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Zagadnienie wybrane przez lek. Monike Chudzicka na temat rozprawy doktorskiej
stanowi jedno z najwazniejszych debat naukowych w kardiologii i kardiochirurgii ostatnich
dekad. Decyzja o sposobie rewaskularyzacji w wielonaczyniowe] chorobie wieficowej
powinna byc¢ podjeta w ramach interdyscyplinarnego zespotu Heart Team i uwzgledniac
stopien ztozonosci zmian miazdzycowych w tetnicach wieficowych, ryzyko operacyjne,
wspétwystepowanie cukrzycy, niewydolnosci serca z obnizong frakcjg wyrzutowa lewej
komory, choroby ptuc, stan po przebytym udarze niedokrwiennym mdzgu, mobilnosé

pacjenta i techniczne aspekty rewaskularyzacji (aorta porcelanowa, brak obwoddéw do
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pomostowania). Poréwnanie obu metod leczenia jest trudne z uwagi na wprowadzanie
nowych generacji stentéw, zréznicowang jako$¢ szkolenia i skutecznoéé pomostowania
aortalno-wiericowego oraz przezskérnej rewaskularyzacji wiericowej w poszczegoinych
osrodkach oraz tzw. ,selection bias’ w zakresie kwalifikacji pacjentéw z mniejszg iloscia
chordb towarzyszacych do leczenia chirurgicznego. Wzrastajgca dostepnosé do
rewaskularyzacji powoduje, ze co raz czesciej musimy podejmowac decyzje o leczeniu
zachowawczym w przypadku pacjentéw z zespotem kruchodci i ekstremalnie Zaawansowang
miazdzycy tetnic wieicowych. Cho¢ w temacie tym dysponujemy ogromng iloscig dowoddw
naukowych, wcigz jeste$my w trakcie poznawania wszystkich aspektéw optymalnego
leczenia pacjentéw z wielonaczyniowa choroba wiericowg. Dowodzg tego opublikowane
przed kilkoma dniami wytyczne Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego dotyczacych
leczenia przewlektych zespotéw wiericowych, ktére po raz kolejny wprowadzity modyfikacje
w zakresie leczenia tej populacji pacjentéw, rozszerzajac mozliwoé¢ terapii przezskérnej w
przypadku posredniej punktacji w skali SYNTAX w przypadku braku wspotwystepowania
cukrzycy. Z uwagi na rézne lokalne doswiadczenia, przeprowadzenie analizy whasnych
wynikéw leczenia w réznych kohortach pacjentéw wydaje sie by¢ zasadne z punktu widzenia
klinicznego. W swietle powyzszych faktéw, wybrany temat rozprawy doktorskiej badawczego
przez lek. Monike Chudzicka uwazam za niezwykle wazny.

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska autorstwa lek. Moniki Chudzickiej
przyjeta postac typowej 70-stronicowej monografii naukowej. W sktad pracy wchodzg spis
tresci, wykaz skrétéw, polskie i angielskie streszczenie, wstep, cele badawcze, metodyka
badania, wyniki wraz z tabelami i rycinami, wnioski, krétka dyskusja z oméwieniem
najwazniejszych wynikéw, podsumowanie, bibliografia oraz spis tabel i rycin.

Wprowadzenie do rozprawy doktorskiej sktada sie z jasno wyodrebnionych
rozdziatbw, w ktérych Autorka podsumowata najwazniejsze informacje dotyczace
epidemiologii, symptomatologii, diagnostyki i leczenia choroby wieficowej. Na szczegélng
uwage zastuguje wyodrebnienie Tabeli 4, ktéra podsumowuje przestanki przemawiajace za
angioplastyka wiericowg i pomostowaniem aortalno-wieficowym. Kluczowym elementem
wstgpu jest oméwienie znaczenia skali ztozonoéci zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych (SYNTAX score) oraz skali ryzyka operacyjnego Euroscore Il. We wstepie brakuje
jednak cytowania stosownych publikacji, ktére jednak zostaty umieszczone na korcu

dysertacji. Btad ten nalezy traktowaé jako hiedociggniecie natury edytorskiej.
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Na str. 21 Doktorantka jasno sformutowata podstawowe cele badawcze, tj.:

e charakterystyke kliniczng pacjentéw z wielonaczyniowg chorobg wiericows;

* identyfikacje czynnikéw ryzyka wystapienia Zaawansowanej postaci choroby
wienicowej;

* analizg strategii leczenia pacjentéw z wielonaczyniowa chorobg wiericowg oraz
iej wptyw na odlegte rokowanie;

® oceng rokowania w wielonaczyniowej chorobie wiericowej w zaleznoéci od
wystepowania cukrzycy, przewlektej choroby nerek, POCHP, obnizonej frakgji

wyrzutowej lewej komory i obecnosci zwezenia pnia lewej tetnicy wienicowej.

