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Rozprawa doktorska lek. Marty Joanny Dziurowicz dotyczy badan nad wpiywem ostre;j
hiperglikemii na rokowanie pacjentéw z zawatem mieénia sercowego. Zarowno wyisze
glikemie u pacjentow z cukrzyca, jak i hiperglikemia u oséb bez cukrzycy sg zwigzane z
pogorszeniem rokowania po przebytym ostrym zespole wiencowym. Podczas zawatu miesnia
sercowego dochodzi do wydzielenia hormondéw stresu, glikokortykoidow, adrenaliny,
hormondw tarczycy i hormonu wzrostu. Wynikiem tych procesow jest wzrost steienia
glukozy we krwi w nastepstwie stymulacji glukoneogenezy, hamowania wydzielania insuliny i
zwiekszenia insulinoopornosci. Hiperglikemia towarzyszaca stresowi moze tez byc
wskaZnikiem rozpoczynajacej sie niewydolnosci komdrek beta trzustki w warunkach
wzmozonego zapotrzebowania na insuline. Ostra hiperglikemia, niezaleznie od dalszych
loséw pacjenta w zakresie rozpoznania cukrzycy, indukuje w organizmie czlowieka wiele
niekorzystnych procesow. Najwazniejszy z nich to nasilenie stresu oksydacyjnego, ktérego
konsekwencjg jest miedzy innymi zaburzenie funkgji srédbtonka. Do dalszej kaskady zjawisk
nalezy miedzy innymi: uwalnianie endoteliny i skurcz naczyn, nasilenie odktadania lipidéw w
scianach naczyn, niestabilnos¢ blaszek miazdzycowych, zmniejszenie wiasciwosci
antykoagulacyjnych s$rédbtonka oraz nasilenie reakcji zapalnych poprzez wzrost adhezji

leukocytow i ptytek krwi w nastepstwie hiperglikemii. Stad wytyczne Polskiego Towarzystwa



Diabetologicznego rekomenduja normalizacje glikemii przy pomocy dozylnego wlewu
insuliny w ostrym zespole wieficowym w stanach wzglednej hiperglikemii. U osdb bez
uprzednio rozpoznanej cukrzycy wlew insuliny powinniémy zastosowac przy glikemii ponad
180 mg/dl. Pomimo licznych doniesien naukowych w temacie roli hiperglikemii w
konsekwencji powiktari sercowo-naczyniowych, podjety temat badawczy jest oryginalny,
spojny, przyczynia sie do pogtebienia wiedzy i ma istotne implikacje kliniczne. Doktorantka
podejmuje bowiem dyskusje nad wartoéci kliniczng i predykcyjna réznych metod kontroli
glikemii u pacjentéw bez cukrzycy hospitalizowanych z powodu zawatu serca.

Przedstawiona do oceny praca doktorska zostata przygotowana w formie manuskryptu.

We wstepie doktorantka przedstawia aktualng klasyfikacje zawatu serca, metody
leczenia, powiktania i rokowanie chorych. Nastepnie opisana zostata ostra hiperglikemia i jej
konsekwencje oraz metody jej oceny w zawale. W tym miejscu doktorantka rzetelnie
podsumowuje dotychczasowe badania nad znaczeniem rokowniczym podwyzszonych stezen
glukozy u pacjentéw z ostrym zespotem wierficowym. Ciekawe jest juz na etapie wstepu
poréwnanie réznych metod kontroli glikemii w powiazaniu ze znaczeniem rokowniczym.
Szczegdlnie interesujacym pomystem jest zaproponowanie do badania oznaczen 1,5
anhydroglucitolu, wykrywajacego podwyiszone wartosci glikemii poprzedzajace o 24-48
godzin zdarzenie wieficowe.

Cele pracy sformutowane sg jasno jako: zbadanie wpiywu ostrej hiperglikemii na
przebieg kliniczny zawatu serca leczonego pierwotna angioplastyka wiericowg u pacjentdw
bez rozpoznanej cukrzycy oraz ocena wartodci predykcyjnej wybranych oznaczen
laboratoryjnych mierzacych glikemie w przewidywaniu wystepowania powiktan podczas
hospitalizacji tych pacjentéw. Doktorantka definiuje réwnies cele szczegotowe pracy.

