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Recenzja rozprawy doktorskiej
lek. Agnieszka Zygadto
Temat rozprawy: ,,Wptyw przewlektej obturacyjnej choroby ptuc na rezultaty
leczenia wewnatrzszpitalnego oraz wyniki odlegte pacjentéw z zawatem miesnia

sercowego NSTEMI oraz STEMI poddanych przezskérnej interwencji wiencowej”

W spoteczenstwie, w ktérym zyjemy wzrasta liczna oséb w wieku podesztym, a tym samym liczba
chorych z wielochorobowoscia. Stale utrzymujacy sie wysoki odsetek palacych papierosy jest jednym
z gtownych czynnikéw ryzyka miazdzycy i jej powiktan, a z drugiej strony kluczowym czynnikiem
patogenetycznym przewlektej obturacyjnej choroby ptuc (POCHP). Wspotwystepowanie patologii
ukftadu sercowo-naczyniowego i oddechowego jest bardzo istotnym problemem klinicznym u naszych
chorych.

Temat wptywu POCHP na rezultaty wspoiczesnego leczenia NSTEMI i STEMI przy pomocy
pierwotnej angioplastyki wieficowej podjeto w przestawionej mi do recenzji dysertacji lek.med.
Agnieszki Zygadto. Praca ma istotne wartoéci poznawcze - w formie zaplanowanego, przemyslanego
projektu badawczego analizuje istotny w praktyce problem jakim jest znaczenie POCHP dla przebiegu
ostrego zawatu serca (AMI). Walorami pracy, ktére warto na wstepie podkreslic, jest obserwacja 12-
miesigczna chorych z AMI z weryfikacjg obecnodci obturacji w badaniu spirometrycznym u wszystkich
chorych, bez wzgledu na wczesniejszy wywiad POCHP.

Dysertacja przygotowana jest zgodnie z wymogami stawianymi tego rodzaju pracom - zawarta jest
na 165 stronach — uktad pracy jest typowy, praca zawiera: Wstep, Cele Pracy, Materiat i metodyka
badania, Wyniki, Dyskusja, Wnioski, Streszczenia w jezyku polskim i angielskim, Piémiennictwo.
Prace uzupetniajg Tabele, Spis rycin oraz Zataczniki. Materiat zamieszczony w dysertacji jest bardzo
szczegotowo opisany / udokumentowany - stad objeto$é¢ pracy. Redakcyjny podziat pracy na
rozdzialy i ich wzajemne proporcje nie budza zastrzezen.

Wstep pracy uwzglednia trzy tematy wiodace: POCHP, chorobe niedokrwienng serca oraz problem
wielochorobowosci w POCHP.

Fragment wstepu dotyczacy POCH — jest dobrze przygotowanym streszczeniem, przydatnym dla
kardiologa, ktéry na co dziefi musi czesto podejmowac decyzje pulmonologiczne. Wielochorobowos¢

w POCHP to kolejna bardzo dobrze napisana cze$¢ pracy udokumentowana licznym pismiennictwem.



Ciekawy omawiany problem to znaczenie proceséw zapalnych oraz hipoksji w patogenezie POCHP i
choroby niedokrwiennej serca. Warte uwagi sa takie dane na temat wiekszego uszkodzenia
zawatowego, poreperfuzyjnego u chorych z POCHP w zwigzku z przewlektym procesem zapalnym,
nasilonym katabolizmem i stresem oksydacyjnym oraz wigkszg aktywnoscig metaloproteinaz w tej
populacji.

Autorka wyznaczyta nastepujacy cel gtéwny pracy: ocena wptywu POCHP na wyniki leczenia
chorych z zawatem serca typu NSTEMI| i STEMI leczonych pierwotng angioplastyka naczyn
wiericowych. Praca zawiera takze szereg celow szczeg6towych, w tym ocena zasadnosci wykonywania
przesiewowej spirometrii u chorych wysokiego ryzyka, poréwnanie wydolnosci fizycznej, funkcji
komory lewej, jakosci zycia oraz stopnia nasilenia dusznogci w grupie chorych z POCHP i bez choroby
ptuc.

Do badan Doktorantka wtaczyta tacznie 108 kolejnych dorostych pacjentéw z NSTEMI lub STEMI
leczonych przy pomocy pierwotnej angioplastyki wiericowej. Analizowata faze szpitalng oraz
przeprowadzata kontrole ambulatoryjng po 12 miesigcach — niestety w wizycie kontrolnej wzieto
udziat jedynie 71 chorych. Kryteria wtaczenia i wytaczenia byty proste ...

