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RECENZJA

rozprawy na stopieni doktora nauk medycznych lekarz medycyny EWY BURCHARD
pt. ,, Wplyw dysfunkcji prawej komory serca na rokowanie krdtkoterminowe i odlegte w
grupie pacjentow z przewleklq niewydolnosciq serca ze zredukowang frakcjg wyrzutowq

bedgcych w I1- 111 klasie czynnosciowej wg. NYHA”

Rozprawa doktorska lek. med. Ewy Burchard miata na celu sprawdzi¢ wplyw
uposledzenia funkcji prawej komory serca na rokowanie u pacjentéw z przewlekls
niewydolnoscig serca. Obserwacja kliniczna tego problemu objeta okres jednego roku.

Jak dotychczas, kardiologia praktyczna i eksperymentalna skupia si¢ gtéwnie na
problematyce patologii w zakresie lewej komory serca.

Prawokomorowy uktad krazenia zdecydowanie nie jest autonomicznym czynnikiem zaréwno
w badaniach naukowych jak i w praktycznej diagnostyce oraz terapii kardiologicznej. Jak
stwierdza Doktorantka we wprowadzeniu, az ponad 90% doniesien wieloosrodkowych na
tematy dysfunkeji serca skupia si¢ na lewej komorze.

Ten niskoci$nieniowy, prawokomorowy system krazenia byt ,wedtug mnie, przez wiele
dekad w dotychczasowej historii kardiologii klasycznym ,, wyrzutkiem” czy ,, niechcianym
dzieckiem” badan naukowych. Natomiast wiadomo, ze odpowiednia funkcja krazenia

plucnego, prawej komory, uktadéw zyt gtdwnej dolnej i gbrnej ale réwniez bardzo waznego
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uktadu zyly wrotnej wywiera istotny wplyw na uzyskanie odpowiednich parametrow
objetosci minutowej serca, oddychania zewnetrznego i wewnetrznego, odzywiania
tkankowego 1 usuwania produktéw przemiany materii.

Przykladowo , pomijany jest wptyw odpowiedniej sprawnosci uktadéw mig$ni konczyn
dolnych, jamy brzusznej, przepony, klatki piersiowej czy kilkudziesigciu zastawek uktadu
zylnego zwigzanych $cisle z dobrg funkcjg uktadu zylnego oraz prawej komory na przebieg
zespoléw niewydolnosci serca, mimo ,ze z fizjologii wiadomo, ze musi by¢ to wptyw bardzo
istotny. Podniesienie krwi zylnej z poziomu stopy czlowieka na poziom okoto 1 metra do
prawego serca jest jednym z ewenementow przyrody.

Ten dysonans miedzy waznoscig prawokomorowego uktadu krgzenia w catym systemie
krazenia a malg iloscia klinicznych badan po$wieconych problematyce jego wptywu na
przebieg niewydolnodci serca mozna thumaczy¢ takimi czynnikami , jak na przykiad:

brak dobrych metod oceny jego funkeji czy metod leczenia jego zaburzen.

Dotychczas ,jak wiadomo, nawet takie metody diagnozowania ,jak rezonans magnetyczny
serca, pozytronowa tomografia emisyjna czy SPECT ,eléwnie obrazujg patologie w zakresie
grubo$ciennego miesnia lewej komory. Migsnie prawej komory, prawego i lewego
przedsionka oraz zastawki uktadu zylnego nadal pozostajg obrazowg tajemnicg w
diagnostyce nieinwazyjnej. Echokardiografia w ocenie struktury migénia prawej komory
réwniez nie ma zadnego znaczenia a ocena jego funkcji przy pomocy tej metody jest
niewystarczajgca. Takze terapia kardiologiczna niewydolnosci serca skupia si¢ praktycznie
wylacznie na poprawie czynnosci lewej komory oraz na ukladzie tgtniczym.

Podjecie przez Doktorantke problematyki wplywu zaburzen w zakresie funkcji prawej
komory na rokowanie w przewlektej niewydolnosci serca jest elementem, ktory Swiadezy o
pewnej zmianie w tej dziedzinie.

Lek. med. Ewa Burchard rozpoczynajac prace nad rozprawg doktorskg sprecyzowata dwa
cele badawcze.