W metodyce badania opisanej na str. 21 — 26 omdwiono retrospektywny charakter
badania i opisano szerokie kryteria wtaczenia w postaci wielonaczyniowej choroby wiericowe;.
W opinii recenzenta, w dobie coraz szerszego uzycia nieinwazyjnej tomografii komputerowej
tetnic wiericowych, warto bytoby podkresli¢ w tym miejscu, ze wszyscy pacjenci mieli
wykonang inwazyjna koronarografie. Kryteria wyfaczenia uwzglednity zawat mieénia
sercowego (brak informacji czy dotyczy to jedynie ostrego zawatu, czy zawatu w przesztosci),
przebyte zabiegi angioplastyki wiericowej. Istotna wada zastawkowa kwalifikowana do
leczenia kardiochirurgicznego, aktywna choroba nowotworowa. Nalezy zaznaczyé, ze alokacja
do poszczegdinych form leczenia byta zalezna od decyzji grupy Heart Team: PCl vs. CABG vs.
leczenie zachowawcze. W badaniu pacjenci poddani byli rocznej obserwacji droga kontaktu
telefonicznego. Punktami koricowymi w badaniu byty nasilenie objawow choroby wiencowej
w kiasyfikacji CCS (Canadian Cardiovascular Society scale), przebyte w ciggu roku hospitalizacje
z dowolnej przyczyny, rewaskularyzacja wiericowa, dekompensacja z powodu niewydolnosci
serca, zawal migsnia sercowego, zgon. W metodyce Autorka nie podaje, ze brany byt pod
uwage ztozony punkt koricowy w postaci MACE (Major Adverse Cardiovascular Events: zgon z
dowolnej przyczyny, zawat serca, ponowna rewaskularyzacja, zaostrzenie niewydolnoéci
serca), ktdry pojawia sie dopiero w wynikach pracy na str. 38.

W toku przeprowadzonej analizy lek. Monika Chudzicka uzyskata oryginalne
i wartosciowe wyniki:

1. Wséréd pacjentéw z wielonaczyniowg chorobg wiercowa przewazajg
mezczyzni, Srednia wieku wynosi 68,2 lata, éredni wskaznik BMI wynidst 29,3
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kg/m2, wigkszo$¢ pacjentéw cechowata sie nasileniem objawéw dtawicowych
w klasie CCS Il i IV.

2. Najezgstszymi chorobami wspdfistniejacymi byta hipercholesterolemia (94%),
nadcisnienie tetnicze (91%), nikotynizm (71%) oraz cukrzyca (45%).

3. Pacjenci z wielonaczyniowg chorobg wiericowg w wiekszoéci kwalifikowani byli
do leczenia inwazyjnego, tj. CABG i PCI.

4. Pacjenci leczeni CABG cechowali sie lepszym rokowaniem i mieli istotnie nizsze
ryzyko zgonu, zawatu migénia sercowego i ponownej rewaskularyzacji
w obserwacji 1-rocznej niz pacjenci leczeni PCI lub zachowawczo.

5. U pacjentéw leczonych metodami inwazyjnymi czescie] obserwuje sie
zmniejszenie objawoéw dtawicy piersiowej w poréwnaniu z chorymi leczonymi
zachowawczo.

6. Wsrod pacjentéw leczonych PCl wystapienie ztozonego punktu koricowego jest
bardziej prawdopodobne u pacjentéw z przewlekty chorobg nerek, POCHP,
a takze u chorych o nizszym BMI, z nizsza frakcjg wyrzutowa lewej komory,
odcinkowymi zaburzeniami kurczliwosci lewej komory oraz u chorych
z wyzszym wynikiem w skali Euroscore |I.

