Hleceph(r
1/

Poznan, 12 kwiecien 2023

Prof. dr hab. n. med. Katarzyna Karmelita-Katulska
Zaktad Neuroradiologii
Katedry Radiologii Ogélnej i Neuroradiologii

Uniwersytet Medyczny w Poznaniu

Ocena

rozprawy doktorskiej lek. Emilii Wnuk

pt. Ocena aktualnych kryteriéw radiologicznych w badaniu rezonansu

magnetycznego u pacjentow z chorobg Méniére’a

Choroba Meniere'a jest przewlekla chorobg ucha wewnetrznego. Inaczej zwana jest
wodniakiem bl¢dnika lub wodniakiem endolimfatycznym. Przyczyng choroby Meniere'a
jest nadmierne gromadzenie si¢ plynu w btedniku bloniastym. Powoduje to poszerzenie
uktadu endolimfatycznego w obr¢bie ucha wewngtrznego. Choroba Meniere'a wystepuje
rzadko (czgstosé 17-513:100 000 mieszkancow). U 3% osdb skarzacych si¢ na zawroty
glowy przyczyna jest choroba Meniere'a. Rozpoznanie choroby Meniere’a oparte jest o
obraz kliniczny, wywiad i badania dodatkowe. W ostatnich latach MRI jest coraz czgsciej
stosowane do diagnozowania pacjentéw z chorobg Meniere’a. Mimo ogromnego postepu
technicznego, stosowania nowych wysokogradientowych sekwencji z zastosowaniem
czasOw inwersji w obrazowaniu 3D badanie to jest ciaggle ogromnym wyzwaniem dla

radiologéw. Niewiele osrodkéw w Polsce dysponuje narz¢dziami oraz przede wszystkim



zespolem lekarzy posiadajagcym doswiadczenie w ocenie patologii ucha wewngtrznego w

MR.

Obrazowanie w chorobie Meniere’a opiera si¢ 0 obrazowanie morfologiczne
wodniaka endolimfatycznego oraz ocen¢ wzmocnienia kontrastowego w obszarze

wodniaka.

Podstawa obrazowania sa zmodyfikowane sekwencje tréjwymiarowe powrotu
inwersji z supresjg plynu (3DFLAIR) i/lub rzeczywistg powrotu inwersji (3D-REAL IR)
z wykorzystaniem op6Znionej akwizycji po dozylnym lub dobgbenkowym podaniu
$rodka kontrastowego. W oparciu o te techniki opracowano kilka metod wykrywania i
klasyfikacji wodniaka endolimfatycznego. Ponadto ostatnio zaobserwowano nowe cechy

obrazowania MD, takie jak uposledzenie bariery krew-blednik.

Nie zawsze mimo obecnosci wodniaka endolimfatycznego jest mozliwe
uwidocznienie patologicznego zakontrastowania w wodniaku przedsiona lub §limaka.
Chociaz bariera krew-perilimfa jest stabsza niz bariera krew-endolimfa to przenikanie
srodka kontrastujgcego do perilimfy jest nadal utrudnione przez do$¢ szczelng bariere
krew-perilimfa, chyba ze jest ona powaznie uszkodzona co wystepuje w chorobie
Meniere’a. Uzyskanie wzmocnienia perilimfy wymaga zastosowania specjalnego
protokotu skanowania po dozylnym podaniu $rodka kontrastujgcego i wykonaniem

sekwencji FLAIR 3D po 4 h.

Dlatego z duzym zainteresowaniem podjetam si¢ recenzji pracy na stopien naukowy
doktora nauk medycznych lekarz Emilii Wnuk. Praca ta powstala w I Zakladzie
Radiologii Klinicznej Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego i we wspdipracy z
Katedrg i Klinikg Otolaryngologii, Chirurgii Glowy i Szyi Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego pod kierunkiem promotor Prof. dr hab. n. med. Magdalena Lachowska,
promotorem pomocniczym byla dr n. med. Edyta Maj.

Autorka podj¢ta badania, ktdre majg znacznie praktyczne dla wykazania przydatnosci
badania rezonansu magnetycznego w protokole dla choroby Meniere’a oraz przedstawita

optymalne stosowane parametry badania mozliwe do stosowania w innych jednostkach.



