie zauwaza doktorantka rak endometrium

pojawiajgcy si¢ u kobiet otylych w wyniku hiperestrogenizmu z reguly jest lepiej
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Opisana zostala epidemiologia, patogeneza, podzialy, histologia, objawy, oraz diagnostyka
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Celami pracy sg wigc: ocena stezenia PLGF i HE4 w surowicy krwi pacjentek chorych na
raka endometrium, ekspresja PLGF w komoérkach raka endometrium, zalezno$ci markeréw od
zaawansowania klinicznego oraz analiza przydatnosci we wczesnej diagnostyce tej choroby.
Realizacja powyzszych celi jest ujeta w 5 punktach.

Badaniami objeto grupe 84 kobiet, z ktérych 50 tworzy grupe badang i 34 grupe kontrolna.
Zastanawia mnie stosunkowo nieliczna grupa kontrolna, ale rozumiem, ze jej liczebno$é jest
wystarczajgca statystycznie do wyciagnigcia wiazacych wnioskéw z prowadzonych analiz.

W grupie badanej rozpoznano uprzednio histopatologicznie raka btony S$luzowej trzonu
macicy, w kontrolnej pacjentki operowane byty z rozpoznaniami nieonkologicznymi. Kryteria
wlgczenia oraz wylgczenia w obu grupach przedstawiaja si¢ podobnie i ustalone s
prawidtowo.

Uwazam, Zze prawidlowo zostala takze okreSlona grupa badana, a uzywane metody
diagnostyczne stanowig o wysokiej klinicznej wartosci pracy badawcze;j.

Opisana doktadnie metodyka oznaczenn PLGF w surowicy krwi oraz ekspresji w tkankach
pooperacyjnych nie budzi zastrzezen.

Minusem pracy jest brak niestety opisu metodyki oznaczania biatka HE4.

Zebrane dane przeanalizowano uzywajac typowych metod statystycznie prawidtowo
dobranych do postawionych zadan badawczych.

Oceniono charakterystyke badanej grupy analizujgc przezycie w zaleznosci od wieku
chorych, danych socjologicznychl (rodnosci, wyksztalcenia, miejsca zamieszkania, stanu
cywilnego), BMI, obcigzen zdrowotnych. Dokonano takze analizy histologicznej (grading),
zaawansowania klinicznego, zastosowanego leczenia pod katem przezycia w grupie badanej z
podziatem na podgrupy (ograniczone do trzonu i poza, glebokosci nacieku mie$niowki trzonu
—1IA, IB).

Nastgpnie oceniono dane stgzen PLGF jako statystycznie wyzsze w grupie badanej w
poréwnaniu z kontrolng, odniesiono je do zaawansowania klinicznego nowotworu, glebokosci
nacieku mig$niéwki, ograniczenia do trzonu macicy i poza oraz gradingu nie wykazujac
istotnosci statystycznych.

Kolejno przeanalizowano stezenia HE4 takze jako statystycznie wyzsze w grupie chorych niz
zdrowych odnoszac je do zaawansowania klinicznego nowotworu oraz uzyskujac zaleznosé
statystyczng w poréwnaniu wyzszych stopni gradingu G2 i G3 w stosunku do G1. Nie
uzyskano takiej istotnosci w zaleznosci od glebokosci nacieku miesniéwki macicy.
Immunohistochemiczna ekspresja PLGF zostala opracowana i ilustrowana szczegélowo przez

autorke pokazujac réznice pomiedzy grupg badang i kontrolna, wskaznikiem H-score a
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Rozprawg podsumowuje 5 wnioskéw, z ktérych podkreslam wartosé 2-go i 5-go méwigcych o
wysokiej wartosci klinicznej przeprowadzonych badan i mogacych wnosié postep do leczenia
raka blony $luzowej trzonu macicy.
W rozdziale bedacym spisem pis miennictwa zawarte jest 184 pozycje autoréw polskich i
swiatowych, z ktérych cze¢s¢ jest ppublikowana ponad 10 lat temu i moglaby zosta¢ usunieta
zwigkszajac przejrzystosé i aktualnosé cytowan w dysertacii.

Z obowigzku recenzenta musz¢ jednoczesnie podkreslié niewielkie uchybienia stylistyczne
znalezione w trakcie lektury rozgrawy. W tekscie oraz spisie piSmiennictwa widoczne jest
kilka drobnych btgdow literowychli edycyjnych, ktére zostaly oméwione z doktorantem.
Wydaje mi si¢ ponadto, ze umieszczenie tabel na koncu rozprawy w osobnym podrozdziale
poprawilo by czytelnos¢ pracy.
Pozostate uwagi s3 umieszczone |w tresci recenzji, tym niemniej fakty te majg znaczenie
uboczne, nie umniejszajgc wartosci rozprawy jako catosci opracowania naukowego.

Moja calosciowa ocena jest wysoka i wyraza pelne przekonanie o samodzielnosci lekarz
medycyny Moniki Zyla w rozwigzaniu problemu naukowego roli marker6w biatkowych w
przebiegu klinicznym raka endometrium. Rozprawa dowodzi szerokiej wiedzy i $wiadczy o
dobrym przygotowaniu warsztatu badawczego przez doktorantke co zaowocowalo
wiasciwym opracowaniem uzyskarych wynikéw i wyciaggnieciem prawidtowych wnioskéw.
Reasumujgc mam zaszczyt przedstawié Wysokiej Radzie Wydzialu Wojskowo-Lekarskiego
Uniwersytetu Medycznego w Lodzi wniosek o dopuszczenie lekarz medycyny Moniki Zyta
do dalszych etapéw przewodu doktprskiego i przyznanie jej tytutu doktora nauk medycznych.
Jednoczesnie wnioskuje¢ o wyréznignie dysertacji ze wzgledu na jej nowatorstwo i znaczenie

kliniczne w diagnostyce i leczeniu taka blony Sluzowej trzonu macicy.
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