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rozprawy doktorskiej mgr. Wojciecha Szeszkowskiego pt. »Wieloparametryczne badania
guzéw mézgu pochodzenia glejowego technika rezonansu magnetycznego”,

wykonanej pod kierunkiem promotora prof. dr. hab. Ireneusza P. Grudzinski z Zakladu
Toksykologii i Bromatologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego oraz promotora
pomocniczego dr hab. Edyty Maj z I Zakladu Radiologii Klinicznej Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego

W zwigzku z uchwatg Rady Dyscypliny Nauk Farmaceutycznych Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego z dnia 7 sierpnia 2024r., powolujacg mnie do pelnienia obowigzkdw recenzenta
rozprawy doktorskiej pana mgr. Wojciecha Szeszkowskiego, przedktadam ocene.

Pomimo znacznego postgpu w diagnostyce nowotworéw, jaki dokonal si¢ w ostatnich latach,
rozwoj modeli predykcyjnych dla wiasciwej klasyfikacji zmian nowotworowych wcigz jest
wyzwaniem dla wspéiczesnej medycyny. Stad, rozpoczynajac ocene rozprawy doktorskiej,
nalezy podkresli¢ aktualnos¢ tematu, wpisujacego si¢ w biezace wysitki naukowcéow w
poszukiwaniu nowych strategii diagnostycznych w leczeniu guzéw mézgu.

Dokiadna przedoperacyijna klasyfikacja guzéw mézgu jest niezbgdna do podejmowania decyzji
klinicznych oraz ich oceny prognostyczne;. Wieloparametryczny rezonans magnetyczny
(mpMRI), stuzy jako wazne oraz nieinwazyjne narzedzie diagnostyczne dla pacjentow z guzami
mozgu ze wzgledu na jego doskonaly wydajnosé oraz kompleksowy opis informacji zawartych w
obrazach rezonansu magnetycznego uzyskanych przy réznych parametrach obrazowania.

Doktorant postawit sobie za cel opracowanie profili metabolicznych z uzyciem protonowej
spektroskopia rezonansu magnetycznego (‘H MRS) oraz parametréw ilosciowych i jakos$ciowych
obrazowania mpMRI do sklasyfikowania onkologicznego pacjentow z rozpoznanym guzem
mézgu pochodzenia glejowego. Ponadto, przeprowadzit ocene mocy predykcyjnej analizowanych
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parametréw za pomocg algorytmu uczenia maszynowego. W ten sposob podjaf probg weryfikacji
mozliwosci réznicowania glejakéw zgodnie z klasyfikacja WHO z 2016 roku.

Dysertacja mgr. Wojciecha Szeszkowskiego przygotowana jest w klasycznym uktadzie; liczy 178
stron starannie przygotowanego maszynopisu zawierajacego: streszczenie w jezyku polskim i
jezyku angielskim, spis tresci, wykaz uzytych skrétéw i oznaczen, spis 34 rycin i 15 tabel, wstep,
zalozenia i cele pracy doktorskie), opis metod, opis statystyki wraz z podsumowaniem, wyniki,
dyskusje, wnioski i pismiennictwo w liczbie 99 publikacji. Praca zawiera 3 zataczniki: kopig
uchwaly lokalnej Komisji Bioetycznej wskazujaca, ze przedstawione badanie nie stanowilo
eksperymentu medycznego zgodnie z ustawg o zawodach lekarza i lekarza dentysty, parametry
aparatu wykorzystywanego do rezonansu magnetycznego oraz wykorzystywane zasady
obliczenia metryk.

Przedstawiona mi do oceny praca doktorska przygotowana jest w sposob bardzo szczegotowy, z
obszernymi opisami poszczegdlnych czgsei, ktore wzbogacone sg rysunkami pogladowymi,
schematami, zdjeciami, wzorami, zastawieniem wynikow klinicznych itd. W tym miejscu nalezy
zwrbcié uwage, ze w przeciwienstwie do zasadniczej czgsci dysertacji, jej streszczenie napisane
jest w sposdb oszczedny oraz bez wytlumaczenia zastosowanych w nim skrotow. Ponadto,
numeracja tabel w spisie rycin i tabel oraz w tekscie zostata pomylona.

