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pt.: s WYZNACZANIE PARAMETROW SKORY LUDZKIEJ IN VIVO ZA POMOCA
ULTRADZWIEKOW WYSOKIEJ CZESTOTLIWOSCI”

1. Tematyka rozprawy

Rozprawa doktorska mgr inz. Hanny Piotrzkowskiej — Wroblewskiej zostala
przygotowana pod opiekg promotora, Pana dr hab. inz. Jerzego Litniewskiego, profesora w
Instytucie Podstawowych Probleméw Techniki Polskiej Akademii Nauk w Warszawie.

Zagadnienia naukowe bedgce tematem rozprawy dotycza diagnostyki ultradzwickowe;
wybranych zmian patologicznych skoéry, w szczegolnosci diagnostyki tzw. standw
przedrakowych, poprzedzajacych wystapienie nowotworu podstawnokomorkowego. Wezesne
rozpoznanie takich zmian pozwala na podjecie odpowiedniej terapii. Zastosowanie
diagnostyki ultradzwigkowej, uwazanej powszechnie za jedng z najbardziej bezpiecznych
metod diagnostycznych, do badania skory ma swojg stosunkowo krotkg historie. Pierwsze
znaczace prace dotyczace wykorzystania ultradZzwigkéw do badania skory pojawily sie w
latach 70-tych ubieglego stulecia, natomiast istotne wyniki badan przedstawione zostaly w
literaturze w ciggu ostatnich 20 lat. Recenzowana rozprawa doktorska dotyczy wiec
aktualnych zagadnien naukowych i stanowi istotny wklad w rozwodj metod diagnostyki
ultradzwigkowej w odniesieniu do badan skory.

Celem rozprawy bylo zbadanie mozliwosci poprawy jakosci diagnostyki skéry
poprzez wyznaczanie ilosciowych parametréw akustycznych skory takich jak: wspotczynnika
tlumienia, wspolczynnika rozproszenia wstecznego oraz okreslenie efektywnej liczby
rozpraszaczy wystepujacych w badanej strukturze skory. Autorka wprawdzie nie
sformutowala tezy pracy ale postawione zagadnienie naukowe mozna uznaé za bliskie tezy,
ze wspomniane wyzej parametry akustyczne umozliwiaja wykorzystanie oceny ilosciowej
jako narzedzia wspomagajacego diagnostyke dermatologiczng, w szczegdlnosci odniesiong
do diagnostyki nowotwordéw skory.

Wyniki swoich badan, zarowno literaturowych jak i réznego rodzaju analiz i badan
eksperymentalnych Autorka przedstawita w 10 rozdziatach zawartych na 136 stronach pracy.
Bibliografia dotyczaca zagadnien zwigzanych bezposrednio z tematyka rozprawy zawiera 102
pozycje, do ktorych odwoluje sie w tresci pracy. Nalezy zaznaczy¢, ze wszystkie cytowane
prace sg istotne dla analizowanych problemow przedstawionych w pracy. Zastanawia jedynie
nieco fakt, ze wérod cytowanych prac zabraklo prac wlasnych Autorki. Z przedstawionego
oddzielnie spisu publikacji (dotaczonego do korespondencji dot. recenzji pracy) wynika, ze
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czasopismie z tzw. listy filadelfijskiej, 2 publikaciji punktowanych na liscie MNiSW, 1
rozdziatu w ksigzce oraz 3 publikacji zamieszczonych w materialach konferencji naukowych.
Jest to z pewnoscig znaczacy dorobek, ktéry zdaniem recenzenta chociaz cze$ciowo powinien
si¢ znalez¢ w bibliografii przedstawionej w rozprawie — dotyczy on bowiem zagadnien
bezposrednio zwigzanych ze zrealizowang praca.

2. Zakres rozprawy doktorskiej

Jak juz wspomniano wyzej tematyka rozprawy zawierajaca rozwazania teoretyczne i
wyniki eksperymentalne zostata przedstawiona w 10 rozdziatach.

Rozdziat T rozprawy poswigcony jest charakterystyce podjetego problemu oraz
sformutowaniu celu i zakresu pracy. Omowione zostalo zagadnienie epidemiologii
nowotworéw skory, metodologia diagnozowania tkanek oraz dotychczasowy stan badan w
tym zakresie. Zdaniem recenzenta nieproporcjonalnie do tematu pracy cytowane sa pozycje
literatury dotyczace tkanek innych narzadéw niz skéra (ponad 20 pozycji). Warto jednak
zauwazy¢, ze wiréd autoréw pozycji dotyczacych badan skéry jest niewiele polskich nazwisk
Co oznacza, ze pozytywny rezultat pracy Autorki moze wnie$é istotny wktad do rozwoju
ultradzwieckowych metod diagnostycznych i poszerzy¢ grono autordw publikacji dotyczacych
diagnostyki skory.

