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Ocena
Rozprawy doktorskiej lekarz Kornelii Klis zatytutowanej:
»Zwiazek kretosci tetnic mézgowych ze schorzeniami uktadu sercowo-
naczyniowego i powstawaniem tetniakow wewnatrzczaszkowych”.

Kreto$¢ naczyn krwionosnych moze dotyczy¢ wszystkich naczyn w
organizmie. Mimo nieznanej w petni etiopatogenezy, na jej powstanie wptyw maja
m.in. patologie naczyn oraz choroby ogolnoustrojowe, w tym np. choroby tkanki
tacznej i nagte wzrosty przeptywu krwi przez naczynia.

Zwiekszona kretos¢ naczyn byta analizowana w tetnicach wiencowych i
siatkdbwkowych. Dowiedziono, ze moze wspotwystepowac z nadcisnieniem
tetniczym, cukrzycg oraz miazdzyca, wystepowac w przebiegu choroby
niedokrwiennej serca, a w przypadku naczyn siatkowki w przebiegu udaru
niedokrwiennego, retinopatii i choroby niedokrwiennej serca.

Kretos¢ naczyn byta takze analizowana w zakresie naczyn mozgowych i
dowiedziono jej zwigzek z nadcisnieniem tetniczym, chorobg Moyamoya, miazdzycy i
starczym wiekiem. Jednak — jak Autorka wyjasnia we wprowadzeniu— nie
analizowano jej wptywu na parametry hemodynamiczne, mogace sie przyczyniac do
rozwoju kretosci naczyn i w dalszej konsekwencji do zaburzerh hemodynamicznych,
zapalnych, wreszcie strukturalnych scian naczyn, prowadzac do powstawania
tetniakow.

Zwigzek zwiekszonej kretosci i ryzyka powstawania tetniakow udowodniono w
przypadku aorty, tetnicy sledzionowej oraz tetnic mézgowych: szyjnej wewnetrznej,
podstawnej | kregowych. W odniesieniu do tetnic moézgowych, dotychczasowa ocena
opierata sie jedynie na wizualnej analizie geometrii tetnic. Nie prowadzono jak dotad
badan oceniajgcych zwigzek kretosci naczyn z ryzykiem wzrostu i pekniecia tetniaka
wewnagtrzczaszkowego.

Praca doktorska powstata w ramach projektu MNiSW ,Diamentowy Grant
2018 i stanowi monotematyczny cykl trzech artykutéw opublikowanych w
miedzynarodowych czasopismach naukowych indeksowanych w bazie PubMed,
Web of Science oraz w Journal Citation Reports, corocznie publikowanym przez
Clarivate Analytics.
Na uktad pracy sktadaja sie: wprowadzenie, streszczenie w jezyku polskim,
streszczenie w jezyku angielskim, wstep, cele, materiat i metody, wyniki, kserokopie
trzech artykutdw, podsumowanie, wnioski, piSmiennictwo, opinia Komisji Bioetycznej
UJ, oraz oswiadczenia wspotautorow prac.



We wprowadzeniu Autorka przedstawia trzy publikacje, bedgce podstawa
rozprawy doktorskiej, ich wartosci wskaznika Impact factor (IF) oraz warto$¢ taczna
wskaznika IF dla podanego cyklu wynoszacg 13,928. Sa to nastepujace artykuty:
Artykut nr 1:

Kli§ KM, Krzyzewski RM, Kwinta BM, Stachura K, Moskata M, Tomaszewski KA.
Computer-aided analysis of middle cerebral artery tortuosity: association with
aneurysm development. Journal of Neurosurgery 2018;1:1-7 (IF 4,318)

Artykut nr 2:

Klis KM, Krzyzewski RM, Kwinta BM, Stachura K, Gasowski J. Tortuosity of the
internal carotid artery and its clinical significance in the development of aneurysms.
Journal of Clinical Medicine 2019;8 (2):1-10 (IF 5,583)

Artykut nr 3:

Krzyzewski RM, Kli§ KM, Kwinta BM,Gackowska M, Stachura K, Starowicz-Filip A,
Thompson A, Gasowski J. Increased tortuosity of ACA might be associated with
increased risk of ACoA aneurysm development and less aneurysm dome size: a
computer aided analysis. European Radiology 2019, praca opublikowana, dostepna
pod adresem DOI 10.1007/s00330-019-061-3 (IF 4,027).

W dwoch pierwszych publikacjach Autorka jest pierwszym autorem, a w trzeciej jest
drugim wspotautorem.

W podrozdziale Cele Autorka wymienia 4 cele pracy, ktorymi byty:

1. Pomiar kretosci tetnic moézgowych przy uzyciu technik komputerowych i
okreslenie jej zwiazku z obecnoscig tetniaka wewnagtrzczaszkowego.

2. Ustalenie zwigzku pomiedzy zwiekszong kretoscig tetnic mozgowych a
schorzeniami uktadu sercowo-naczyniowego.

3. Okreslenie innych czynnikow mogacych ptywac na wzrost kretosci tetnic
mozgowych.

4. Ustalenie wplywu zwigkszonej kretosci tetnic mézgowych na wzrost tetniaka
wewnatrzczaszkowego.

W czesci Materiat i metody Autorka przedstawita grupe badang, ktora stanowito 648
pacjentow Kliniki Neurochirurgii i Neurotraumatologii CMUJ, oraz wyniki ich badan
subtrakcyjnej angiografii cyfrowej, ktore poddano retrospektywnej analizie pod katem
kretosci tetnicy srodkowej mdzgu (108 pacjentow), szyjnej wewnetrznej (298) oraz
tetnicy przedniej moézgu (242). W grupie tej byli chorzy z tetniakiem analizowanych
tetnic oraz chorzy bez tetniakow w tych lokalizacjach, dobrani pod wzgledem
czynnikow ryzyka.

