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Recenzja rozprawy na stopien doktora nauk medycznych
lek. Anny Chudej-Wietczak p.t.:

»Czynniki niekorzystnego rokowania u pacjentéw z niewydolnoscig serca z
obnizong vs. posrednia i zachowang frakcjq wyrzutowg lewej komory.”

Wsrod choréb uktadu krazenia to niewydolnos¢ serca jest najczestszg przyczyna
hospitalizacji w naszym kraju, powodujgc powazne obcigzenia systemu ochrony zdrowia,
a takze powodujgc powiktania i zwiekszong smiertelnosé. W zaleznosci od frakcji wyrzutowe;j
lewej komory wyrézniamy niewydolnos¢ serca z obnizong (HFrEF) =<40%, fagodnie obnizong
(HFmrEF) 41-49% i zachowang (HFpEF) >=50% frakcja wyrzutowg lewej komory. Podziat ten pozwala
na usystematyzowanie podejscia diagnostycznego i terapeutycznego, ktdére znajduje swoje
odzwierciedlenie w wytycznych Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego. Jednakze wciaz
brakuje narzedzi, ktére rzetelnie prognozujg indywidulany przebieg choroby, co w kontekscie
rekomendacji terapii personalizowanej istotnie poprawitoby jakos¢ opieki nad pacjentami. Waznym
aspektem jest rowniez odpowiednio wczesne przewidywanie kolejnych dekompensacji oraz
kwalifikacja do mozliwej terapii pozafarmakologicznej, z uwzglednieniem urzadzen wszczepialnych
oraz leczenia operacyjnego lub przeszczepu serca, jak réwniez opieki paliatywnej. Poszukiwanie
nowych parametrow oceny pacjentow z niewydolnoscig serca moze istotnie pomaéc w stworzeniu
protokotdw spersonalizowanej opieki medycznej. W zwigzku z tym uwazam temat podjety przez
Doktorantke, pod opiekg promotor prof. dr hab. Agaty Bieleckiej-Dabrowy, za doskonaty
przyktad dobrze zaprojektowanych badan, ktére bedg mogly wptyng¢ na praktyke

diagnostyczng i terapeutyczng pacjentéw z niewydolnoscig serca.

Praca lek. Anny Chudej-Wietczak ma uktad rozprawy doktorskiej opartej na
opublikowanych pracach. Jest napisana na 115 stronach maszynopisu, zawiera kopie
3 opublikowanych wczesniej artykutéw (1 praca poglagdowa i 2 prace oryginalne), 3 tabele i 5

rycin przyblizajagcych metodologie badan oraz 57 pozycji piSmiennictwa.



Praca obejmuje nastepujace rozdziaty: spis treéci, informacje ogdlne, wykaz
stosowanych skrétow i stowa kluczowe, streszczenie w jezyku polskim i streszczenie w jezyku
angielskim, wstep, czes¢ badawcza, w sktad ktérej wchodza zatozenia i cele pracy, materiat
i metody, podsumowanie wyhikéw, dyskusja, wnioski koricowe i ograniczenia badania, kopie
prac bedacych podstawa rozprawy, zataczniki, w tym zgode komisji bioetycznej, dorobek
naukowy, bibliografie oraz spis tabel i rycin. Praca zawiera takze oéwiadczenia autoréw
potwierdzajace ich zgody na wykorzystanie prac w rozprawie doktorskiej oraz opisujgce udziat

kazdego z nich w przygotowaniu pracy.