Pierwszym zadaniem byto okreslenie czgstosci wystgpowania niepozadanych zdarzen
sercowo-naczyniowych oraz zgonow w szescio- i dwunasto-miesi¢cznej obserwacji u
pacjent6w z przewleklg niewydolnoscia serca w II i III klasie czynnosciowej wedlug NYHA,
z frakcjg wyrzutowa lewej komory ponizej 50% i ze wspolistniejaca dysfunkcjg prawe;
komory w porownaniu do chorych z przewlekla niewydolnoscig serca bez wspotistniejgcego

uposledzenia funkcji komory prawe;j.
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Drugim zadaniem byto wykrycie parametréw, ktére beda negatywnie wptywaé na rokowanie
u chorych z przewlekta niewydolnoscia serca w 111 III klasie czynnosciowej wedtug NYHA
z obnizona frakcja wyrzutows lewej komory i obecnoscig dysfunkeji prawej komory.
Badania kliniczne zostaty przeprowadzone w Oddziale Kardiologii Mazowieckiego
Szpitala Specjalistycznego w Radomiu w latach 2012- 2014.
Generalnie badania przeprowadzono u pacjentéw z rozpoznanym zespotem przewleklej
niewydolnosci serca w I i III klasie czynnosciowej wedtug NYHA, z obnizong frakcjg
wyrzutowa lewej komory z lub bez wspdtistniejacej dysfunkcji komory prawe;.
Kwalifikacja do zespotu przewleklej niewydolno$ci serca obejmowata szerokie spectrum jej
przyczyn. W grupach badawczych byli pacjenci z zespotem przewleklej niewydolnosci serca
powstatym na réznorodnym tle, a mianowicie : niedokrwiennym, nadci$nieniowym, wad
nabytych serca, polekowym ( gtéwnie poantracyklinowym w przebiegu choroby
nowotworowej raka sutka), w przebiegu chordéb metabolicznych oraz poalkoholowym.
Upraszczajac problem wstepnej kwalifikacji mozna stwierdzi¢ ,ze jej istota bylo kliniczne
rozpoznanie zespotu przewleklej niewydolnosci serca w II i III klasie czynnosciowej wedtug
NYHA z obecnoscig frakcji wyrzutowej lewej komory ponizej 50% oraz ze stwierdzonym
podwyzszonym wynikiem NT-pro-BNP a takze obecnym rytmem zatokowym.
Z badan wylgczono pacjentéw z przebyta lub obecng zatorowoscig ptuc, zylng chorobg
zakrzepowo-zatorows, przewleklg obturacyjna chorobg ptuc, kardiomiopatig przerostows, po
implantacji ICD i CRT, migotaniem przedsionkéw w zapisie EKG oraz blokami prawej i
lewej odnogi peczka Hisa.
Podstawowe kryteria decydujace o wlaczeniu pacjentéw do grupy pierwszej lub drugie;
stanowily échokardiogréﬁczne wyniki badania skurczowego ruchu pierscienia tréjdzielnego
—wskaznika TAPSE z badania jednowymiarowego oraz ruchu segmentu srodkowego wolnej
$ciany prawej komory- wskaznika S’T z tkankowego Dopplera.
Do grupy 1 wigczono 50 pacjentéw z zespotem przewlektej niewydolnosci serca w Il 1 I
klasie czynnoséciowe] wedlug NYHA z frakcja wyrzutowa lewej komory ponizej 50% ,
podwyzszonymi warto$ciami NT-pro-BNP powyzej 125pg/ml oraz cechami dysfunkcji
prawej komory serca kwalifikowanymi na podstawie wskaZnika TAPSE ponizej 15 mm i
wskaznika ST ponizej 11,5cmy/s.
Do grupy 2 wiaczono réwniez 50 pacjentéw z zespolem przewleklej niewydolnosei serca w

I1i HI klasie czynnosciowej wedtlug NYHA z frakcja wyrzutowa lewej komory ponizej 50%,
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z podwyzszonymi warto$ciami NT-pro-BNP powyzej 125pg/ml ale bez cech dysfunkciji
prawej komory serca, kwalifikowanej na podstawie obecnosci wskaznika TAPSE powyze]
15mm i wskaznika S’T powyzej 11,5cm/s.

Kwalifikacja do'grup jest jasno klinicznie sprecyzowana, poza dwoma uwagami.

Jedna uwaga dotyczy wartoéci odgraniczajacych TAPSE (> 15 mm lub < 15mm) oraz S’T
(> 11,5cm/s lub < 11,5cm/s ). Przy takim oznaczeniu powstaje pytanie jaka decyzje
kwalifikacyjng podjeto w przypadku pacjentow z wartosciami granicznymi ( TAPSE =
15mm i S°T = 11,5cm/s). Choé mozna tez zalozy¢, ze takich pacjentow w grupie stuosobowej
nie bylo.

