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»Ocena zaburzen gtosu w wybranych endokrynopatiach”

Modele predykcyjne do przetwarzania informacji medycznych oparte o zasady

sztucznej inteligencji rozpoczeto stosowacé juz na poczatku XXI wieku. Aktualnie wiele
zaawansowanych narzedzi z zastosowaniem uczenia maszynowego pomaga w
diagnozowaniu czy leczeniu coraz wiekszej liczby choréb, takze endokrynologicznych.
Jednak dotychczas nie podjeto proby zaprojektowania algorytmu wykorzystujacego
brzmienie gtosu do rozpoznawania endokrynopatii, co mogtoby skréci¢ czas

postawienia wiasciwej diagnozy i unikng¢ powikian.

W swietle tych wstepnych rozwazan, wydaje sie w petni uzasadnione i ciekawe
podjecie tematu wielokierunkowej analizy wptywu PCOS i ChH na zmiany w gtosie, w
pracy na stopien doktora nauk medycznych przez lek. Ewe Stogowskg, prowadzonej
pod kierunkiem Pani Prof. dr hab.n.med. Iriny Kowalskiej. Ponadto nalezy podkresli¢
wdrozeniowy status pracy, z mentorskim udziatem Pana dr. hab. Bartosza Ziotko, co

stwarza nadzieje i mozliwosci dalszego jej wykorzystania w praktyce klinicznej.



Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska posiada typowy uktad, z
podziatem na podrozdziaty, jak wstep, zatozenia i cel pracy, materiat i metody z
opracowaniem statystycznym, wyniki, dyskusja oraz 4 wnioski koncowe adekwatne do
postawionych celéw. Praca razem z obszernym pismiennictwem (206 pozycji),
streszczeniem w jezyku polskim i angielskim, prezentacjg graficzng, liczy 159 stron.
Tekst pracy poprzedzony jest spisem tresci i indeksem skrotow zastosowanych w
pracy. Proponuje ujednolici¢ forme skrétéw, czyli skrot- nazwa polska -nazwa
angielska, jak FSH — hormon folikulotropowy, ang. follicle-stimulating hormone, ale
potem fT4 — wolna frakcja tyroksyny, juz bez nazwy w j. angielskim, od ktérej pochodzi

skrot.

Praca jest napisana jezykiem jasnym i zrozumiatym, starannie przygotowana

pod wzgledem graficznym.

Z punktu widzenia recenzenta chciatabym podkresli¢ wielkg przyjemnos¢ w
zapoznaniu sie z tg pracag doktorskg i zwrdci¢ uwage na niewatpliwe walory
merytoryczne i nowatorskie, ale takze logiczne zatozenia i precyzyjne zaplanowanie
celow. W mojej opinii zgromadzony materiat mégtby stanowi¢ baze dla dwéch

dysertacji doktorskich.
Gtownymi celami rozprawy byty:

- analiza cech akustycznych gtosu pacjentek z PCOS, PCOS-HA, ChH oraz ChH w

stadium hipotyreozy w poréwnaniu do zdrowych kobiet

- ocena uzytecznosci wybranych cech akustycznych w predykcji PCOS, PCOS-HA,
ChH oraz ChH w stadium hipotyreozy

- opracowanie czterech klasyfikatoréw szacujgcych prawdopodobienstwo, z jakim
analiza gtosu danej kobiety wskazuje na jej przynalezno$¢ do grupy chorych na
odpowiednio, PCOS, PCOS-HA, ChH lub ChH w stadium hipotyreozy

We wstepie Doktorantka szczegotowo omawia na podstawie aktualnego
obszernego pismiennictwa (85 pozycji), trudnosci w diagnostyce ziozonego,
wielofenotypowego obrazu klinicznego PCOS, co przektada sie na brak w pefni
skutecznych modeli leczenia. Jednoznacznie wskazuje na potrzebe poszukiwania
nowych potencjalnych narzedzi diagnostycznych, ktore przyczynig sie do jej

szybszego rozpoznawania, wdrozenia celowanego leczenia i zapobiegng



powiktaniom. Wiekszo$¢ danych literaturowych wskazuje na powigzania zmian w
gtosie nie tyle z obecnoscig PCOS, co z hiperandrogenizmem, a jako mozliwy
patomechanizm zmian w gtosie, autorzy przedmiotu przedstawiajg hipertrofie miesni
krtani, bedgcg wynikiem podwyzszonego stezenia androgenow. Moje wielkie uznanie
budzi podrozdziat na temat etiopatogenezy PCOS, napisany z wielkim znawstwem

tematu, ktory mistrzowsko tgczy rozne czynniki patogenetyczne w catosc.

