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Recenzja rozprawy doktorskiej lekarza Tomasza Macieja Droidia ,Nowe metody

niefarmakologicznego leczenia niewydolnoéci serca”

W ostatnich latach przedmiotem rosngcego zainteresowania s badania dotyczace
epidemiologii, diagnostyki i leczenia niewydolnosci serca. Wyniki tych badar sg szczegélnie waine w
aspekcie procesu starzenia sie populacji, co nieuchronnie przekiada sie na liczbe chorych z

niewydolnoscig serca.

Badania populacyjne pochodzace ze Stanéw Zjednoczonych wskazujg, ze przyrost liczby o0séb
po 65 roku zycia jest szybszy niz tempo zmniejszania sig ryzyka zgonu z powodu chordb serca. Pomimo
zmniejszenia sig skorygowanego wzgledem wieku ryzyka zgonu o 5,0% w latach 2011-2017, w tym
samy okresie liczba zgonéw z powodu choréb serca ulegta zwiekszeniu o 8,5%. W odniesieniu do
choroby wieficowej $miertelnos¢ ulega zmniejszeniu. Natomiast w przypadku niewydolnoéci serca
(jako przyczyny zgonu) zwigkszeniu ulegta zaréwno umieralno$¢ (o prawie 21% w obrebie catej
populacji) jak i liczba zgonéw (o 38%). Podobne trendy obserwowano, gdy analizowano niewydolnog¢
serca zaréwno jako czynnik wspotistniejgcy (odpowiednio 8 i 24%). Na znaczenie obserwowanych
tendencji umieralnosci i liczby zgonéw z powodu choréb serca wptyw ma réwniez fakt, ze 80% zgondw

z powodu chorob serca dotyczy oséb w wieku 65 lat i wiecej.

Dane pochodzjce ze Standw Zjednoczonych sg szczegdlnie wazne dla Polski z uwagi na fakt, ze
proces starzenia sig populacji jest réwniez obserwowany w naszym kraju. Liczba 0séb w wieku 65 lat i
wigcej w Polsce w latach 1989-2013 ulegta zwigkszeniu o prawie 1,9 min oséb. Prognoza przygotowana
przez Gtowny Urzad Statystyczny zaktada, ze liczba os6b w wieku 65 lat | wiecej ulegnie do 2050 roku
zwigkszeniu o 5,4 min oséb. Przebieg zmian w liczebnosci populacji 0séb w wieku 65 lat i wiecej w

Polsce pokrywa sig z wystepowaniem wyzéw urodzen w Il potowie ubiegtego stulecia.

Wyniki analizy przedstawionych powyzej analiz wskazujg, ze pomimo istotnego postepu w
prewencji i leczenia chordb serca, starzenie sig populacji dziata przeciwstawnie, zwiekszajac obcigzenie
spoteczne i ekonomiczne chorobowoscig i $miertelnoscig z powodu choréb serca, a zwilaszcza z

powodu niewydolnosci serca.

Wyniki badar klinicznych przeprowadzone na przestrzeni ostatnich kilkudziesieciu lat, w tym
najnowsze badania kliniczne z zastosowaniem sakubitrylu z walsartanem i inhibitoréw kotransportera
sodowo-glukozowego 2, a takze badania oceniajgce korzysci z terapii resynchronizujacej, przetozyly sie

na znaczacy postep w leczeniu niewydolnosci serca, oceniany poprawg rokowania w tej grupie chorych.
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Pomimo istotnego postgpu w leczeniu niewydolnosci serca, ta grupa chorych obcigzona jest
wcigz bardzo niekorzystnym rokowaniem. Dane pochodzgce z Narodowego Funduszu Zdrowia
wskazujg, ze przezycie 5-letnie u chorych z rozpoznaniem niewydolnosci serca tylko nieznacznie

przekracza 50%.

Wobec tak aktualnej tematyki jaka w szerokim pojeciu stanowi leczenie niewydolnosci serca,
badania przeprowadzone przez lekarza Tomasza Drozdza interesujgco wpisujg sie w dotychczasowe
opracowania w tej dziedzinie i posiadajg znaczenie poznawcze. Nalezy podkresli¢, ze badania zostaty
przeprowadzone pod kierunkiem prof. dr hab. n. med. Danuty Czarneckiej w uznanym osrodku
naukowym prowadzacym szeroko zakrojone badania naukowe dotyczace patofizjologii, diagnostyki i
leczenia chorob serca — | Klinice Kardiologii i Elektrokardiologii Interwencyjnej oraz Nadci$nienia
Tetniczego Collegium Medicum Uniwersytetu Jagielloriskiego w Krakowie we wspdipracy z

renomowanym osrodkiem zagranicznym — Instituto Auxologico Italiono w Mediolanie, Wiochy.