We wstepie Doktorant wyczerpujaco przedstawit aktualny stan wiedzy nt. epidemiologii,
objaw6w, kiasyfikacji i obrazowania guzow mozgow. Nastepnie przedstawia bardzo obszernie
podstawy rezonansu magnetycznego, ktdry jest badaniem gtéwnym w diagnostyce guzow mozgu.
Podobnie obszernie opisuje podstawy uczenia maszynowego, uczenia z danych, jako dziedziny
sztucznej inteligencji, a takze stosowane w pracy doktorskiej zasady nadzorowanego uczenia
maszynowego oraz stosowane metryki. W czgsci przedstawiajacej zatoZenia i cele pracy,
Doktorant szczegdtowo przedstawia technik¢ wieloparametrycznego rezonansu magnetycznego
mpMRI oraz nieinwazyjne profilowanie metaboliczne z uzyciem protonowej spektroskopia
rezonansu magnetycznego 'H MRS.

Doktorant skrupulatnie przedstawil grupg pacjentéw, ktorzy zostali wybrani do analiz w ramach
pracy doktorskiej; przeprowadzil badanie retrospektywne pacjentéw, ktorzy zostali przyjeci do
Kliniki Neurochirurgii UCK WUM w latach 2011-2019. W analizie uwzglednit dane uzyskane
od 158 pacjentéw, obu plci w wieku od 18 do 80 lat, z okreslonym rozpoznaniem
histopatologicznym. Kompleksowe rozpoznanie profilu metabolicznego i radiologicznego guzéw
m6zgu wykonano technika mpMRI przy wykorzystaniu systemu rezonansu magnetycznegol,5T.

Zastosowana statystyka, budowa modelu, otrzymane wyniki przedstawione i oméwione sg bardzo
szczegolowo i przejrzyscie. Doktorant wykorzystat do obliczen implementacj¢ LightGBM
(Microsoft) i pakiet scikit-learn (biblioteka dla jezyka programowania Python) w aktualnych w
czasie analiz wersjach; szczegotowo opisal przygotowanie danych — 19 cech dla tkanki guza. Z
powodu duzego odsetka brakow danych, zamiast imputacji danych, Doktorant zastosowal metodg
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algorytmu wzmacniania gradientowego opartego o modele drzew decyzyjnych. Ponadto, z
powodu niezbyt licznej grupy z niskim stopniem ziosliwosci, Doktorant oprécz zastosowanych 4
klas rozpoznania histopatologicznego wg WHO z 201 6r., zgrupowal pacjentéw w 2 klasy. W tej
czgsci dysertacji Doktorant skrupulatnie przedstawit wszystkie szczegdly, wzbogacajac je o
odpowiednie tabele i ryciny. Jednakze w opisie pacjentdw zabraklo informacji, czy byli to
pacjenci z guzami pierwotnymi czy wtérnymi.

Dysertacja zakoficzona jest podsumowaniem odnoszacym sig¢ do czterech celéw badania, a po
ciekawym przedyskutowaniu otrzymanych wynikéw przez Doktoranta, przedstawieniem
wnioskéw pracy doktorskiej, ktére przytaczam za Doktorantem ze str. 134 doktoratu.

* Badanie wykazalo istotng warto$é kliniczng w klasyfikacji stopnia ztosliwosci glejakéw
LGG wzgledem HGG, zaréwno przy uzyciu profili metabolicznych 'H MRS jak i metod
nadzorowanego uczenia maszynowego na podstawie danych mpMRI.

® Zaproponowany model predykcyjny moze by¢ wykorzystany do rutynowej diagnostyki
przedoperacyjnej pacjentéw w ocenie dwuklasowej (LGG vs HGG).

* Przedstawiona ocena mocy predykcyjnej poszczegélnych cech ilosciowych mpMRI w
klasyfikacji stopnia ztosliwosci glejakéw, moze z kolei stanowié cenne zrédto
praktycznych informacji, przy wyborze optymalnego protokotu badania metodg mpMRI
pacjentéw z podejrzeniem glejaka.

* W przysziosci, uzupetnienie bazy danych przypadkéw tagodnych (WHO 1) pozwolitoby
na poprawienie parametréw predykcyjnych modelu na tyle, zeby mog! stac si¢ unikalnym
narzgdziem wspomagania procesu diagnostycznego na poziomie czteroklasowym (WHO
I, WHO 11, WHO 111, WHO V).