Wstep zawiera wprowadzenie do tematyki badan, przedstawiajac informacje dotyczace
niewydolnosci serca, epidemiologii, znaczenia predyktoréw tej choroby oraz hospitalizacji z nig
zwigzanych. W dalszej czesci wstepu Doktorantka w jasny sposéb uzasadnia temat rozprawy
doktorskiej. Reasumujac, wstep wyjasnia kontekst projektu i jego znaczenie dla rozwoju wiedzy
i praktyki klinicznej, a réwnoczesnie wykazuje wysoka biegtos¢ autorki w poruszaniu sie wéréd

tych zagadnien.
W czgsci badawczej pracy Doktorantka przedstawia cele pracy, do ktérych naleza:

1. Identyfikacja czynnikbw niekorzystnej prognozy u dorostych pacjentéw

hospitalizowanych z powodu niewydolnosci serca (HF);

2. Identyfikacja czynnikéw predysponujgcych do wystgpienia migotania przedsionkdw

(AF) u dorostych pacjentéw hospitalizowanych z powodu HF;

3. Stworzenie nowego personalizowanego modelu predykcyjnego niepomyslnego
rokowania u dorostych pacjentéw hospitalizowanych z powodu HF, w oparciu o analizy jedno- i

wieloczynnikowe.

Nastepnie w rozprawie opisane sg szczegétowe cele badania, ktére doktadnie obrazujg

zakres prac badawczych.

W dalszej czesci Autorka przedstawia grupe badang oraz kryteria wtgczenia i wytgczenia
pacjentow, jak rowniez protokdt badania. Warto tu podkresli¢ prospektywny charakter badan
oraz klarownos$¢ prezentacji pierwszorzedowych i drugorzedowych punktéw koricowych.
Nastepnie Doktorantka opisuje szczegétowo protokét badania, w tym wykorzystanie

kwestionariusza oceny jakosci zycia kardiomiopatii Kansas City (KCCQ, Kansas City



Cardiomyopathy Questionnaire), parametry oceny elektrokardiograficznej,
echokardiograficznej oraz sktadu ciata z wykorzystaniem impedancji bioelektrycznej, niezwykle
istotne dla przeprowadzonego badania. Ponadto Doktorantka szczegétowo opisuje protokot

badania ergospirometrycznego, co obrazuje umiejetnos¢ planowania i adekwatnego

wykorzystania metod badawczych.

Analize statystyczng Autorka przeprowadzita z wykorzystaniem programu
STATISTICA PL 13.1, co stanowi uznang i czesto wykorzystywanga metode pracowania danych.
Wskazuje tutaj na wykorzystanie roznych metod statystycznych w zaleznosci od normalnosci
rozktadu danych, co przemawia za rzetelnoscig opracowania statystycznego. Ponadto w
badaniu zostata wykorzystana analiza wieloczynnikowa do okreslenia istotnych niezaleznych
czynnikdw prognostycznych. Zidentyfikowane czynniki zostaty nastepnie wykorzystane do
utworzenia modelu prognostycznego nazwanego w pracy akronimem GLVC, a ich wartos$¢

predykcyjna zostata oceniona z wykorzystaniem krzywych ROC.

W dalszej czesci rozprawy doktorskiej Autorka prezentuje w skrdcie publikacje: Chuda
A, Kaszkowiak M, Banach M, Maciejewski M, Bielecka-Dabrowa A. The Relationship of
Dehydration and Body Mass Index With the Occurrence of Atrial Fibrillation in Heart Failure
Patients.  Frontiers in Cardiovascular ~Medicine. 2021 May 20;8:668653. doi:
10.3389/fcvm.2021.668653, bedacy realizacja celu badawczego numer 2 rozprawy doktorskiej.
Uzupetnienie opisu publikacji stanowi tabela przedstawiajaca kluczowe parametry wptywajgce
na wystepowanie migotania przedsionkdéw u pacjentéw z niewydolnoscig serca. Nastgpnie
Doktorantka prezentuje w skrécie publikacje: Chuda-Wietczak A, Sakowicz A, Tycinska A, Bytyci
I, Bielecka-Dabrowa A. The GLVC scoring system: a single-center model for predicting survival
and hospitalization in patients with heart failure. Irish Journal of Medical Science. doi:
10.1007/s11845-023-03343-4, stanowigcy realizacje celu badawczego numer 1 i 3 rozprawy
doktorskiej uzupetniong o tabele 2 i 3 oraz ryciny 2-5, ktdére obrazujg przeprowadzong analize,
ktéra pozwolita na stworzenie nowatorskiego systemu ,GLVC”, ktory pozwala na
przewidywanie zdarzed klinicznych i zgonu w populacji pacjentéw z niewydolnoscig serca.
Zastrzezenie moze budzié¢ tu stosunkowo niewielka liczebno$¢ populacji badanej, na podstawie

ktdrej zostat opracowany system punktacji.