Pomiary tetnic mézgowych przeprowadzono w Katedrze Chordob Wewnetrznych |
Gerontologii CMUJ stosujgc autorskie oprogramowanie stworzone przez Autorke w
celu dokonania ztozonych analiz szeregu parametrow analizowanych naczyn i
tetniakow.

Materiat i metody doktadnie opisano w zatgczonych kserokopiach publikacji.

Wyniki Autorska podsumowata w rozdziale 7.

Ze wzgledu na to, ze kazda z tych prac byta recenzowana przez Recenzentow przed
publikacja, rola recenzenta jest utatwiona. Potencjalne niedociggniecia lub
zastrzezenia Recenzentow (jesli takie wystepowaty) zostaty poprawione przed
akceptacjg do druku.



Sposréd wielu interesujacych wynikéw, zwracam uwage na nowatorskie elementy
przedstawionych do recenzji prac:

1. W Artykule nr 1 po raz pierwszy w literaturze badano kretosé tetnicy
Srodkowej mdzgu i wykazano istotny zwigzek wszystkich jej analizowanych
dyskryptorow z obecnoscia tetniaka.

2. A artykule nr 2 poswieconym analizie kretosci tetnicy szyjnej wewnetrznej po
raz pierwszy w literaturze wykazano korelacje pomiedzy czasem, jaki uptynat
od krwotoku podpajeczynowkowego a Indeksem Tréjkatnym i Miarg Punktéw
Przegiecia tej tetnicy.

3. Artykut nr 3 jest pierwsza publikacjg analizujgca czynniki ryzyka zwigkszonej
kretosci oraz zwiazek kretosci z rozmiarem tetniaka tetnicy taczacej przedniej;
w pracy wykazano negatywng korelacje rozmiaru tetniaka tetnicy tgczacej
przedniej i kretosci tetnicy przedniej mézgu.

Ponadto, Autorka wraz z zespotem - badajgc ,,Zwigzek kretosci tetnic moézgowych ze
schorzeniami uktadu sercowo-naczyniowego” - wykazata go tylko w przypadku
tetnicy przedniej moézgu. W przypadku wszystkich analizowanych naczyn
udowodniono zwigzek miedzy kretoscig a powstawaniem tetniakéw. Udowodniono
ponadto, po raz pierwszy w literaturze medycznej, wptyw pici zenskiej na zwigkszona
kreto$¢ naczyn, co moze miec przetozenie praktyczne, zwazywszy na ryzyko jakie
stanowi pte¢ zenska w powstawaniu tetniakdw wewnatrzczaszkowych. W przypadku
tetnicy szyjnej wewnetrznej wykazano korelacje pomiedzy czasem jaki uptynat od
przebycia krwawienia podpajeczynéwkowego a kretoscia, co z kolei w kontekscie
zwigkszonego ryzyka powstawania tetnikdw u chorych po udarze
podpajeczyndwkowym moze wyjasniac etap posredni mechanizmu powstawania
tetniakow.

Przedstawione w opublikowanych pracach dyskusje zostaty napisane
profesjonalnie. Autorka wymienia prace innych Autoréw, ktorych wyniki sg zbiezne z
otrzymanymi w przedstawionej rozprawie, jak i odmienne. Wyjasnia uzyskane
rozbieznosci, dyskutuje wtasne wyniki, nie majac wielokrotnie podparcia w dostepnej
literaturze z uwagi na ich nowatorski charakter. WWykazuje sie duzg znajomoscia
literatury i zdolnoscig przedstawiania swojego zdania w oparciu 0 uzyskane wyniki.
Stawia hipotezy i nakresla kierunki kolejnych badan, ktére mogg poszerzy¢ nasza
wiedze dotyczaca kretosci naczyn i ryzyk, jakie zjawisko za sobg niesie.

Catos¢ rozprawy oceniam bardzo wysoko. Praca rozszerza nasza wiedze na
temat etiopatogenezy kretosci naczyn i jej wptywu na powstawanie tetniakdw naczyn
mozgowych. Zawiera nowatorskie rezultaty. Wyniki pracy moga w przysztosci miec
zastosowanie praktyczne, np. w monitorowaniu kobiet, szczegdlnie zagrozonych
rozwojem kretosci naczyn, czy chorych po krwotokach podpajeczynéwkowych, pod
katem oceny rozwoju kretosci naczyn, jako przypuszczalnego czynnika ryzyka/fazy
posredniej w rozwoju tetniakdw wewnagtrzczaszkowych. Jak pisze Autorka, hipoteza ta
wymaga potwierdzenia w badaniach prospektywnych.

Praca spetnia wymogi okre$lone w art. 13 ust. 1 Ustawy o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki w zwigzku z
art. 179 ust. 1 Ustawy z dnia 3 lipca 2018 Przepisy wprowadzajgce ustawe - Prawo o
szkolnictwie wyzszym i nauce (DZ.U. z 2018 r. poz. 1669). Biorgc pod uwage
powyzsze, przedstawiam Panu Dziekanowi i Wysokiej Radzie Wydziatu Lekarskiego



Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego wniosek o dopuszczenie lekarz
Kornelii Klis do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Réwnoczesnie, ze wzgledu na opublikowanie wynikdw prac w czasopismach o
zasiegu miedzynarodowym wyrdznionych wspotczynnikiem oddziatywania IF oraz
istotne znaczenie poznawcze oraz kliniczne uzyskanych wynikow badan, zgtaszam
prace do wyrdznienia.
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