Lekarz Tomasz Drozdz jako gtéwne cele badan bedacych przedmiotem pracy doktorskiej
zatozyt ocene bezpieczenstwa i wpltywu na wydolno$é fizyczng, parametry hemodynamiczne oraz
jakos¢ zycia treningu wolnego oddychania i denerwacji tetnic nerkowych u chorych z niewydoinoécia
serca. Uzasadnieniem podjecia projektu sg nieliczne badania dotyczgce zastosowania tych metod
leczenia w populacji chorych na niewydolnoé¢ serca. Ponadto nie poddano ocenie korzyéci z denerwacji
nerek u chorych na niewydolno$¢ serca u ktdrych leczenie farmakologiczne i resynchronizacja nie sa

zwigzane z istotna poprawa stanu klinicznego.

Rozprawa doktorska lekarza Tomasza Drozdza ma forme spdjnego tematycznie zbioru trzech
oryginalnych publikacji ogtoszonych w migdzynarodowych, recenzowanych czasopismach naukowych.
We dwoch artykutach Doktorant jest pierwszym, w jednym trzecim autorem. Nalezy podkreéli¢, ze
taczna punktacjg publikacji wtgczonych do rozprawy doktorskiej - wspétczynnik oddziatywania Impact
Factor — wynosi 6,168. Ponadto nalezy odnotowaé, ze lekarz Tomasz Droidi jest autorem lub
wspotautorem 21 publikacji (taczna punktacja - wspdtczynnik oddziatywania Impact Factor 26,996, h-
index 7). Lekarz Tomasz Drozdz jest takze autorem rozdziatu w monografii oraz doniesien zjazdowych
przedstawianych na zjazdach krajowych i zagranicznych. Podsumowujgc dotychczasowy dorobek
naukowy lekarza Tomasza Drozdza nalezy uznaé go za wyrdzniajacy sie i budzgcy nadzieje na dalszy
rozw6j naukowy, ktéry bedzie owocowac dalszymi publikacjami w recenzowanych pismach. Dorobek
naukowy lekarza Tomasza Drozdza zostat nagrodzony przyznaniem Stypendium Rektora i Stypendium

Ministra Nauki i Szkolnictwa WyzZszego, a takze kwalifikacjg do uczestnictwa w ESH Summer School i
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czego nie moge pomingé przyjeciem w poczet cztonkdéw Klubu Mtodego Hipertensjologa Polskiego

Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego.

Rozprawa doktorska lekarza Tomasza Drozdza liczy 62 strony i ma uktad klasyczny dla prac
doktorskich w formie cyklu publikacji. Sktada sie ze: spisu tresci, wykazu publikacji stanowigcych
rozprawe doktorska, wstepu, przedstawienia celow pracy oraz materiatu i metod, kopii publikacji
wchodzacych w skfad rozprawy doktorskiej, oméwienia prac sktadajgcych sie na rozprawe doktorska
wraz z wnioskami, streszczen w jezyku polskim i angielskim, pi$miennictwa oraz os$wiadczen

wspotautorow dotyczacych udziatu w przygotowaniu publikacji stanowigcych rozprawe doktorska.

Rozprawa napisana jest jasno, pod wzgledem redakcyjnym nie budzi zastrzezen a proporcje

pomiedzy poszczegblnymi czeéciami sg odpowiednio zachowane.

W czesdci ,Wstep” Doktorant w spdjny sposdb przedstawia aktualny stan wiedzy dotyczgcy
epidemiologii i leczenia niewydoinosci serca, gtéwng uwage skupiajgc na zagadnieniach dotyczacych
leczenia niefarmakologicznego niewydolnosci serca. Doktorant w omawianej czeéci rozprawy
doktorskiej sporo miejsca poswieca réwniez uzasadnieniu koniecznosci podjecia badar nad nowymi
metodami leczenia niewydolnosci serca.

W kolejnej czesci rozprawy Doktorant przedstawit jasno sformutowane cele, ktore stanowity
ocena bezpieczenstwa i wptywu na wydolno$¢ fizyczng, parametry hemodynamiczne oraz jako$¢ zycia
1) treningu wolnego oddychania i 2) denerwacji tetnic nerkowych u chorych na objawowg
niewydolnos¢ serca z obnizong frakcja wyrzutowa lewej komory. Przed przedstawieniem
poszczegdlnych publikacji Doktorant omowit materiat i metodyke prowadzonych badan, zwracajgc
uwage na aspekty etyczne, jak rowniez przedstawiajgc zastosowane metody statystyczne. Uzyskane
wyniki oraz dyskusja zostaly zawarte w przyktadnie napisanych publikacjach, ktére sktadajg sie na

rozprawe doktorska lekarza Tomasza Drozdza.