Warto podkredli¢, iz wymienione prace s3 publikacjami oryginalnymi spéjnymi
tematycznie i metodycznie. Powyzsze badania wnoszg istotny wktad do poszerzenia wiedzy
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dotyczacej oceny stratyfikacji ryzyka pacjentéw z niewydolnoscia serca. Rozprawy doktorska
przedstawia Autorke jako badacza o ugruntowanej wiedzy teoretycznej oraz umiejetnosciach
konstruowania i przeprowadzania projektdw naukowych w zakresie nauk medycznych.
Niemniej nalezy tutaj réwniez uwzgledni¢ spojng prace pogladowg Chuda A, Banach M,
Maciejewski M, Bielecka-Dabrowa A (2022) Role of confirmed and potential predictors of an
unfavorable outcome in heart failure in everyday clinical practice. Ir J Med Sci 191(1 ):213-227.
https://doi.org/10.1007/5s11845-020-02477-z. Epub 2021 Feb 17. PMID: 33595788: PMCID:

PM(C8789698, ktéra doskonale wpisuje sie w catos¢ tematyki rozprawy doktorskiej.
Klarowne podsumowanie wynikéw Doktorantka zawarta w 4 whioskach:

1. Niezalezne czynniki predysponujace do wystgpienia migotania przedsionkéw u dorostych
pacjentéw hospitalizowanych z powodu HF to podwyzszony wskaznik masy ciata (BMI),
powigkszenie lewego przedsionka (LAVI), dysfunkcja skurczowa prawej komory (TAPSE), oraz

stan nawodnienia pacjenta (zawarto$¢ TBW% w analizie sktadu masy ciata).

2. Spersonalizowany proces diagnostyczny wykorzystujacy CPET, echokardiografie i analize
sktadu masy ciata w celu zbadania hemodynamicznych i klinicznych konsekwencji AF moze

pomoc zidentyfikowac pacjentéw, ktorzy odniosg wieksze korzysci ze strategii kontroli rytmu.

3. Nowy spersonalizowany model predykcyjny ,GLVC” oparty jest na ocenie czynnikow
niepomysinego rokowania u dorostych pacjentéw hospitalizowanych z powodu HF: obecnoé¢
aktywnego stanu zapalnego (hs-CRP>2,38 ug/ml), wigkszy wymiar koricowo-rozkurczowy lewej
komory (LVEDD>56mm), obnizona warto$¢ odksztatcenia podtuznego lewej komory (GLPS<-
13,9%) w badaniu echokardiograficznym oraz cechy obnizonej wydolnosci metabolicznej

migsnia sercowego (puls tlenowy VO2/HR <10) w badaniu spiroergometrycznym.

4. Nowatorski i kompleksowy spersonalizowany system punktacji ,,GLVC| jest tatwo dostepnym
i skutecznym narzedziem do przewidywania niepozadanych zdarzen klinicznych i zgonu w

populacji pacjentéw z HF.

Dyskusja oraz wnioski koricowe stanowig rzetelne przedstawienie najwazniejszych
aspektdw i wynikéw przeprowadzonych badarn wraz ze wskazaniem implikacji klinicznych, co

przemawia za wysokg jakoscig rozprawy doktorskiej. Ponadto Doktorantka przedstawia



ograniczenia pracy, ktére wynikajg z matej liczebnosci oraz heterogennosci populacji badanej

oraz braku grupy kontrolne;.