Do obrony przedstawiono cykl publikacji stanowigcych podstawe pracy doktorskiej.
Wynikiem pracy jest cykl dwoch publikacji, ktore ukazaly si¢ w druku w latach 2022 —
2023, w nastepujacej kolejnosci:

1. Wnuk E, Lachowska M, Jasinska-Nowacka A, Maj E, Rowinski O, Niemczyk K.
Detailed insight into magnetic resonance assessment of Méniére’s disease —
description of methodology and imaging findings in a case series. Polish Journal
of Radiology. 2022; 87: €e354—€362. DOI: 10.5114/pjr.2022.117971)

2. Wnuk E, Lachowska M, Jasiniska-Nowacka A, Maj E, Niemczyk K. Reliability of
endolymphatic hydrops qualitative assessment in magnetic resonance imaging. J.

Clin. Med. 2023, 12(1), 202. DOI. 10.3390/jcm12010202

Laczna punktacja MEiIN: 210 pkt Laczny Impact Factor: 4,964

Cykl prac jest zwarta catoscia dotyczacg jednej metody diagnostycznej i jednostki
chorobowej co jednoznacznie spelnia kryterium pracy doktorskiej. We wszystkich
artykutach Doktorantka jest pierwszym Autorem.

Przedstawiona do oceny praca liczy 52 stron.

We wstepie Autorka omawia technike badawcza, ktora jest podstawg metody
diagnostycznej w wybranych patologiach.

Zwraca uwage konkretno$¢ i zwarto$é wytyczonych celow, sg one jednoczes$nie
bardzo wazne pod wzgl¢dem dalszego postepowania diagnostycznego i sg podstawa do

zwiegzlego podsumowania.

Celem przeprowadzonych badan bylo sprawdzenie:

1. Czy uwidocznienie wodniaka endolimfatycznego w badaniu MR jest mozliwe.

2. Jak czesto w grupie uszu z objawami choroby Méniére’a wystepuje wodniak
endolimfatyczny  oraz  intensywniejsze =~ wzmocnienie  kontrastowe  struktur
perylimfatycznych w poréwnaniu z grupa uszu bezobjawowych oraz z uszami z
objawami przypominajgcymi chorobg Ménicre’a.

3. Na ile, ocena stopnia nasilenia wodniaka struktur endolimfatycznych, przy uzyciu
skal Barath i wsp. oraz modyfikacji zaproponowanej przez Bernaerts i wsp. oraz stopnia

wzmocnienia struktur perylimfatycznych ucha srodkowego jest powtarzalna pomigdzy



badaczami, w badaniach MR wykonanych z uzyciem sekwencji 3D-FLAIR, i czy jest
latwa do nauczenia, nawet dla poczatkujacego badacza.

W zalaczonych artykutach Zrodlowych zwracajg uwage liczne tabele i ryciny, ktore
poza nienaganng strong techniczna, w caloéci odzwierciedlaja omawiane tematy
i w jednoznaczny spos6b ilustrujg wyniki uzyskane przez Doktorantke. Prace uzupeknia
streszczenie napisane w jezyku polskim i angielskim zamieszczone na poczatku
opracowania.

Pierwsza prace cyklu rozprawy doktorskiej (Wnuk E, Lachowska M, Jasinska-
Nowacka A, Maj E, Rowinski O, Niemczyk K. Detailed insight into magnetic resonance
assessment of Méniére’s disease — description of methodology and imaging findings in a
case series. Polish Journal of Radiology. 2022; 87: e354-€362. DOI:
10.5114/pjr.2022.117971) stanowi artykul, w ktérym przedstawiony zostal protokot
badawczy z dokladnym opisem metodologii badania i szczegélowym objasnieniem zasad
oceny obrazow rezonansu magnetycznego struktur ucha wewnetrznego zaprezentowany
na przykladach siedmiu pacjentéw z klinicznie zdefiniowana jednostronng choroba
Méniére’a, zgodnie z kryteriami Otorynolaryngologii, Chirurgii Glowy i Szyi (AAO-
HNS).

