RECENZJA

Rozprawy doktorskiej mgr Anny Obrochty pt. ,,Ocena przydatnosci

badania cytologicznego w diagnostyce sarkoidozy”

Brak jest mozliwosci ustalenia rozpoznania sarkoidozy na podstawie tylko
jednego testu diagnostycznego. O rozpoznaniu decyduje catosC obrazu
Klinicznego, a zatem wyniki badan dodatkowych, radiologicznych, stan
kliniczny chorego oraz badanie histopatologiczne lub cytologiczne materiatu z
weztdw chionnych, migzszu ptuc lub rzadziej wycinka z oskrzela. Zasada
obowigzujacg  dotychczas, ze wzgledu na brak morfologicznych
patognomonicznych cech diagnostycznych sarkoidozy, byta diagnoza przez
wykluczenie. Brak cech w  powiekszonych  weztach  chtonnych
charakterystycznych dla gruzlicy np. serowacenia czy tez obecnosci komorek
nowotworowych, a z drugiej strony obecnos¢ charakterystycznych ziarniniakbw
decydowato o0 rozpoznaniu sarkoidozy. Szerokie wprowadzanie nowych,
matoinwazyjnych metod diagnostycznych takich jak biopsja aspiracyjna
cienkoigtowa przezoskrzelowa (EBUS-NA) i przezprzetykowa (EUS-NA)
umozliwito tatwe pozyskiwanie materiatu do badania patomorfologicznego lecz
utrudnito prace patologa, ktory dysponuje obecnie jedynie materiatem
cytologicznym. Brak jest jakosciowych i ilosciowych cytologicznych kryteriow
diagnostycznych  pozwalajacych na jednoznaczne postawienie rozpoznania
sarkoidozy. Wiarygodno$¢ stawianego rozpoznania zalezy obecnie przede
wszystkim od doswiadczenia endoskopisty pobierajgcego materiat oraz od

doswiadczenia patologa stawiajgcego rozpoznania.

Praca, ktorej recenzji sie podjatem podejmuje temat obiektywizacji kryteriéw

diagnostycznych zaréwno pod katem jakosciowym jak i ilosciowym.



Doktorantka mgr Anna Obrochta formutuje cele pracy w sposob zwiezly.
Pragnie wykazaC, tworzac jednoznaczne Kkryteria cytologiczne, ze metoda
cytologiczna jest réwnie wartosciowa dla rozpoznania sarkoidozy jak badanie
histopatologiczne. Celem szczegotowym  jest sformutowanie Kryteriow
jakosciowych oraz, co moze nawet istotniejsze, standardow ilosciowych
obiektywizujgcych rozpoznanie cytologiczne. Podejmuje rowniez probe
ustalenia, ktéra z metod uzyskania materiatu cytologicznego jest najlepsza w
przypadkach diagnozowania sarkoidozy poréwnujagc EBUS-NA, EUS-NA i
CUS.

Materiat do pracy stanowity rozmazy cytologiczne pozyskane od kolejnych 280
pacjentow droga biopsji cienkoigtowej weztow chionnych Srodpiersia i wneki
pod kontrolg USG. Srednio dla kazdego chorego wykonano 5 rozmazow.
Doktorantka na potrzeby niniejszej pracy, w oparciu o0 wieloletnie
doswiadczenie diagnostow Pracowni Histopatologicznej Szpitala Chorob Pluc w
Zakopanem, oraz wiasne, utworzyta kryteria jakoSciowe. Wyszczegolnita
precyzyjnie wszystkie elementy komorkowe, ktére powinny sie znalezé w
rozmazie w wezle zajetym sarkoidoza. Ustalita takze Sciste kryteria iloSciowe
dla kazdej z komponent. Mgr Anna Obrochta wprowadza termin ,struktury
sferyczne”, ktorym opisuje kuliste uklady utworzone przez nabtonkowate
histiocyty lub tkanke wioknista. | wihasnie te elementy obok histiocytow
tworzacych ptaty lub strzepki uwaza za najwazniejsze i nieodzowne dla
rozpoznania sarkoidozy. Do kryteribw nieobowigzkowych, a zatem takich,
ktorych obecno$¢ nie jest niezbedna dla rozpoznania sarkoidozy, doktorantka
zalicza: komorki olbrzymie wielojgdrowe typu Langhansa oraz krystaloidy

Shaumanna.

Wyzej wymienione cytologiczne elementy rozmazdéw prezentuje osiem

znakomicie dobranych mikrofotografii.



W celu ustalenia Scistych kryteriow ilosciowych dla wytypowanych elementow
decydujacych o rozpoznaniu sarkoidozy, doktorantka poréwnata rozmazy
pochodzace od 42 losowo wybranych pacjentow z potwierdzong cytologicznie i
klinicznie sarkoidoza z rozmazami od pacjentow, u ktorych obserwacja
kliniczna wykluczyta sarkoidoze. W obu grupach doktadnie przeliczono
wszystkie istotne dla rozpoznania elementy komorkowe i strukturalne

rozmazow.

Zastosowane W pracy proste testy statystyczne uwiarygodnity otrzymane

wyniki, ktére doktorantka przedstawita w 1l czesciach.

Cze$¢ pierwsza dotyczy statystyk opisowych badanych chorych oraz
poroéwnania wydajnosci stosowanych metod pozyskiwania materiatu do badan
cytologicznych. Podsumowujac tg cze$¢ wynikdw, autorka udawadnia, ze
statystycznie znamiennie lepszg metodg od EBUS-NA jest EUS-NA zaréwno co
do czutosci, doktadnosci jak i wartosci predykcyjnej ujemnej. Szczegdlnie ten
ostatni parametr wydaje sie by¢ istotny, bo Swiadczy o mozliwosci wykluczenia
z duzym prawdopodobienstwem sarkoidozy przy negatywnym wyniku badania
EUS-NA.