Metodyka pracy dostosowana byta do realizacji celéw szczegétowych — po 12 miesigcach
wykonywane byly badania spirometryczne, echokardiograficzne z oceng globalnego odksztatcenia
podtuznego komory lewej, wypetniano kwestionariusze oceny jakosci zycia i nasilenia objawoéw.

Analiza statystyczna zostata przeprowadzona prawidtowo z uwzglednieniem liczebnosci grup
badanych.

Wyniki pracy przedstawiono w sposéb przejrzysty, usystematyzowany z wykorzystaniem az 35
tabel oraz 68 rycin, co stanowi bardzo dobrg dokumentacje przeprowadzonego badania.

Na wstepie Wynikéw Doktorantka zamieszcza charakterystyke kliniczng grup badanych.
Ostatecznie 13 (18.3%) chorych spetniato kryteria rozpoznania POCHP. Wsrdd tej grupy bylo 10
chorych z wezeéniej rozpoznang POCHP i 3 chorych, u ktorych stwierdzono obturacje w spirometrii
wykonanej po roku od AMI. Trudno jednoznacznie na tej podstawie ocenic, czy ten odsetek chorych
(ok. 20%) odzwierciedla problem POCHP w populacji ze swiezym zawatem serca. Nalezy podkresli¢, ze
pacjenci ze stwierdzong obturacja nalezeli gtéwnie do kategorii GOLD1, czyli stopien uposledzenia
FEV1 byt u nich niewielki (FEV1>80%). Jaki jest odsetek powiktari sercowo-naczyniowych u chorych z
bardziej zaawansowana postacia POCHP, na ile przewlekta hipoksemia modyfikuje przebieg
miazdzycy —to potencjalnie tematy oddzielnych analiz, nawigzujace do analizowanej dysertacji.

Z pewnoscig ciekawe wyniki dotycza poréwnania populacji z POCHP i bez zaburzeri funkeji ptuc:
doktorantka nie stwierdzita réinic w zakresie wieku, ptci, BMI, typu AMI oraz iloéci naczyn
wiericowych ze zweieniem powyiej 50%. Podobnie nie stwierdzita réini¢ w iloci powiktan

wewnatrzszpitalnych, wigkszosci parametrow echokardiograficznych, dtugosci dystansu w 6MWT.
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Istotne réznice dotyczyly natomiast nasilenia objawéw w skali CAT i mMRC oraz czestosci
wystgpowania dusznosci wysitkowej oraz jakosci iycia ocenianego przy pomocy kwestionariusza
WHOQoL-BREF. Roczna obserwacja nie wykazata réinic w czestosci wszystkich hospitalizacji oraz
hospitalizacji z przyczyn sercowo-naczyniowych. Z uwagi na ograniczong liczebno$¢ podgrupy z
POCHP rdinice znamienne statystycznie dotyczyly tylko kilku ww parametréow. Warte uwagi s3
obserwowane trendy w zakresie czestoici stosowania amin presyjnych, odsetka powiktan
wewnatrzszpitalnych, np. dyssekcji naczynia w czasie zabiegu koronarografii, odsetka powaznych
krwawienn - wyisze u chorych z POCHP. Te obserwacje najpewniej uzasadnia istotna dodatnia
korelacja migdzy maksymalnym stezeniem troponiny hsT a FEV1/FVC.

Ciekawe wyniki znajdujemy w rozdziale poswieconym analizie korelacji i analizie wariancji. Analiza
ta stanowi uzupetnienie pracy i wykazuje na szereg zaleznosci miedzy wynikami spirometrii a
wskainikami jakosci zycia, wiekiem, liczbq paczko-lat, dystansem w 6MWT, wskaznikami funkcji
prawej komory oraz funkcji rozkurczowej komory lewej. Obserwacje te s spojne z ogélng wiedza na
temat POCHP i jego konsekwencji.

Warte uwagi sa korelacje migdzy wartoscig FEV1 a wymiarami jam serca — korelacje dodatnie oraz
z kalkulowanym ci$nieniem w komorze prawej oraz TAPSE — korelacje ujemne. Czy zindeksowane
wymiary jam serca do powierzchni ciata tez wykazywaly korelacje z FEV1 (np. Ryc. 25 26)? Byé moze
ma to znaczenie, gdyz chorzy z obturacjg mieli istotnie nizszg wartoéé BSA.