Czes¢ wstepu poswiecona chorobie Hashimoto przedstawia aktualny standard wiedzy
na temat epidemiologii, etiopatogenezy, diagnostyki, obrazu klinicznego i powiktan (51
pozycji piSmiennictwa). Doktorantka dodatkowo wskazuje mozliwe mechanizmy
zmiany gtosu (obrzek fatdow gtosowych jako wynik akumulacji mukopolisacharydow w
ich blaszce wtasciwej, obrzek i meczliwos¢ miesnia pierscienno-tarczowego,
bezposredni ucisk na krtan przez wole lub obrzekniete tkanki oraz obrzek jadra

dwuznacznego — struktury unerwiajgcej narzad gtosu drogg nerwow IX, X i Xl).

Bardzo ciekawie, ale co wazne komunikatywnie Doktorantka przedstawita podrozdziat
poswiecony sztucznej inteligencji, a wiasciwie jej gatezi, czyli uczeniu maszynowemu
i jego zastosowaniu w medycynie. Wczesne wykrywanie, diagnozowanie i leczenie
wiekszosci chorob pozwala lepiej je kontrolowaé, dlatego wszelkie szybsze i tatwiej
dostepne badania przesiewowe majg kluczowe znaczenie. Te zaawansowane
technologicznie rozwigzania usprawniajg zarzgdzanie wieloma chorobami, takze
endokrynologicznymi. Dla mnie najbardziej namacalnym dowodem ich obecnosci w
mojej codziennej praktyce sg systemy ciggtego monitorowania glikemii z predykcjg
trendu w kierunku hipo- lub hiperglikemii zastosowane w OPI. Ta czesc¢ dysertacji
oparta jest o najnowsze pozycje piSmiennictwa (zdecydowana wiekszos¢ z ostatnich
10 lat), a umiejetno$¢ poruszanych zagadnien swiadczy o bardzo dobrej znajomosci

przedstawianych probleméw, zaréwno endokrynologicznych, jak i informatycznych.

Rozdziat Materiat i Metody Doktorantka przedstawita z duzg doktadnoscig i
poprawnoscig metodologiczng, wyszczegdlniajgc przeprowadzone badania kliniczne,
laboratoryjne i ultrasonograficzne. Ponadto bardzo precyzyjnie prezentuje metody
skomplikowanej analizy akustycznej w celu wytrenowania i oceny jakosci klasyfikatora
- narzedzia, ktére na podstawie analizy wybranych cech, w tym przypadku zmian w
gtosie, przewidzi prawdopodobienstwo wystgpienia choroby. To z pewnoscig

stanowito wyzwanie dla niewatpliwie swietnie wyksztatconego lekarza.



Przeprowadzona analiza statystyczna wraz z zastosowanymi obliczeniami

statystycznymi przedstawiona jest poprawnie, nowoczesnie i nie budzi zastrzezen.

Kolejny rozdziat rozprawy, to wyniki badan, podzielony dodatkowo na
podrozdziaty, a w kazdym z nich Doktorantka doktadnie przedstawia i omawia wyniki
uzyskanych badan klinicznych, biochemicznych, hormonalnych i akustycznych w
wyodrebnionych grupach badanych. Autorka zestawita je w precyzyjnie
zredagowanych tabelach i poréwnata z prawidtowo dobranymi grupami kontrolnymi,
jak rowniez na wykresach poréwnujgcych wieloczynnikowe modele regres;i
logistycznej w celu oceny ich uzytecznosci w predykcji wystgpienia poszczegodlnych
typow PCOS i ChH. Bardzo starannie i precyzyjnie przedstawita wielokierunkowg
analize wptywu PCOS i ChH oraz ich wyrdznionych postaci - PCOS-HA oraz ChH w
stadium hipotyreozy na zmiany w gtosie. W pierwszej kolejnosci lek. Ewa Stogowska
przeprowadzita analize porownawczg wyekstrahowanych cech akustycznych
pomiedzy odpowiadajgcymi sobie grupami pacjentek i zdrowych kobiet. W kolejnym
etapie zidentyfikowata cechy akustyczne najistotniej wplywajgce na predykcje

badanych jednostek chorobowych.

Niezwykle wazng cze$c¢ tego rozdziatu stanowi rozbudowana analiza wartoSci
predykcyjnych badanych cech klinicznych, biochemicznych, hormonalnych oraz
akustycznych w celu znalezienia optymalnego klasyfikatora przewidujgcego
przynaleznos¢ nagrywanej pacjentki do wyodrebnionych grup badanych. Na
podstawie przeprowadzonych badan, przy uzyciu technik ML Doktorantka podijeta
prébe stworzenia czterech klasyfikatorow przewidujgcych prawdopodobienstwo, iz w
oparciu o analize gtosu danej kobiety mozna z duzym prawdopodobienstwem
przypuszczaé, ze moze byc¢ sklasyfikowana jako ,chora” w zakresie analizowanych

endokrynopatii i powinna zosta¢ poddana badaniom diagnostycznym.