Przedstawianie wnioskéw z badan, szczegélnie tak obszernych, moze stanowié trudne wyzwanie.
Moim zdaniem, Doktorant przedstawit w tej czesci dysertacji najistotniejsze cztery wnioski z
przeprowadzonych przez niego badan, co réwniez stanowi wazny atut jej samodzielnej pracy
naukowej. Chciatabym podkresiic tez dbatosé o szczegéty i bardzo precyzyjny opis, poczawszy
od wstgpu do wynikow doktoratu oraz nie budzacy watpliwosci opis modelu badawczego. W ten
sposéb pan mgr Wojciech Szeszkowski wykazat sie umiej¢tnoscig prowadzenia dyskusji
naukowej oraz wyciagania ze swoich badaf wnioskow.

Badania Doktoranta moga mieé niewatpliwie charakter aplikacyjny. Nieinwazyjna metoda
klasyfikujgca guzy moézgu, kiora zainteresowal si¢ Doktorant, moze mieé zastosowanie
szczegblnie w przypadku guzéw nieoperowalnych, bez mozliwosci wykonania biopsji ze wzgledu
na lokalizacj¢, czy tagodnych zmian nowotworowych, a takze do planowania zabiegéw
neurochirurgicznych w celu zmniejszenia pooperacyjnych deficytéw neurologicznych pacjenta.
Realizujac tak szeroko zakrojone badania pan mgr Wojciech Szeszkowski uzyskal wiele
interesujgcych wynikéw, ktére moga stanowié punkt wyjsciowy do dalszych badan. W tym
miejscu cheialabym prosi¢ o doprecyzowanie czy odpowiedz na pytania, ktére pojawily sie w
trakcie lektury Dysertacji:
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1) Jakie dalsze badania powinny zostal przeprowadzone, aby mozna bylo wilaczyd
sastosowane techniki rezonansu magnetycznego do rekomendacji dotyczacych
zastosowania konkretnych protokotow diagnostyki obrazowej w procesie rozpoznawania
i byé moze do monitorowania leczenia guzow mozgu?

2) Czy znane sa Doktorantowi dostgpne publicznie czy inne bazy danych
histopatologicznych i diagnostyki obrazowej pacjentéw guzéw mozgu w Polsce i na
$wiecie? Czy znane sg konsorcja naukowe, ktore analizowaly podobne dane?

3) Czy uzyskana ocena mocy predykcyjnej poszczeg6lnych cech ilosciowych mpMRI w
klasyfikacji stopnia ztosliwosci guzéw mozgu jest wystarczajgca do celow
diagnostycznych? Czy mozna zwigkszy¢ wartosci metryk: dokladno$é, precyzje, peinose,
Fl-score oraz warto$é AUC dla zastosowanego modelu predykcji?

4) W jaki sposob moc predykcyjna oszacowana przez Doktoranta odnosi si¢ do nowej
klasyfikacji WHO stopnia ztosliwosci guzow moézgu, ktora obowiazuje od 2021 roku?

Dysertacja przygotowana przez pana mgr. Wojciecha Szeszkowskiego przedstawiona jest w
sposdb spdjny i zostala bardzo dobrze udokumentowana na kazdym jej etapie. Potwierdza to
bardzo dobre przygotowanie Doktoranta do prowadzonych przez niego badan. Doktorant wykazat
cechy starannego i rzetelnego pracownika naukowego, ktéry dba o wiarygodne przedstawienie
wykonanych eksperymentow i uzyskanych wynikéw Przytoczone z obowigzku recenzenta uwagi
i pytania, w wigkszosci majace na celu uzupelnienie przedstawionej metodologii, wynikow i
wnioskéw badania, nie wplywaja na pozytywna oceng przedstawionej mi do oceny pracy
doktorskiej.

Podsumowujac stwierdzam, ze przedlozona mi do oceny rozprawa doktorska pana mgr.
Wojciecha Szeszkowskiego, stanowi: 1) oryginalne rozwiazanie problemu naukowego, ktory
whosi istotne, nowe tresci do rozwoju dyscypliny, 2) potwierdza bardzo wysoki poziom wiedzy
teoretycznej Doktoranta, a takze w sposob niebudzacy zadnych watpliwoséci, 3) potwierdza jego
umiejgtnoéé samodzielnego i odwaznego prowadzenia pracy naukowej, a wigc speinia w petni
formalne i merytoryczne warunki stawiane rozprawom doktorskim, okre$lone w art. 187 ustawy
z dnia 20 lipca 2018r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce.

Wnosze zatem do Rady Dyscypliny Nauk Farmaceutycznych Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego o dopuszczenie Kandydata do dalszych etapéw postgpowania w sprawie nadania
stopnia doktora.

Podpis jest
prawidiowy
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