Celem pracy bylo opracowanie metody pozwalajgcej na ocene in vivo zmian
zachodzacych w strukturze skory wlasciwej czlowieka w przypadku zmian nowotworowych,
ze szezegblnym uwzglednieniem nowotworu podstawnokomorkowego. Cel ten jest w pelni
zgodny z potrzebami poszukiwan coraz doskonalszych metod diagnostycznych w $wietle
ciggtego wzrostu zachorowalnosci na nowotwory skory.

W rozdziale II autorka przedstawila wybrane zagadnienia z zakresu podstaw
teoretycznych dotyczacych propagacji i ttumienia fal ultradzwigkowych w  osrodkach
biologicznych. Osrodek biologiczny zostal tu przedstawiony jako osrodek o sprezystosci
postaciowej — w odniesieniu do cieczy nalezato wspomnie¢ tu réwniez o sprezystosci
objetosciowej. Rozdzial ten zawiera takze oméwienie rozkladu Rayleigha i rozkladu K, ktére
to rozklady sg przedmiotem szczegotowych analiz w dalszej czesci pracy. W rozdziale tym
przedstawiono réwniez metody wyznaczania parametrow ilosciowych wspétezynnika
tlumienia, wspolczynnika rozproszenia wstecznego oraz efektywnej liczby rozpraszaczy. W
opisie metod wyznaczania parametrow ilosciowych wspélczynnika ttumienia i wspotezynnika
rozproszenia wstecznego nie odniesiono si¢ do czynnika zwigzanego z przewodnoscig
cieplng, ktéry to czynnik jest bezposrednio zwigzany ze wspolczynnikiem thumienia. Mozna
wprawdzie przyja¢ zatozenie, ze w ustalonej temperaturze zjawisko przewodnictwa cieplnego
nie ma istotnego wplywu na parametry ilogciowe wspotczynnika thumienia, niemniej jednak
zjawisko to nalezalo dostrzec (zwlaszcza w $wietle szczegblowego omowienia zjawiska
absorpcji i zjawiska rozproszenia).

Rozdzial III zawiera charakterystyke ukladu pomiarowego z opisem obrazow
uzyskanych ~ za pomoca opracowanego w Zakladzie Ultradzwickow  IPPT PAN
mikrosonografu pracujacego przy czestotliwosci 25 MHz. Mikrosonograf ten dzieki
zastosowaniu techniki kodowania sygnatow poprawiajacej stosunek sygnal-szum oraz dzieki
wyposazeniu go w uktad zasiggowej regulacji wzmocnienia (ZRW) umozliwia uzyskiwanie
obrazéw o duzej rozdzielczosci. Prezentowane w pracy obrazy skoéry zdrowej, skory
pacjentéw ze zdiagnozowanym nowotworem podstawnokomérkowym  oraz z objawami
zrogowacenia postonecznego a takze obrazy fantomu tkankowego w po%a(czeniu. z
zarejestrowanymi sygnatami RF i zastosowana funkcja ZRW pozwalajg na doktadna ich
analiz¢ zarowno od strony akustycznej jak i medyczne;j.



W rozdziale IV (o objgtosci zaledwie 2,5 strony) przedstawiono poroOwnanie
rozktadow K i rozkladow Rayleigha z danymi empirycznymi w celu wyboru okreslonej
funkeji - gestosei  prawdopodobiefistwa do modelowania statystyki obwiedni sygnatow
zarejestrowanych za pomoca posiadanego mikrosonografu. Jednoznaczny  wniosek
wynikajgcy z tego poréwnania sprowadza sie do stwierdzenia, ze stosowanie rozkladu K
umozliwia modelowanie statystyki obwiedni znacznie dokladniej niz ma to miejsce w
przypadku rozkladu Rayleigha. Wniosek ten ma kluczowe znaczenie w dalszych
rozwazaniach dotyczacych oceny statystycznej sygnatow otrzymanych podczas badania
skory ludzkie;.