7. W grupie pacjentéw leczonych CABG, obecnoéé przewlektej choroby nerek
zwigzana jest z wyzszym ryzykiem wystapienia Ztozonego punktu koricowego.

8. Nie udowodniono zwigzku cukrzycy i zajecia pnia lewej tetnicy wiericowej
z wystgpieniem punktéw koricowych w badanych grupach.

9. Pacjenci z POCHP s3 ponad 6-krotnie bardziej narazeni na wystgpienie zgonu.

W dyskusji lek. Monika Chudzicka w sposéb bardzo zwigzty odniosta sie do istotnie
wigkszego rozpowszechnienia podstawowych czynnikow ryzyka sercowo-naczyniowego
w swoim badaniu oraz podkreslita lepsze rokowania u pacjentéw z wielonaczyniowg chorobg
wiericowa poddawanych CABG w poréwnaniu do populacji kierowanej do PCI. Doktorantka
stusznie zauwazyta, ze pacjenci poddawani PCl cechowali si¢ wyzszg punktacjg w skali
Euroscore I, co mogto byé powodem braku kwalifikacji tych chorych do leczenia
chirurgicznego oraz wigkszego ryzyka wystapienia zdarzen niepozgdanych w tej kohorcie.

Ciekawym aspektem dyskusji byto réwniez nawigzanie do paradoksu otyfosci, ktéry



udokumentowano w niniejszej dysertacji (lepsze rokowanie w grupie pacjentéw z wyzszym

BMI). Na pochwate zastuguje identyfikacja przez Doktorantke potencjalnych ograniczen pracy.

Lektura niniejszej rozprawy doktorskiej sktania jednak do pewnych uwag:

1. W ramach wstepu w Tabeli 3 na str. 16 Doktorantka nawiazata do wskazari do
rewaskularyzacji wiericowej prowadzacych do poprawy rokowania i objawdw. W tabeli
zabrakto informacji o kluczowym potwierdzeniu istotnosci zmiany za pomoca
inwazyjnego badania czynnosciowego (badanie czastkowej rezerwy przeptywu) lub
nieinwazyjnego testu obcigzeniowego).

2. We wstgpie od str. 13 do 20 brak jest jakichkolwiek odniesien do danych
literaturowych. Spis pi$miennictwa petny jest stosownych publikacji odnoszacych sie
do tematu, ale brak jest odniesienia do nich w tekécie.

3. W wynikach Doktorantka dokonata podziatu na dwie grupy pod wzgledem wyniku skali
SYNTAX <i > 22 pkt. Podziat na 3 kategorie w skali SYNTAX 0-22, 23-32, >33 pkt bytby
bardziej trafny w Swietle poprzednich i aktualnych wytycznych, zwtaszcza w kontekécie
wiaczenia do badania rowniez pacjentdw z chorobg pnia lewej tetnicy wiericowej.

4. W kryteriach wigczenia Autorka uwzglednita kryterium zwezenia >70% przynajmnie;j 3
tetnic wiericowych. Po pierwsze nie wiadomo, jak traktowane byto zwezenie pnia lewej
tetnicy wieficowej. Czy obecno$¢ zwezenia pnia lewej tetnicy wymagata réwniez
obecnosci zwgzeh w 3 gtéwnych tetnicach, czy jedynie zwezenia prawej tetnicy
wiericowej? Dlaczego Doktorantka przyjeta stopier zwezenia >70%, jezeli sama
wezesniej odnosi sig do wytycznych (tabela 3),w ktérych obecny jest prég zwezenia
>50% z koniecznym potwierdzeniem istotno$ci zmiany w badaniach czynnosciowych.

5. W jakim odsetku pacjentow istotnos¢ zmian oceniona byta w badaniu czastkowej
rezerwy przeptywu?

6. Aktualnie wiemy, ze wyniki leczenia angioplastyka wiericowa w przypadku duzej
Ztozonosci zmian miazdzycowych sg zaleine od uzycia technik obrazowania
wewnatrznaczyniowego. W jakim odsetku pacjentéw poddanych angioplastyce
wiericowej uzywano IVUS/OCT?