Badaniem prospektywnym objeto grupe 131 pacjentéw kolejno przyjetych z zawatem
serca bez wczedniej rozpoznanej cukrzycy. Doktorantka sama przyznaje, ze liczebnos¢ grupy
badanej jest najwiekszym ograniczeniem pracy. Wydaje sig, iz istotne byloby policzenie
wielkosci grupy potrzebnej do osiggniecia istotnosci statystycznej zaktadanych wynikéw.
Kryteria wiaczenia i wykluczenia z badania okreslone s3 jasno i nie budza watpliwoei.
Wydaje sig, ze miejsce poswiecone poszczegélnym procedurom badania przedmiotowego
lub diagnostycznym i leczniczym, takim jak echokardiografia czy koronarografia, mogtoby
zostac nieznacznie ograniczone. Jest to bowiem rutynowe postgpowanie i nie stanowi
przedmiotu badania. Szeroki opis metod oznaczania glikemii jest natomiast wartosciowy i

istotny w pracy. W ostatniej czeéci rozdziatu dotyczacego metodologii badania doktorantka



definiuje powiktania po zawale, ktére beds oceniane w badaniu. Metody statystyczne
dobrane s3 prawidtowo.

Doktorantka badata glikemie przy przyjeciu, glikemie na czczo, wartos¢ hemoglobiny
glikowanej (HbAlc), stezenie 1,5-anhydroglucitolu oraz wyniki testu doustnego obcigzenia
glukozg. Ten szeroki panel badari wyréwnania glikemii jest ciekawy i nowatorski. Niestety nie
wykazano wptywu Zadnego z tych parametrow na przebieg ostrego zawatu, jak i na
rokowanie pdiniejsze. Ciekawa i rzetelnie przedstawiona zostata charakterystyka ogolna
grupy badanej. Duzy odsetek chorych, pomimo braku wywiadu cukrzycowego, miat
nieprawidtowe wyniki glikemii. Ponad 70% pacjentow miafo nieprawidtowy wynik HbAlc,
gtownie definiujacy stan przedcukrzycowy. Pacjenci z wyiszym stezeniem glukozy przy
przyjeciu mieli nizsza frakcje wyrzutows, wyisze stezenia troponin oraz czeéciej przechodzili
zawat z uniesieniem odcinka ST. Podobne réinice obserwowano dla glikemii na czczo w
drugiej dobie hospitalizacji. Ciekawym wynikiem jest obserwowany spadek stezenia 1,5-
anhydroglucitolu w trzeciej dobie. U 60% pacjentéw obserwowano wystepowanie powikfan
wewnatrzszpitalnych, w tym u potowy powiktan kardiologicznych. Powikfania kardiologiczne
wystepowaty w starszym wieku i w powigzaniu z nizszym wskaznikiem filtracji ktebuszkowej,
a takze z nizsza frakcja wyrzutows. Natomiast parametry glikemiczne nie réznity sie w
grupach pacjentow z powiktaniami i bez powiktar. Powiktaniami niekardiologicznymi byty
giéwnie infekcje, dla ktérych rowniez nie wykazano powigzania ze stezeniami glukozy.
Natomiast pacjenci z przedtuzonym czasem hospitalizacji mieli wyzsze wartosci glikemii na
czczo. Doktorantka dokonuje analizy krzywych ROC dla przewidywania wystepowania
powiktan czy wydtuzenia czasu hospitalizacji, co czyni uzyskane wyniki ciekawszymi klinicznie
i naukowo.

Dyskusja przeprowadzona jest szeroko, uwzgledniajac dotychczasowe publikacje w
temacie. Doktorantka podaje ograniczenia badania. Najwazniejszym jest matfa grupa badana,
ktora pomimo ciekawego klinicznie tematu nie pozwala na uogdlnienie wynikéw i wnioskow.
Ze wzgledu na liczebnodé pacjentéw i obserwacyjny charakter badania postawione wnioski
wydajg sie by¢ zbyt definitywne. Wnioski odpowiadajg na postawione cele pracy.
Manuskrypt zostat przygotowany bardzo starannie, przejrzyscie i wnikliwie.

Podsumowujgc, przedtozona do recenzji rozprawa doktorska, przygotowane w formie
manuskryptu, zawiera dane o duzym znaczeniu naukowym i praktycznym. Uzyskane wyniki i

whnioski stanowig istotny wktad do dotychczasowej wiedzy w podjetym temacie badawczym.



Biorac pod uwage catosé¢ pracy lek. Marty Joanny Dziurowicz uwazam, ze Kandydatka
poprzez swoje badania, analizy oraz wnioskowanie przyczynia sie do postepu w dziedzinie
badan nad hiperglikemia u pacjentow kardiologicznych.

Wartos¢ podjetego tematu, poprawnos¢ formufowania, kompletnos¢ problemow i
hipotez badawczych, dobdér metod i narzedzi badawczych, umiejetnosc wykorzystania
danych zrédtowych i dobdr literatury, zastosowana metodyka, trafnoé¢ wskazania mocnych i
stabych stron pracy pozwalajg na stwierdzenie, ze praca speitnia warunki wymagane od
dysertacji doktorskich. Rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art. 187 Ustawy z
dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2018 poz. 1668).

Wnosze wiec o dopuszczenie lek. Marty Joanny Dziurowicz do dalszych etapow

przewodu doktorskiego.
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