Rozdzial V ma zasadnicze znaczenie w ocenie pracy wykonanej przez Autorke
rozprawy; dotyczy on bowiem wynikow oceny ilo$ciowe;j zarejestrowanych sygnatow
podczas badan pacjentéw ze zdiagnozowanymi zmianami patologicznymi skory. Na uwage
zastuguje tu staranny opis sposobu wyznaczania wspotczynnika thumienia z uwzglednieniem
minimalnego obszaru, z ktorego zebrane dane umozliwiaja wyznaczenie wartosci tego
parametru, niezaleznie od fluktuacji sygnatu. Powierzchnia tzw. obszaru ROI (Region of
Interest) zostata okreslona jako 1 mm?, co ma duze znaczenie w praktyce wyboru wielkosci
obszarow niezbednych do oceny zmian patologicznych zaistnialych w skoérze. Podobnie
starannie opisano wyznaczanie wartosci wspotczynnika rozproszenia wstecznego w funkc;ji
czgstotliwosci, ktdra jest Scisle skorelowana z wlasciwosciami mikrostruktur rozpraszajacych.
Przyjecie obszaru 1 mm® jako obszaru minimalnego do wyznaczania  wielkosci
rozdzielczosci przestrzennej bylo jak najbardziej wlasciwe mimo, ze wymagany obszar byt
mniejszy od wielko$ci obszaru rozdzielczosci przestrzennej wymaganej do wyznaczania
wartosci wspofczynnika thumienia. Procedura przygotowania sygnaléw rozproszonych do
wyznaczania ich wilasciwoscei statystycznych nie budzi zastrzezen chociaz przedstawiony na
rys. 5.10 fragment sygnatu zarejestrowanego w trakcie pomiaréw skory ludzkiej in vivo oraz
ten sam sygnal po zastosowaniu kompensacji wplywu ZRW i tlumienia wymaga szerszego
komentarza. Podobnie komentarza wymagajg dane przedstawione w tabeli 5.5 — zastanawia
tu pewna niejednoznaczno$¢ podczas pordwnywania wartosci efektywnej liczby rozpraszaczy
(M) dla fragmentéw skory pacjentow ze zdiagnozowanym rogowaceniem postonecznym oraz
obszaréw skory zdrowe;j.

W rozdziale VI przedstawiono wyniki badan wplywu gestosci przestrzennej
rozpraszaczy na wartos¢ parametru M w rozkladzie K. Badania przeprowadzono na
odpowiednio przygotowanych wzorcach tkankowych z zastosowaniem nizszej czestotliwosci
(6 MHz) zachowujgc wiasciwy stosunek — wymiaréw rozpraszaczy do dtugosci fali.
Otrzymane wyniki przedstawione w tabeli 6.2 (tej na stronie 93 — tabela ta powinna mie¢
kolejny nr 6.3, poniewaz tabela 6.2 jest na stronie 89) potwierdzily bezposredni zwiazek
liczby elementéw rozpraszajacych znajdujacych si¢ w objetosci pomiarowej z wartodcia
parametru M, co bylo zgodne z oczekiwaniem.

Rozdzial VII zawiera wyniki symulacji sygnaléw ech tkankowych pochodzacych
gléwnie z modelu skoéry wlasciwej. Przedstawiono budowe zdrowej skory ludzkiej oraz
budowe skéry objetej nowotworem podstawnokomoérkowym i na tej podstawie zbudowano
model skoéry zdrowej oraz model skory objetej nowotworem podstawnokomorkowym.
Ponadto przedstawiono model komorki nowotworowej oraz model klastrow nowotworowych;
na modelach tych przeprowadzono symulacje sygnatow rozproszonych. Sposob
przeprowadzenia symulacji nie budzi zastrzezen natomiast niektdre wtasciwosci kolagenu i
wilasciwosci  klastrow komorek nowotworowych wykorzystywane w trakcie symulacji
sygnatu sg nie w pelni zrozumiale 1 wymagaja wyjasnienia. Watpliwosci co do przyjetych
wartosci dotycza predkosci fali poprzecznej propagujacej si¢ zarowno we wioknie
kolagenowym jak i w jadrze komdrkowym. Predkosé fali poprzecznej w wiekszosci
osrodkow jest zwykle okolo dwukrotnie nizsza od predkosci fali podtuznej. Wyjasnienia



wymaga przyjeta wartos¢ predkosci fali poprzecznej we wioknie kolagenowym (wartos¢
300m/s jest ponad S5-krotnie nizsza od predkosci fali podtuznej!) oraz przyjeta wartos¢
predkosci fali poprzecznej propagujacej si¢ w jadrze komérkowym (tu przyjeta predkosé fali
poprzecznej Vr = 1543m/s jest niemal rowna predkosci fali podluznej Vi = 1556m/s
propagujacej si¢ w cytoplazmie...). W tym drugim przypadku oba osrodki rdéznig sie
wprawdzie nieco gestoscia ale trudno przyja¢ zblizone wartosci predkosci fali poprzecznej i
fali podtuznej dla dwoch ptynnych sfer. Wskazane byloby podanie Zrodta tych danych lub
przedstawienie sposobu ich wyznaczenia.