Cze$¢ druga wynikdéw poswiecona jest porownaniu elementéw komorkowych,
architektonicznych 1 strukturalnych  obserwowanych ~w  rozmazach
cytologicznych osdb z potwierdzong sarkoidoza i bez sarkoidozy w badaniu
cytologicznym i obserwacji Klinicznej. Intencjg poréwnania jest znalezienie
istotnych roznic w obrazie i sktadzie komorkowym rozmazow pochodzacych z

obu poréwnywanych grup.

W(g doktorantki wiasnosci dyskryminacyjne w diagnozowaniu sarkoidozy majg
przede wszystkim nabtonkowate histiocyty i struktury sferyczne, a nieco gorsze

komorki olbrzymie.

Rozdziat wyniki uzupeinia 25 dobrze opisanych i dobranych tabel oraz 9 rycin.



W ciekawie poprowadzonej dyskusji mozemy podobnie jak w rozdziale wyniki,
wyodrebni¢ dwie czesSci. W pierwszej doktorantka poréwnuje wydolno$¢ metod
diagnostycznych zastosowanych w swojej pracy z danymi z pismiennictwa.
Trzeba uznaé, ze czuto$é, swoistoS¢ i inne parametry okreslajagce wydolno$¢
stosowanych metod w celu rozpoznania sarkoidozy, nie roznig sie istotnie od
tych opisywanych w piSmiennictwie i pochodzacych z najlepszych oSrodkow.
Mnie osobiscie zaciekawita druga cze$¢ dyskusji dotyczaca cytologicznych
kryteriow jakosciowych i iloSciowych. W piSmiennictwie brak jest prac
podejmujacych tak precyzyjnie ten temat. Za nowatorskie uznaje zwrocenie
uwagi na struktury kuliste, ktore bedac odpowiednikiem ziarniniakw w obrazie
histopatologicznym, sg najwazniejszym elementem rozpoznania sarkoidozy.
Uwazam takze, ze wprowadzenie wiasnego terminu ,,struktury sferyczne” dla
ich okreslenia, w petni oddaje ich charakter, a sama nazwa, moim zdaniem, juz

niebawem znajdzie sie w stowniku okreslen cytologicznych.

Whioski wynikajg bezposrednio z otrzymanych wynikdéw i przeprowadzonej
dyskusji. Cztery wnioski z ktorych pierwszy uwazam za najwazniejszy
odpowiadajg w catosci na postawione cele. Doktorantka udowodnita, ze metoda
cytologiczna wykazuje duzg skutecznosC diagnostyczng w sarkoidozie. Jest
rownie wydolna i jednocze$nie znacznie szybsza i tansza w porownaniu z

klasyczng metoda histologiczna.

Trudno sie nie zgodzi¢ z wnioskiem drugim mdwigcym, ze okreslenie
precyzyjnych kryteriow cytologicznych rozpoznawania sarkoidozy ufatwia
diagnostyke tej choroby. W kolejnym wniosku doktorantka podkre$la znaczenie
Scistej wspotpracy klinicysty, patologa, endoskopisty i radiologa w procesie
diagnostycznym sarkoidozy. W ostatnim wniosku wskazuje na EUS-NA jako
metode skuteczniejsza 1 bardziej przydatng niz EBUS-NA w diagnostyce
sarkoidozy. Stwierdza jednoczesnie, ze najlepsze wyniki mozna osiggna¢ taczac
obie metody (CUS).



Podsumowujac, chciatem zwroci¢ uwage na utylitarny charakter pracy.
Doktorantka udowodnita, ze stosowana w Zakopanem cytologiczna metoda
diagnostyki sarkoidozy nie ustepuje pod zadnym wzgledem metodzie
histopatologicznej. Mato tego przewyzsza ja mniej inwazyjnym charakterem

oraz mniejszym odsetkiem powikian.

Z obowigzku recenzenta chciatem zwroci¢ uwage na drobny biad w opisie tabeli
7, gdzie zamiast ,,Rozpoznania patomorfologiczne” wpisano ,,Rozpoznania

histopatologiczne”.

Druga uwaga dotyczy uktadu pracy. Moim zdaniem bardziej logicznym i
uzasadnionym bytoby w pierwszym rzedzie sformutowaé precyzyjne kryteria
oceny cytologicznej sarkoidozy (Il cze$¢ pracy), a dopiero nastepnie porownac
skutecznos¢ stosowanych metod diagnostycznych EBUS-NA versus EUS-NA (I

cze$C pracy).

Brakuje mi rowniez w pracy paru zdan na temat tresci ankiety przeprowadzanej
telefonicznie na potrzeby tej pracy, ale to raczej niedosyt recenzenta niz uwaga

krytyczna.

Te trzy uwagi absolutnie nie wptywajg na catosC oceny pracy i uwazam, ze
praca stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego i oceniam jg bardzo

wysoko.

Mgr Anna Obrochta wykazuje ogolng wiedze teoretyczng w zakresie
diagnostyki endoskopowej i cytologii oraz posiada duzg umiejetnosc
samodzielnego prowadzenia pracy naukowej. Upowaznia to mnie do zwrdcenia
sie do Wysokiej Rady Centrum Onkologii w Warszawie o dopuszczenie mgr

Anny Obrochty do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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