Druga uwaga zwigzana jest z laczng kwalifikacjg pacjentow znajdujgcych sie zaréwno w Il
jak i ITT klasie czynnosciowej wedtug NYFA. W charakterystyce grup , przedstawionej na
stronie 42 rozprawy doktorskiej, nie podano osobno ilosci pacjentow w znajdujacych sie w
klasie II oraz w klasie Il wedlug NYHA. W szczegdtowej charakterystyce grup podano
natomiast liczbowe dane odnoénie podioza przewleklej niewydolnodci serca oraz
poréwnanie statystycznie.

Ten drugi element oraz szerokie spectrum przyczyn przewleklej niewydolnosci serca moze
stanowi¢ czynnik ograniczajgcy mozliwos¢ poréwnania badan prowadzonych w przysziosci
i opartych na podobnym zatozeniu badawczym. Generalnie badania medyczne majg z reguly
stosunkowo niewysoka powtarzalnosé , co wynika miedzy innymi z duzych trudnosci
klinicznego doboru poréwnywalnych grup badawczych. Szczegblnie moze to dotyczy¢ badan
7 zakresu zespotu przewleklej niewydolnosci serca. Diagnostyka réznicowa przyczyn tego
zespotu jest bardzo trudnai powinna obejmowaé wiele elementow. Nawet w przypadku
najlepszych, wieloosrodkowych badan dotyczacych problematyki przewleklej niewydolnosci
serca mozna punktowaé uwagi odnosnie niepenej diagnostyki rdéznicowej jej przyczyn.
Powodem tego jest brak obiektywnych, nieinwazyjnych a takze prostych i szybkich metod
pozwalajgcych wykluczy¢ lub potwierdzi¢ okreslone jednostki chorobowe, ktére mogg by¢
przyczyna zespotu przewlektej niewydolnosci serca. Przyktadowo, wykrycie istniejgcego
zapalenia mie$nia sercowego oraz ocena jego aktywnosci , jako przyczyny przewleklej
niewydolnosci serca to nadal ogromne wyzwanie dla praktyki kardiologicznej.

Doktorantka poradzita sobie z problemem etiologii zespolu przewleklej niewydolnosci serca

u pacjentow kwalifikowanych do whasnych badan w sposob odpowiedni w oparciu o badanie
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podmiotowe i przedmiotowe oraz dostgpne metody diagnostyczne, opisujgc go na stronie 43
rozprawy oraz w rozdziale IV.7.

Doktorantka po wstepnej kwalifikacji opartej na ocenie klinicznej, badaniu
echokardiograficznym oraz oznaczeniu NT-pro-BNP we krwi ,przeprowadzonych podczas
pierwszej hospitalizacji w oddzia.le' kardiologicznym poddata pacjentéw rocznej obserwacji.
Po 6 miesiacach oraz po 12 miesigcach przeprowadzita oceng punktow koncowych oraz
drugie i trzecie badanie echokardiograficzne.

Oceniata nastepujgce elementy :

-liczba klinicznych zaostrzefi niewydolnosci serca, wymagajacych interwencji
ambulatoryjnej

-liczba zaostrzen klinicznych, wymagajacych leczenia szpitalnego

-liczba powiklan krwotocznych

-liczba pacjentéw zglaszanych do przeszezepu w o$rodku referencyjnym
-liczba zgonow.

Analiza statystyczna zostala przeprowadzona z wykorzystaniem pakietu statystycznego
STATISTICA version 12.

Po szesciomiesigeznej obserwacji Doktorantka stwierdzita 2 zgony pacjentow z grupy
pierwszej oraz 1 zgon w grupie drugiej. 18 pacjentéw z grupy pierwszej wymagato leczenia
szpitalnego w poréwnaniu do 12 pacjentéw z grupy drugiej.

Po okresie obserwacji rocznej stwierdzono zaostrzenia choroby ,wymagajace koniecznosci
leczenia szpitalnego, az u 28 pacjentéw z grupy pierwszej oraz u 16 pacjentow z grupy
drugiej. W grupie pierwszej zgon wystapit u 10 pacjentéw. Natomiast w grupie drugiej zgon
wystapit u 2 pacjentéw: Z tego wynika ,Zze co 5 pacjent z zespotem przewlekle]
niewydolnosci serca ze wspolistniejaca dysfunkcjg prawej komory, okreslanej na podstawie
wskaznikéw TAPSE i S’T ‘nie przezywa 1 roku od wstepnej kwalifikacji, mimo podjgte;
terapii zgodnej ze standardami ESC/ PTK.

To wynik, ktéry powinien zmusza¢ do dalszych pogtebionych badan w celu poprawy
zdecydowanie ztych wskaznikéw w zakresie umieralnosei z powodu przewleklej
niewydolnosci serca z obnizong frakcja wyrzutowa lewej komory oraz ze wspOlistniejacg z
dysfunkcjg prawej komory serca.