Chciatabym podkresli¢ moje wielkie uznanie dla Doktorantki za ogromng prace
witozong w opracowanie wynikow badan wtasnych w sposob tak wielostronny. Te
opracowania i stworzenie modelu optymalnego klasyfikatora przewidujgcego
wystgpienie analizowanych endokrynopatii na podstawie zmian gtosu sg oryginalnym,
warto$ciowym i innowacyjnym osiggnieciem Doktorantki, ktére w przysztosci moze
zaowocowacé opracowaniem prostego i dostepnego w warunkach domowych testu

screeningowego w kierunku rozpoznania PCOS i ChH. A w dalszej perspektywie



populacyjnej przyczyni sie do szybszego postawienia wtasciwej diagnozy, wdrozenia

leczenia i zmniejszenia ryzyka powiktan.

Pacjentki w grupie badanej ChH w stadium hipotyreozy spetniaty jedynie kryteria
subklinicznej niedoczynnosci tarczycy, co mogto stanowi¢ dodatkowe ograniczenie,
dlatego proponowatabym w przyszitosci rozwazy¢ dotgczenie grupy z jawng klinicznie
niedoczynnoscig i oczywiscie zwiekszy¢ liczebnos¢ grupy, co pozwolitoby wyodrebnic
wiecej istotnych cech akustycznych najbardziej zwigzanych z rozpoznaniem ChH w

stadium hipotyreozy.

Dyskusja w ocenianej rozprawie jest wszechstronna, ale trudna do prowadzenia
z uwagi na nieliczne, a czesto sprzeczne opublikowane dane i dodatkowo ograniczone
jedynie do analizy wokalnych cech akustycznych. Co wiecej, w zadnym z badan
dotyczacych analizy akustycznej nie wykorzystano wystandaryzowanego tekstu

podczas nagran uczestnikow.

Warte podkreslenia i nie zawsze obecne w rozprawach doktorskich to
przedstawienie ograniczen prowadzonych badan. Doktorantka przekonywujgco

analizuje i wyjasnia watpliwosci nasuwajgce sie podczas czytania pracy.

W podsumowaniu Doktorantka przedstawia 4 wnioski, ktére doktadnie
konkludujg uzyskane wyniki:
1. PCOS oraz PCOS-HA wykazujg wptyw na zmiany gtosu.
2. ChH w stadium hipotyreozy wykazuje prawdopodobny wptyw na zmiany w gtosie.
3. Klasyfikator przewidujgcy rozpoznanie PCOS-HA w oparciu o analize gtosu spetnia
warunki uzytecznego testu screeningowego.
4. Klasyfikatory przewidujgce PCOS, ChH oraz ChH w stadium hipotyreozy w oparciu
o analize gtosu nie spetniajg warunkow uzytecznych testow screeningowych w
przypadku braku dodatkowych informacji o diagnozowanej pacjentce.
Przeprowadzone przez Doktorantke skomplikowane badania i analizy, mogag
stanowi¢ podstawe do stworzenia uzytecznego narzedzia przesiewowego w kierunku
szybkiej diagnozy PCOS-HA. Jednocze$nie Doktorantka stusznie ocenia w czwartym
wniosku o koniecznosci dotgczenia informacji i walidacji danych o pacjentce.
Reasumujgc,  przedstawiona do oceny rozprawa doktorska lek. Ewy
Stogowskiej jest nowatorskim i oryginalnym opracowaniem, niosgcym wazny wktad do

nauki, wyréznia sie oryginalnoscig zastosowanych metod i narzedzi badawczych.



Dodatkowo wdrozeniowy status pracy stwarza nadzieje i mozliwosci dalszego jej
wykorzystania w praktyce klinicznej.

Zatem stwierdzam, ze przedstawiona do oceny rozprawa doktorska lek. Ewy
Stogowskiej spetnia warunki stawiane pracy doktorskiej okreslone w art.187 ustawy z
dnia 20 lipca 2018 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule
w zakresie sztuki i wnosze do Senatu Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku o
dopuszczenie lek. Ewy Stogowskiej do dalszych etapow przewodu doktorskiego i

wnioskuje o wyrdznienie pracy doktorskie;.

Z wyrazami szacunku

Prof. dr hab. n. med. Beata Matyjaszek-Matuszek