W artykule tym szczegétowo opisany zostal protokdl badawczy diagnostyki
radiologicznej badaniem MR, stosowany w ocenie struktur ucha wewngtrznego u
pacjentéw z chorobg Méniére’a. Zaprezentowane zostaly uzywane w protokole
sekwencje MR, ich parametry, stosowana cewka odbiorcza, spos6b podania i dawka
$rodka kontrastowego. Precyzyjnie opisana zostala kluczowa dla diagnostyki wodniaka
sekwencja 3D-FLAIR wykonywana w fazie op6znionej po podaniu S$rodka
kontrastowego. Ponadto przedstawiona i wyjasniona zostala skala oceny EH - zar6wno
dla $limaka, jak i przedsionka, wedlug metody opisanej przez Barath i wsp, a takze
modyfikacja tej skali przez Bernaerts i wsp. Opisy uzupelnione zostaty drobiazgowo
oznaczonymi obrazami skanéw MR, aby ulatwi¢ zrozumienie tej metody oceny. Ponadto
w dyskusji artykutu zawarto przeglad aktualnej literatury na temat obrazowania wodniaka

endolimfatycznego.



Drugg pracg cyklu rozprawy doktorskiej (Wnuk E, Lachowska M, Jasifiska-Nowacka
A, Maj E, Niemczyk K. Reliability of endolymphatic hydrops qualitative assessment in
magnetic resonance imaging. J. Clin. Med. 2023, 12(1), 202. DOIL.
10.3390/jcm12010202) jest artykut w ktérym dokonano analizy obrazéw MR 110
pacjentow z podejrzeniem choroby Méniére’a. Skany uzyskane z zastosowaniem
sekwencji 3D-FLAIR w fazie opdZnionej po kontrascie, zostaly ocenione niezaleznie
przez trzy badaczki, ktore w czasie oceniania obrazéw MR nie byly $wiadome statusu
klinicznego pacjentéw. Dodatkowo dwie z nich byly radiologami z wieloletnim
doswiadczeniem w ocenie badan MR, jedna byla otolaryngologiem, przeszkolonym w
krotkim czasie w zakresie metody oceny wodniaka. W sumie oceniono 220 uszu pod
katem czterech parametrow (kryteriow):

1. wodniaka endolimfatycznego $§limaka (CoEH) w tréjstopniowej skali
zaproponowanej przez Barath i wsp.,

2. wodniaka endolimfatycznego przedsionka (VEH) w trdjstopniowej skali
zaproponowanej przez Barath i wsp.,

3. wodniaka endolimfatycznego przedsionka (VEH) w czterostopniowej skali
zaproponowanej przez Bernaerts i wsp.,

4. wzmocnienia struktur perylimfatycznych ucha wewng¢trznego.

Celem pracy bylo sprawdzenie na ile ocena poszczegolnych kryteriow jest
powtarzalna pomi¢dzy badaczami i czy jest fatwa do nauczenia, nawet dla
poczatkujacego, niedo§wiadczonego badacza. Dodatkowo praca przedstawia analizy
czestosci wystepowania wodniaka endolimfatycznego w uszach pacjentéw z chorobg
Méniére’a, w poréwnaniu z uszami z innymi objawami imitujgcymi chorobe Méniére’a
oraz w uszach bez objawow. W przedstawionym opracowaniu omdéwienie wynikow oraz
dyskusje przeprowadzono rzeczowo i wyczerpujaco. Sposéb przedstawienia rezultatow
badan z innych o$rodkéw naukowych oraz umiej¢tne poréwnanie ich z wlasnymi
wynikami $wiadczy o bieglej znajomosci Autorki zasad korzystania z piSmiennictwa i
przygotowywania artykutow do renomowanych czasopism krajowych i zagranicznych.

Zachecatabym Autorke do dalszych badan w tym zakresie.
Prace konczy podsumowanie i wnioski (zawarte takze w poszczego6lnych artykutach)

zgodne z uzyskanymi wynikami, odpowiadajacych zalozonym celom.



1. Wizualizacja w MR struktur endolimfatycznych i perilimfatycznych ucha
wewnetrznego in vivo jest mozliwa

2. Opisane kryteria radiologiczne wskazujagce na wodniaka endolimfatycznego
wystepujg znaczaco czesciej w uszach objawowych pacjentéw z MD, niz w
uszach pacjentow z innymi patologiami i uszach bezobjawowych. Kryteria te
moglyby zatem byé biomarkerem choroby Méniére’a, wspierajacym rozpoznanie
tej choroby, zwlaszcza w nietypowych i wczesnych jej przypadkach.

