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Temat rozprawy: ,,Wplyw utrat przytomnosci u pacjentow z zespotem omdlen

wazowagalnych na centralny system nerwowy oraz funkcje neuropoznawcze”

WSsrdd schorzen kardiologicznych omdlenia stanowig problem wymagajacy ztozonej diagnostyki
réznicowej czesto z pogranicza kardiologii i neurologii. Pomimo stale wzrastajgcej wiedzy na ten
temat grupa chorych, u ktérych moina postawi¢ rozpoznanie ,omdlenia” jest niejednorodna.
Obejmuje zaréwno pacjentéw z kardiogennymi przyczynami utrat przytomnosci, jak i omdleniami
spowodowanymi hipotonig ortostatyczng, a takze najbardziej klasyczng grupe — chorych
z omdieniami odruchowymi, w tym omdleniami wazowagalnymi.

Temat omdlert wazowagalnych podjeto w przestawionej mi do recenzji dysertacji lek.med.
Joanny Jedrzejczyk-Spaho. Praca ma istotne wartosci poznawcze - w formie zaplanowanego,
przemyslanego projektu badawczego Autorka analizuje problem, jakim jest znaczenie omdlen
wazowagalnych dla funkcji osrodkowego uktadu nerwowego (OUN). Walorami pracy, ktdre warto na
wstepie podkreslié, jest wielokierunkowo$¢ oceny wptywu omdlen na QUN.

Dysertacja przygotowana jest zgodnie z wymogami stawianymi tego rodzaju pracom - zawarta jest
na 96 stronach — ukfad pracy jest typowy, praca zawiera kolejne rozdziaty: Wstep, Cel Pracy,
Materiat, Metodyka, Wyniki, Dyskusja, Wnioski, PiSmiennictwo. Prace uzupetniajg Streszczenia
w jezyku polskim i angielskim, Spis tabel, Spis rycin oraz Wykaz skrétdw zamieszczony na poczatku
pracy. Redakcyjny podziat pracy na rozdziaty i ich wzajemne proporcje nie budzg zastrzezen.

Wstep pracy uwzglednia trzy tematy wiodace: definicje i klasyfikacje omdlen, ogéine dane na
temat wptywu omdlen na osrodkowy ukiad nerwowy, mechanizmy molekularne wptywu omdlen na
osrodkowy uktad nerwowy oraz testy neuropsychologiczne jako metody oceny funkcjonalnej OUN.
W szczegdlnosci ostatnie dwa poruszane tematy stanowig warto$ciowe podsumowanie. Autorka
przytacza wiele danych na temat NSE — budowy tego biatka oraz zmian stezen w kontekscie
uszkodzenia OUN w réznych sytuacjach (m.in. udar niedokrwienny mdzgu, krwotok moézgowy,
napady drgawkowe, krazenie pozaustrojowe). Doktorantka dobrze porusza sie takie w temacie

testow neuropsychologicznych — cytuje liczne prace, w tym badania wilasne.



Autorka wyznaczyta nastepujgcy cel gtéwny pracy: ocena wptywu utrat przytomnosci u pacjentow
z zespotem omdlenn wazowagalnych na centralny system nerwowy oraz funkcje neuropoznawcze.
W swojej dysertacji weryfikowata 3 hipotezy: 1+2) wptyw przej$ciowej hipoperfuzji mézgu podczas
epizodu omdlenia w tescie pochyleniowym 1) na molekularne markery uszkodzenia mézgu oraz 2} na
pogorszenie funkcji neuropoznawczych w zakresie pamieci krotkotrwatej (CORSI), 3) wplyw
nawracajgcych utrat przytomnosci u pacjentdw z zespotem wazowagalnym na funkcje
neuropoznawcze.

Do badan Doktorantka wigczyta tacznie 72 osoby, w tym 42 chorych do grupy badanej. Kryterium
wiaczenia do grupy badanej byto wystepowanie nawracajgcych omdlen i/lub zastabniec
zakwalifikowanych do dalszej diagnostyki w wykorzystaniem testu pochyleniowego. Z analizy
wylaczono chorych z omdleniami kardiogennymi. Do grupy kontrolnej wigczano osoby dobrane pod
wzgledem pici, wieku i co wazne dla testdw neuropoznawczych - wyksztatcenia. Grupa kontrolna
stanowita punkt odniesienia dla wynikéw testéw neuropsychologicznych.

Warto zwrdci¢ uwage, ze wiaczanie do badania prowadzone bylo przez wyspecializowana jednostke

jaka jest O$rodek Diagnostyki i Leczenia Omdlen Kliniki Choroby Wiericowe] i Niewydolnosci Serca

KSS im. Jana Pawta ll, ktorego niewatpliwym Iniciatorem i Liderem byt Promotor Pomochiczy -

Sp. Artur Pietrucha.

Metodyka pracy uwzgledniata wykonanie testu pochyleniowego (HUTT). Zaréwno przed testem,
jak i 2h po jego zakonczeniu, wykonywano oznaczenia stezert molekularnych markeréw uszkodzenia
mdzgu: enolazy neuronalnej (NSE) i biatka 5-100 w osoczu krwi zylnej. Drugim elementem metodyki
badania byly testy psychologiczne - szereg testéw neuropsychologicznych wykonywano przed HUTT
(COG, CORSI, DAUF) oraz po HUTT {CORSI).

Analiza statystyczna zostata przeprowadzona prawidlowo z uwzglednieniem liczebnosci grup
badanych.