Pierwszg z prac: ,, Blood pressure changes in patients with chronic heart failure undergoing
slow breathing training.” opublikowano w Blood Pressure w 2016 roku. W omawianej pracy wykazano
ocenie poddano czterdziestu chorych na niewydolnos¢ serca z obnizong frakcja wyrzutowg lewej
komory. Chorych losowo przydzielono do dwdch grup: rozpoczynajgcej od treningu wolnego
oddychania oraz rozpoczynajacej od braku interwenciji, nastepnie zamieniano grupy — ukfad
naprzemienny. Kazda cze$¢ badania trwata 10 do 12 tygodni. Oceniano wptyw treningu wolnego
oddychania z uzyciem urzadzenia RESPeRATE na zmiany cisnienia tetniczego, czesto$¢ hipotonii

ortostatycznej oraz zmiane jakosci zycia. Stwierdzono niska czestos¢ hipotonii ortostatycznej, ktéra nie
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ulegata zmianom w trakcie badania. Nalezy podkresli¢, ze grupie rozpoczynajgcej terapie od treningu

wolnego oddychania stwierdzono poprawe jakosci zycia.

Druga praca z cyklu ,, Effects of device-guided slow breathing training on exercise capacity,
cardiac function, and respiratory patterns during sleep in male and female patients with chronic heart
failure.” zostata opublikowana w 2017 roku w Polskim Archiwum Medycyny Wewnetrznej. Ocenie
poddano 96 chorych na niewydolnos$¢ serca z obnizong frakcjg wyrzutowa. Oceniono wptyw treningu
wolnego oddychania na wydolnos$¢ wysitkowg, parametry hemodynamiczne i wzorce oddechowe
podczas snu. Uktad badania byt podobny jak w poprzedniej publikacji, miat uktad naprzemienny.
Wykazano bezpieczenistwo treningu wolnego oddychania. Obserwowano takze wptyw treningu
wolnego oddychania na frakcje wyrzutowa lewej komory oraz dystans marszu w tescie 6-minutowego
marszu. Stwierdzono, ze trening wolnego oddychania wptywa takie na wskaznik bezdechow i

oddechow splyconych.

Trzecia praca witaczona do cyklu ,Renal denervation in patients with symptomatic chronic
heart failure despite resynchronization therapy - a pilot study” zostata opublikowana w Postepach
Kardiologii Interwencyjnej w 2019 roku. W badaniu oceniono bezpieczeristwo i wptyw na stan kliniczny,
wydolnos¢ fizyczng i parametry hemodynamiczne denerwacji nerek u 20 chorych na niewydolno$é
serca z obnizong frakcjg wyrzutowg u ktérych nie uzyskano zadawalajgcej odpowiedzi na terapie
resynchronizujgcg. Chorych przydzielano losowo 1:1 do grupy interwencji i grupy kontroinej.
Stwierdzono bezpieczenstwo ocenianej terapii. Nie wykazano wptywu denerwacji nerek na poprawe
frakcji wyrzutowej lewej komory, wysokos$é cisnienia tetniczego, dystans marszu w tescie 6-
minutowego marszu oraz na stezenie NT-proBNP w 12-miesiecznej obserwacji. Doktorant powyisze

obserwacje przedstawit jako jeden z pierwszych w literaturze.

Doktorant przedstawit w publikacjach uzyskane wyniki w sposdb przejrzysty. Artykuty wzbogacone
sy tabelami i rycinami utatwiajgcymi czytelnikowi zrozumienie omawianych zagadnien i uzyskanych
wynikow. Analizy statystyczne zostaty wykonane poprawnie co podnosi wartoéé publikacji. Dyskusje w
artykutach oryginalnych napisane sg w sposdb logiczny i merytorycznie poprawnie. Doktorant celnie
pordwnuje uzyskane przez siebie wyniki z danymi z literatury. Doktoranta cechuje krytyczne podejscie

do przeprowadzonych badan, co swiadczy o jego dojrzatosci naukowej.