Dyskusja zawarta jest na 9 stronach, ma charakter ciagtego tekstu, tzn. nie jest podzielona na
rozdziaty. Autorka najpierw przedstawia swoje obserwacje, a nastepnie odnosi wyniki do danych
literaturowych. Uwzglednia wszystkie poruszane w dysertacji problemy — duio miejsca poswieca
odsetkowi chorych z POCHP w populacji pacjentéw ze swiezym zawatem serca.

Z duza przyjemnoscia przeczytatam takze fragment poswiecony zwigzkowi obturacji ze zmianami
naptywu przez zastawke tréjdzielna oraz analizie globalnego odksztatcenia podtuinego komory lewe;j.

Dyskusje koricza informacje na temat ograniczeri badania — kolejna zaleta dobrze napisanej
dysertacji naukowe;j,

Praca zawiera 6 szczegotowych wnioskow, ktére odnosza sie do wynikéw i dowiadczer zdobytych
w trakcie realizacji projektu. W moim odczuciu wnioski pracy wymagajq przeredagowania — w
przedstawionej formie s podsumowaniem wynikéw. Co prawda odzwierciedlajg krok po kroku
kolejne punkty celéw szczegdtowych, ale wydaje sie, ze powinny by¢ skrécone i uogdlinione.

Wtasciwie dobrane pismiennictwo ufozone wedtug kolejnoéci cytowan liczy 103 pozycje, w tym
wigkszos¢ z ostatnich 5 lat. Jeszcze raz w tym miejscu chciatam podkreéli¢, ze praca zawiera az 35

tabel oraz 68 rycin, ktére $wietnie podsumowuja zebrane przez Doktorantke informacje.



Oceniana rozprawa doktorska zostata opracowana nienagannie pod wzgledem estetycznym i

technicznym. Budzi wielki szacunek rzetelnos$¢ przeprowadzonych analiz oraz forma przedstawienia

wynikow pracy.

Drobne uwagi:

Dla przejrzystosci pracy czesé danych zamieszczono w formie tabel w rozdziale Wyniki, a
bardziej szczegbtowe tabele, zawierajace wszystkie analizowane parametry zamieszczono w
rozdziale Tabele uzupetniajgce. Sugerowatabym, aby ujednolici¢ nazewnictwo tabel — w
rozdziale Wyniki nazwa: ,Podsumowanie parametréw ...” (p. Tab. 11, 13), a petna nazwa z
okresleniem punktu czasowego, z ktérego wyniki dotyczg w rozdziale Tabele uzupetniajace;
np. w tabelach np. 25 i 26 nalezy poda¢, czy odnoszg sie do oznaczers w trakcie hospitalizacji,
czy w trakcie badania kontrolnego (brak tych danych).
Zakres parametréw echokardiograficznych ocenianych w trakcie hospitalizacji (Tab. 28) jest
nieco wezszy niz zakres parametréw doktadnie analizowanych podczas wizyty kontrolnej
(Tab. 29-32)
Sugerowatabym, aby zamiast warto$¢ / poziom uzywaé terminu stezenie NT-proBNP, czy
stgzenie troponiny hsT; np. str. 119 — Pacjenci z POCHP mieli ¢rednio wyzszg wartos¢ nT-
ProBNP ... zamienic na: Pacjenci z obturacjg mieli wyzsze $rednie stezenia NT-proBNP.
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oraz STEMI poddanych przezskdrnej interwencji wieficowej”

stanowi dobrze opracowang dysertacje. Praca spetnia wszystkie wymagania stawiane rozprawom na

stopiert doktora nauk medycznych. Przedstawiony w formie dysertacji materiat jest wartosciowy,

gdyz niewiele jest prac poswigconych roli POCHP jako czynnika modyfikujacego przebieg ostrego

zawatu serca. Wyniki pracy majg wszelkie atrybuty, zeby sta¢ sie podstawa publikacji naukowych.

Biorgc pod uwagg wszystkie powyzsze argumenty pracg oceniam bardzo wysoko.

Rownoczesnie mam zaszczyt przedstawié¢ Woysokiej Radzie Dyscypling Nauk Medycznych

Uniwersytetu Jagielloniskiego wniosek o dopuszczenie lek. Agnieszki Zygadto do dalszych etapow

przewodu doktorskiego.
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