Wyniki pracy przedstawiono w sposéb przejrzysty, usystematyzowany z wykorzystaniem 16 tabel
oraz 25 rycin. Ryciny nie sg przeredagowane graficznie dla potrzeb pracy, ale sg oryginalnym
podsumowaniem przeprowadzonych analiz statystycznych, co umozliwia wglagd w szereg
dodatkowych, standardowo nieprezentowanych parametréw statystycznych.

Na wstepie Wynikow Doktorantka zamieszcza charakterystyke kliniczng grup badanych.

Ciekawe wyniki dotyczg stezenia NSE — nie obserwowano zmian w stezeniu tego zwigzku po HUTT,
bez wzgledu na jego wynik. Roéwnoczesnie stwierdzono istotng korelacje miedzy czasem trwania
pauzy u chorych z kardiodepresyjnym typem odpowiedzi oraz czasem trwania hipotonii a stezeniem
NSE po tescie.

Warte uwagi sg wnioski dotyczace poréwnania wynikow testow neuropsychologicznych. Chorzy

z grupy badanej wykazywali pogorszenie funkcji poznawczych, co bylo szczegdlnie wyrazone
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u pacjentéw ze wzrostem NSE po HUTT. Co wiecej, czynnikiem ryzyka wzrostu stezenia osoczowego
NSE po HUTT byt sredni czas poprawnych odpowiedzi w tescie DAUF > 1,05s.

Dyskusja zawarta jest na 8 stronach, ma charakter cigglego tekstu. Autorka najpierw przedstawia
swoje obserwacje, a nastepnie odnosi wyniki do danych literaturowych. Uwzglednia wszystkie
poruszane w dysertacji problemy ~ duzo miejsca poswieca badanym markerom: NSE i $-100.

Z duig przyjemnoscia przeczytatam takie fragment poswiecony zwigzkowi omdlen
z pogorszeniem z zakresie funkcji poznawczych. Temat nie jest fatwy z punktu widzenia lekarzy,
ktorzy standardowo tych testéw nie wykonuja.

Cenne wydajg sie uwagi na temat grupy ryzyka (grupa chorych z hipotonig > 60 s w trakcie
omdlenia) — u ktérej w wyniku nawracajacych hipotonii bedzie dochodzito nie tylko do wzrostu
stgzenia NSE (marker mikrouszkodzenia OUN), ale przede wszystkim do pogorszenia funkg;ji
poznawczych. Autorka sugeruje obja¢ tg grupe szczegdlnym nadzorem / prewencjg progresji
dysfunkcji OUN.

Praca zawiera 4 rozbudowane wnioski, ktére odnoszg sie do wynikéw i doswiadczer zdobytych
w trakcie realizacji projektu. W moim odczuciu wnioski majg istotne znaczenie praktyczne — $wiadcza
o prawidtowym zaprojektowaniu badania, jak i eksperckim podejsciu do interpretacji wynikow.

Wtasciwie dobrane pismiennictwo utozone wedtug kolejnosci cytowan liczy 54 pozycje, w tym
wigkszos€ z ostatnich 5 lat. Jeszcze raz w tym miejscu chciatam podkre$lié, ze praca zawiera 18 tabel
oraz 26 rycin, ktére Swietnie podsumowujg zebrane przez Doktorantke informacje.

Oceniana rozprawa doktorska zostata opracowana nienagannie pod wzgledem estetycznym
i technicznym. Budzi wielki szacunek rzetelno$¢ przeprowadzonych analiz oraz forma przedstawienia
wynikéw pracy.

Drobne uwagi:

e Wiérod kryteriow wytaczenia z grupy kontrolnej nie znalaztam takich czynnikéw jak: istotne
zwezenia w tetnicach doglowowych, czy towarzyszace choroby uktadu krazenia. Te kryteria
dotyczyly grupy badanej i najpewniej takie grupy kontrolnej. Jezeli nawet w grupie
kontrolnej nie wykonywano szczegétowych badan w tym zakresie, warto zaznaczyé, ze
objawy sugerujace ww problemy stanowity kryteria wykluczenia.

e Sugerowatabym, aby przy przygotowaniu pracy do druku uzupetni¢ dyskusje o paragraf na
temat ograniczed badania (np. liczebno$¢ grup badanych, powtarzalno$¢ HUTT, wptyw
czynnikdw na wyniki oceny neuropoznawcze) — staty element dobrze napisanej dysertacji

naukowe].



Rozprawa doktorska
lek. Joanny Jedrzejczyk-Spaho

Temat rozprawy: , Wplyw utrat przytomnosci u pacjentéw z zespotem omdleri

wazowagalnych na centralny system nerwowy oraz funkcje neuropoznawcze”
stanowi dobrze opracowang dysertacje. Praca spetnia wszystkie wymagania stawiane rozprawom na
stopieri doktora nauk medycznych. Przedstawiony w formie dysertacji materiat ma charakter
unikalny - niewiele jest prac poswigconych interakcji: utrata przytomnosci o charakterze omdlenia
wazowagalnego - centralny system nerwowy — funkcje neuropoznawcze. Wyniki pracy 53
nowatorskie i maja wszelkie atrybuty, zeby staé sie podstawa dobrych publikacji naukowych.
Biorac pod uwage wszystkie powyisze argumenty prace oceniam bardzo wysoko i zgtaszam wniosek
0 jej wyrdznienie.
Réwnoczesnie mam zaszczyt przedstawié Wysokiej Radzie Dyscypliny Nauk Medycznych
Uniwersytetu Jagielloriskiego wniosek o dopuszczenie lek. Joanny Jedrzejczyk-Spaho do dalszych

etapow przewodu doktorskiego.
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