Uzyskane wyniki pozwolity Doktorantowi na ich podsumowanie, a nastepnie wysuniecie

najwazniejszych wnioskéw:
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e Trening wolnego oddychania u chorych na niewydolnosé serca z obnizona frakcjg wyrzutowa
jest bezpieczny, nie wplywa na nasilenie hipotonii ortostatycznej, natomiast korzystnie
wplywa na poprawe jakosci zycia.

e Zastosowanie treningu wolnego oddychania u chorych na niewydolnos¢ serca z obnizong
frakcja wyrzutowa zwigzane bylo z poprawa wydolnosci fizycznej, poprawg czynnosci
skurczowej iewej komory oraz ze zmniejszeniem nasilenia zaburzen oddychania w czasie snu.

e Nie wykazano by zastosowanie denerwacji nerek mogto przynies$¢ dodatkowe korzysci chorym
na niewydolno$¢ serca z obnizong frakcjg wyrzutowa nie reagujgcych dostatecznie na

stosowane obecnie leczenie.

Po zapoznaniu sie z pracg doktorska lekarza Tomasza Drozdza nalezy - niezaleznie od podkresienia
bardzo wysokich jej waloréw poznawczych - odnotowac nalezy kilka faktow i szerzej je skomentowac.
Do niewatpliwych osiggnie¢ Doktoranta - nadajgcych rozprawie oryginalnos¢ - nalezy podjecie badan
na zagadnieniem waznym z klinicznego punktu widzenia, ktdrego patofizjologia nie jest jednoznacznie
wyjasniona. Tematyka bedgca przedmiotem pracy doktorskiej pozwolita na uzyskanie wysoce
oryginalnych wynikdw i co wazne - kolejne badania byty wynikiem realizacji dobrze zaplanowanych

protokotdéw oraz uwazinej analizy uzyskiwanych wynikow.

Prace stanowigce przedmiot rozprawy doktorskiej nie sg wolne od pewnych ograniczen
wynikajacych miedzy innymi z samej natury i ztozonej patogenezy i obrazu klinicznej przewlektej
niewydolnosci serca - pragne w tym miejscu nadmieni¢, ze w kazdej z publikacji Doktorant przedstawia

w sposéhb wyczerpujacy ograniczenia prowadzonych przez niego badan.

Jedynie z obowigzku recenzenta musze wspomnieé, ze przedtozona praca mogtaby byc
uzupetniona o wykaz skrétdw, utatwitoby to zapoznanie sie czytelnikowi z omawianymi zagadnieniami.
Lektura publikacji wchodzgcych w sktad cyklu nasuneta mi rowniez pytanie, bedgce rowniez propozycja
kontynuacji badan — czy zdaniem Doktoranta mozna wyodrebni¢ cechy chorych na niewydolnosc serca,
ktérzy moga jednak odnies$¢ korzysci z denerwacji nerek? Interesujgce byloby takze ocenienie
badanych metod w populacji chorych z centralnym bezdechem sennym — czy sg takie obserwacje w

literaturze?

Chciatbym podkresli¢, 7e powyzsze uwagi wynikajg z dociekliwoéci naukowej recenzenta, dla
ktérego publikacje bedace przedmiotem cyklu stanowig niezwykle interesujgcy substrat do rozwazan i
analiz. Nie wptywajg w zaden sposdb na fakt, ze przedstawiong do recenzji rozprawe uwazam za

znakomity prace doktorska.
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Na zakorczenie chciatbym podkreslic, ze jakkolwiek prowadzac badania zyczeniem nas
naukowcdow jest uzyskanie ,pozytywnych” wynikdw, rowniez uzyskanie wynikéw , negatywnych” jest
wazne dla rozwoju danej dziedziny. Nie powinno rozczarowywac lub zniechecaé, nie jest tez efektem
btedu przy planowaniu badan. Niestety pogon za ,pozytywnymi” wynikami powoduje, ze trudniej
Lnegatywny” wynik obroni¢, a jeszcze trudniej opublikowaé. Dlatego tez do niewatpliwych zalet
rozprawy lekarza Tomasza Macieja Drozdza, godnych pochwaly, ale takie i szacunku, jest umieszczenie
w cyklu publikacji pracy przedstawiajacej ,negatywne” wyniki badania. Swiadczy to o wyjatkowe;j

dojrzatosci naukowej Doktoranta.

Wnosze do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Jagiellonskiego o
dopuszczenie lekarza Tomasza Macieja Droidza do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
Jednoczes$nie wnioskuje o wyréznienie rozprawy. Wniosek o wyrdznienie motywuje wysoka jakoscig
przeprowadzonych badan naukowych co wskazuje na biegte opanowanie przez Doktoranta warsztatu
pracy naukowej. Ponadto wyniki badan zostaty opublikowane w miedzynarodowych czasopismach

naukowych.

Rozprawa doktorska spetnia wszystkie warunki okreslone w art.187 ustawy z dnia 20.07.2018

Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. z 2020 poz.85 z pdzn.zm).
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Prof. dr hab. m. med. Aleksander Prejbisz

Warszawa, 10 stycznia 2021 r.

Strona6z6