3. Ocena wodniaka endolimfatycznego przedsionka na obrazach uzyskanych w
MR za pomocg sekwencji 3D-FLAIR jest latwa do nauczenia i powtarzalna.
Natomiast dla oceny wodniaka endolimfatycznego $limaka latwa i powtarzalna
jest identyfikacja patologii, ale ocena jej stopnia nasilenia jest trudniejsza, nawet
dla doswiadczonych badaczy. Wydaje si¢, ze dla monitorowania stopnia nasilenia

wodniaka §limaka nalezy szuka¢ innej metody diagnostyki.

Jako recenzent chcialabym zwrocié szczegélna uwage na opis metodologii
wykonywania badania MR z podejrzeniem choroby Meniere’a i ich oceny zamieszczony
w ,Polskim Przegladzie Radiologicznym™ (,,Polish Journal of Radiology™), jest to
doskonaly road-mapping dla Pracowni wspéipracujacych z klinicystami w diagnostyce
glowy i szyi. Praca ta moze stanowi¢ instrukcje¢ opisujaca w jaki sposob stworzy¢ i
wprowadzi¢ protokot diagnostyki dla pacjentow z choroba Méniere’a, a nastgpnie jak
powstate w badaniu obrazy MR nalezy interpretowaé w $wietle aktualnej wiedzy.

Czytajac prace nie dostrzeglam, poza drobnymi bledami natury edytorskiej, bledow
merytorycznych.

Z obowigzku recenzenta pragne przekaza¢ Autorce pracy kilka uwag, ktére mogg by¢

pomocne w dalszych etapach przewodu doktorskiego:

1. Dosy¢ nietypowe sformutowanie celow pracy przedstawione w postaci pytan
zwlaszcza ostatni cel, wymieniajacy wszystkie zastosowane metody oceny

badania.

2. Dosyé nietypowe jest zamieszczenie streszczenia w jezyku polskim i

angielskim na poczgtku opracowania, jako pierwszych punktow pracy.



3. Niewielki chaos wprowadza, krotki wstep przed zamieszczonymi artykulami
w moim przekonaniu niezbyt obszerny omawiajacy technik¢ badania i
metodyke oceny badania (jednak jest ono zawarte w poszczegdlnych
artykutach).

4, Zaréwno wstep i oméwienie nie zawiera odniesien do piSmiennictwa (sa one
zawarte w poszczegélnych artykulach), zapewne odniesienie do
poszczegbdlnych metod badawczych byloby latwiejsze dal czytajacego do
odnalezienia w tekscie pracy doktorskiej.

5. Jaka jest opinia Autorki dotyczgca badan z podaniem srodka kontrastujacego
podanego przez blong begbenkowa ? Czy podanie $rodka kontrastujacego i
obecno$¢ wzmocnienia bez obecnosci wodniaka bedzie mialo wplyw na
rozpoznanie? Czy w opisie zastosowana skala oceny obrzeku przedsionka czy
§limaka musi byé zawarta i czy mozna okresli¢ jedynie jego obecnosc¢ i czy
bedzie miato to wplyw na postgpowanie lecznicze?

6. Ktorg z zastosowanych skal tj. wg Barath’a czy Bernaests’a Autorka

rekomenduje jako najbardziej przyjazng w codziennej pracy radiologa?

Chciatabym zaznaczy¢, Zze zadne z powyzszych uwag nie obnizajag wartosci pracy,
ktorg uwazam za znaczagcg i wartg szczegélowego zapoznania si¢ z jej trescig przez
radiologéw, otologéw, laryngologéw. Mam nadziej¢, ze Autorka bedzie kontynuowat
badania nad prezentowanym zagadnieniem.

Uwazam, ze rozprawa doktorska lek. Emilii Wnuk spelnia warunki okreslone w art.
187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. z
2018r. poz, 1688)

Mam zaszczyt zwréci¢ sie do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk Medycznych
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o dopuszczenie lek. Emilii Wnuk do dalszych

etapéw przewodu doktorskiego.
Z powazaniem

Prof. dr hab. n. med. Katarzyna Karmelita-Katulska
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