W rozdziale VIII przedstawiono oceng ilosciowa symulowanych sygnalow
przeprowadzong w oparciu o modele opisane w rozdziale VI. W ocenie statystyczne]
wygenerowanych sygnaléw uwzglgdniono minimalng liczbg przebiegdw niezbgdnych do
prawidlowych obliczef parametru M. Stwierdzono, ze do obliczen wystarczy 6 przebiegow;
przy takiej liczbie przebiegow przypadkowe fluktuacje nie maja wplywu na wartosc
parametru M. Wartosci tego parametru wyznaczone w wyniku oceny statystycznej sygnatow
zasymulowanych z modelu tkanek o réznym poziomie zaawansowania choroby
nowotworowej przedstawiono w tabeli 8.1 oraz na rys. 8.3, na ktérym mozna zauwazy¢
wplyw procentowego udzialu klastrow komorek nowotworowych w objetosci analizowane;j
tkanki na zmiane parametru M. Pewien spadek wartosci parametru M dla zwigkszonego
procentowego udziatu klastrow komorek nowotworowych moze by¢ zwigzany z zastgpieniem
wiokien kolagenowych przez komoérki nowotworowe; spadek liczby wiokien kolagenowych
bedacych gléwnym powodem rozpraszania fali ultradzwigkowej prowadzi bowiem do spadku
warto$ci parametru M.

W rozdziale IX Autorka prezentuje wnioski wynikajace z przeprowadzonych prac.
Zasadniczy wniosek brzmi: istnieje mozliwo$¢ wykorzystania ultradzwigkowej oceny
ilosciowej tkanek do charakteryzowania ich stanu a wartosci wyznaczanych parametrow
ilosciowych sg powiazane z mikrostrukturg tkanki i ulegaja zmianie wraz z procesami
chorobowymi zachodzacymi w tkankach nowotworu podstawnokomorkowego. Whniosek ten
stanowi potwierdzenie osiagnigtego celu jako zostal postawiony przed podjeciem tematu
rozprawy.

Rozdziat X zawiera podsumowanie pracy oraz krotki opis 7 gtéwnych osiagnigc
Autorki wynikajacych z realizacji pracy. Warto podkresli¢, ze kazde z tych osiggnigé jest
dobrze uzasadnione w tresci rozprawy.

3. Uwagi krvtyczne

Niektore uwagi krytyczne zostaly ujete w omdwieniu rozdziatow: II, V i VII,
przedstawionym w pkt 2 recenzji.

Dodatkowe uwagi dotyczg gldwnie pewnych niedociggnige redakcyjnych. W
szczegdlnosci:
- W pracy czgsto zamiennie stosowane sg okreslenia ,liczba” i ,,ilo$¢”, ktore to okreslenia nie
sg tozsame,
- w treSci pracy recenzent zauwaza stosunkowo duzo bledéw  interpunkcyjnych oraz
edycyjnych (tzw. literowek), ktore jednak nie majg wplywu na wysoka oceng tresci
merytorycznych zawartych w rozprawie,
- na rysunkach: rys.5.4, rys.5.8, rys.7.11 brak opisu osi rzednych. Uwaga to dotyczy rowniez
wszystkich rysunkow, na ktorych prezentowane sg réznego rodzaju sygnaty,
- w rozdziale VI dwie tabele maja ten sam numer 6.2 (str. 89 i str. 93),
- przedstawione w podrozdziatach 7.2'1 7.3 obrazy i opisy budowy skéry ludzkiej zdrowej 1
dotknietej nowotworem podstawnokomoérkowym chyba lepiej bytoby umiesci¢ w pierwszym
rozdziale pracy....



4. Konkluzja koncowa

Ogolna ocena rozprawy doktorskiej jest jednoznacznie pozytywna. Badania
realizowane w ramach recenzowanej pracy zastuguja na uznanie i swiadcza o umiejetnosci
samodzielnego prowadzenia pracy naukowe;j.

Uwazam, ze recenzowana rozprawa doktorska mgr inz. Hanny Piotrzkowskiej-
Wroblewskiej pt.: ,,Wyznaczanie parametréw skory ludzkiej in vivo za pomocy
ultradzwi¢kow wysokiej czestotliwosci” w $wietle Art.13.1 obowiazujacej Ustawy z dnia
14-go marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym spelnia warunki stawiane
rozprawom doktorskim i po spetnieniu innych warunkow formalnych wnoszg o dopuszczenie
jej do publicznej obrony. - \

Dr hab. inz. Ta&{ usz Gudra, prof. PWr