Ta obserwacja jest najwazniejszym osiagnigciem badarn lek. med. Ewy Burchard.



-6-

Whioski rozprawy doktorskiej zwracaja uwagg na bezwzgledng konieczno$é opracowania
zmiany podejscia u tego typu pacjentow, zarowno w zakresie diagnostyki jak i terapii.
Diagnostyka powinna zawiera¢ elementy réznicowania przyczyn wystgpienia dysfunkeji
prawej komory. Natomiast terapia powinna zawiera¢ elementy dopasowane w sposéb
indywidualny do potrzeb, biorac pod uwage obecnos¢ i stopien nasilenia dysfunkcji prawej
komory. Jest co prawda okreslenie do¢ ogélnikowe, ale 20% roczna $miertelno$¢ w grupie
leczonej zgodnie z obowigzujacymi aktualnie standardami ESC/PTK jest nie do przyjecia.

Szkoda, ze Doktorantka przy takich zatozeniach badawczych nie moze doktadnie okreslié
przyczyn i mechanizméw zgonéw. To kolejne, ciekawe zadanie badawcze na przysziosé¢ dla
Doktorantki .

W grupie pierwszej badanie echokardiograficzne wykazywalo stalg istotng progresje
zmian parametréw okreslajacych funkcjg prawej komory ( TAPSE, S’T , wielkos¢ prawej
komory i prawego prze‘dsiohka). Takiej progresji nie obserwowano w grupie drugiej.

Parametrami zlej prognozy w pacjentow z przewlekla niewydolnoscia serca, z obnizong
frakcja wyrzutows lewej komory , znajdujacych w IT11II klasie czynnos$ciowej wedug
NYHA oraz ze wspétistniejaca dysfunkcja prawej komory byly nastepujgce elementy:
-starszy wiek
-nizsza frakcja wyrzutowa lewej komory serca
-gorsze wskazniki TAPSE oraz S’T w echokardiografii
-wyzsze poziomy NT-pro-BNP
- wyzsze tetno oraz nizsze wartosci tetniczego cisnienia skurczowego i rozkurczowego.

Doktoranta sformutowata cztery wnioski badawcze. Sa oparte na przeprowadzonej
analizie uzyskanych wynikow .

Rozprawa lek. med. Ewy Burchard ma uklad typowy dla prac na stopien doktora nauk
medycznych, Sklada si¢ z 12 rozdziatéw, ktére obejmujg : wstep, zalozenia i cele badan,
material i metodyka, wyniki, oméwienie wynikéw, dyskusja, whnioski, streszczenie, wykaz
tabel, wykaz rycin, wykaz stosowanych skrétéw, pismiennictwo .

Piémiennictwo zawiera 75 pozycji pismiennictwa, dobrze dobranego i wykorzystanego.
Wyniki badan zostaly przedstawione w formie opisowej oraz na rycinach 1 tabelach.
Wstep oraz elementy dyskusji przemawiajg za bardzo dobrg wiedzg Doktorantki w

dziedzinie kardiologii.
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Lek. med. Ewa Burchard w sposéb samodzielny i catkowicie prawidtowy rozwigzata
zalozone cele badawcze, postawione w rozprawie doktorskiej.

Ich efektem s3 postawione wnioski koficowe.

To bardzo ciekawy problem od strony praktyki kardiologicznej ale tez wazne zagadnienie dla
badan klinicznych i eksperymentalnych.

Bardzo pozytywna recenzja upowaznia mnie do zwrécenia sie do Pani Dziekan Wydziatu
Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w Lodzi z wnioskiem o przyjecie pracy lek. med.
Ewy Burchard pt. ,, Wplyw dysfunkcji prawej komory serca na rokowanie krétkoterminowe
i odlegte w grupie pacjentow z przewlekla niewydolnoscig serca ze zredukowana frakcja
wyrzutows bedacych w II-1II klasie czynnosciowej wg. NYHA” |
jako rozprawy doktorskiej oraz podstawy do ubiegania sie o stopien doktora nauk
medycznych:

Zwracam sie do Pani Dziekan i Wysokiej Rady Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu
Medycznego w Lodzi z wnioskiem o dopuszczenie lek. med. Ewy Burchard do dalszych
etapoéw przewodu doktorskiego.

Biorgc pod uwage duza ilo§¢ wlozonego wysitku przez Doktorantke przy
przeprowadzeniu badan oraz ciekawy od strony zalozen i realizacji temat badawczy
zwracam si¢ do Pani Dziekan i Wysokiej Rady o wyréznienie pracy. To wyréznienie jest
szczegdlnie potrzebne, poniewaz rozprawa doktorska zostala wykonana na terenie

pozauniwersyteckiego oddziatu kardiologii.