Po podsumowaniu publikacji Doktorantka zamiescita przedruki publikacji wchodzacych
w skfad rozprawy doktorskiej, zgody wspotautoréw wraz z udziatem procentowym, zgode

komisji bioetycznej, informacje oraz formularz zgody dla pacjenta biorgcego udziat w badaniu.

Ponadto Doktorantka zawarfa informacje o pozostatych publikacjach naukowych z

punktacjg ministerialng oraz IF.

Piémiennictwo stanowi szeroki i adekwatny przeglad publikacji zwigzanych z tematyka

rozprawy doktorskiej.

Jako recenzent jestem zobowigzana zwrdci¢ uwage na pewne niescistosci oraz w sposéb

krytyczny odnies¢ sie do niektérych, mniej istotnych, elementéw rozprawy.

e Doktorantka opisujac badanie ergospirometryczne w sekcji opisujacej metodyke w obu
publikacjach uzywa zwrotu ,blood gas analyses were recorded at rest.., at AT..”, co
sugeruje pobrania i analizy krwi (gazometrie) podczas badania ergospirometrycznego, co
nie znajduje odzwierciedlenia w wynikach. Z kontekstu pracy wynika, iz s3 to standardowe
analizy gazowe powietrza wydychanego podczas badania.

e W metodyce brakuje informacji dotyczacej spirometrii bedacej podstawg do dalszego
badania ergospirometrycznego.

e Przedstawione dane dotyczace leczenia pacjentdw z niewydolnoscia serca, w szczeg6lnosci
w grupie pacjentéw z obnizong frakcja wyrzutowa lewej komory, pokazujg suboptymalng
farmakoterapie,  szczegdlnie ~w  zakresie  terapii  antagonistami  receptora
mineralokortykosteroidowego, co moze istotnie wptywaé na parametry oceny
czynnoéciowe] i laboratoryjnej. Ponadto doktorantka w publikacjach nie przedstawita
informacji dotyczacej terapii inhibitorami SGLT2, ktére stanowia podstawe terapii chorych

z niewydolnoscia serca.

Wymienione ograniczenia nie wptywajg istotnie na mojg wysokg ocene wartosci merytorycznej

pracy doktorskiej lek. Anny Chudej-Wietczak.

Podsumowujac, pragne podkreélié wysoka jako$¢ wykonanych prac badawczych

i uzyskanych wynikéw. Nalezy sie spodziewaé, iz prace bedace podstawag pracy doktorskiej beda
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w przysztosci cytowane i wykorzystywane w praktyce. Na uznanie zastuguje publikacja prac w
wydawnictwach o zasiggu miedzynarodowym. Sumaryczny wspétczynnik oddziatywania tych
czasopism to 10,026, a punktacja MNiSW wynosi 120, co jest wysokim wynikiem w kontekscie

publikacji bedacych podstawa rozprawy doktorskie;j.

.Przedstawiona do oceny rozprawa na stopiern doktora nauk medycznych lek. Anny
Chudej-Wigtczak p.t.: ,Czynniki niekorzystnego rokowania u pacjentéw z niewydolnoscia serca
z obnizong vs. posrednig i zachowang frakcjg wyrzutowa lewej komory.” jest w mojej opinii,
oryginalnym, dobrze zaplanowanym i przeprowadzonym rozwigzaniem problemu naukowego,
swiadczy o wysokim poziomie wiedzy Doktorantki w zakresie nauk medycznych. W zwiagzku z
tym spetnia warunki stawiane przed rozprawami na stopieri doktora. Mam zatem zaszczyt
wystgpi¢ do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki medyczne Uniwersytetu Medycznego w todzi z
wnioskiem o dopuszczenie lek. Anny Chudej-Wietczak do dalszych etapéw przewodu
doktorskiego. Réwnoczesnie biorgc pod uwage wyjatkowo wysoka jakos$é rozprawy, wnosze o

wyréznienie rozprawy doktorskie;j.

At wg/m lo

Dr hab. n. med. Katarzyna Ptaszyriska