7. Czy Doktorantka uwzglednita dwa istotne predyktory rokowania w grupie pacjentéw z
wielonaczyniowg chorobg wiericowej, tj. stan po przebytym udarze niedokrwiennym

mozgu oraz obecno$¢ umiarkowanej/ciezkiej wtérnej niedomykalnodci zastawki
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mitralnej? Czy kryterium wyfaczenia w postaci cigzkiej choroby zastawkowej
uwzgledniato réwniez cigzka wtérna niedomykalno$é zastawki mitralnej?

8. Chetnie poznatbym opinie Doktorantki na temat obserwacji, ze pacjenci poddawani
PCI cechowali sig nizszg LVEF niz pacjenci kierowani do CABG, co stoi w sprzecznosci z
wytycznymi, ktére podkreslajg przewage CABG nad PCl w populacji pacjentéw z
niewydolnoscia serca z obnizong frakcja wyrzutowg lewej komory.

9. Jednym z podstawowych celéw badania byto okreélenie predyktoréw rokowania w
szerokiej populacji pacjentéw z wielonaczyniowg choroba wieficowa. Oprécz krotkiej
informacji na str. 50 dotyczacej najwazniejszych zmiennych (sposéb rewaskularyzacji,
Euroscore Il), w dysertacji brakuje dwéch czytelnych tabel —z analizg jednoczynnikowg
predyktoréw niepozadanych zdarzen sercowo-naczyniowych oraz analiza regres;i
logistycznej w ogélnej populacji pacjentéw z wielonaczyniowa choroba wiencowa. Nie
wiadomo, dlaczego Doktorantka zaczyna wyniki od oceny predyktoréw rokowania w
poszczegllnych, matolicznych grupach pacjentéw leczonych PCl, CABG lub
zachowawczo.

10. W metodyce Autorka nie podaje, ze brany byt pod uwage ztozony punkt koricowy w
postaci MACE (Major Adverse Cardiovascular Events: zgon z dowolnej przyczyny, zawat
serca, ponowna rewaskularyzacja, zaostrzenie niewydolnosci serca), ktéry pojawia sie
dopiero w wynikach pracy na str. 38.

11. W kryteriach wytaczenia z badania znalazt sig ,zawat miesnia sercowego”. Czy dotyczy
to Swiezego zawatu, czy przebytego w przesztosci zawatu mieénia sercowego?

12. W niniejszej rozprawie doktorskiej zwraca uwage bardzo lakoniczna dyskusja.
Doktorantka nie odniosta sig do wszystkich aspektédw uzyskanych wynikéw.

13. Autorka poprawnie zamiedcita informacje o zgodzie Komisji Bioetycznej na
przeprowadzenie badania, ale w rozprawie zabrakto kopii potwierdzenia uzyskanego
pozwolenia.

14.W pracy moina doszuka¢ sie kilku btedéw leksykalnych, réwniez w zakresie
terminologii anglojezycznej (np. skrét LMSD powinien by¢ przettumaczony jako left
main stem disease).

Podsumowujac, nalezy zwrécié uwage na fakt, ze temat badania pozostaje w kregu

zainteresowania kardiologéw a uzyskane przez Doktorantke wyniki dostarczaja ciekawych

danych na temat rokowania w grupie pacjentéw z wielonaczyniowa chorobg wiericows.
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Struktura opracowania daje rekojmie opanowania przez Autorke podstawowych zasad
metodologii badari naukowych. Praca nie byta wolna od pewnych niedociggnigé, co jednak nie
umniejsza ogdlnie pozytywnej oceny niniejszej dysertacji. Rozprawa doktorska lek. Moniki
Chudzickiej byta przeprowadzona na pokazne;j, 112-osobowej populacji pacjentéw i stanowi
oryginalne osiggniecie naukowe.

Stwierdzam, ze rozprawa lek. Moniki Chudzickiej spetnia warunki okreslone w art. 187 ust.
1i2 Ustawy z dnia 20.07.2018 r Prawo o Szkolnictwie Wyzszym i Nauce (Dz. U. 2022; poz. 574)
stawiane pracom na stopieri doktora nauk medycznych. W zwigzku z powyiszym zwracam sie
do Rady Nauk Medycznych Wydziatu Lekarskiego  Uniwersytetu Medycznego

w todzi z wnioskiem o dopuszczenie jej Autorki do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

dr hab. n. metl. Maciej Wybraniec

specjalista KRrHotoy
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dr hab. n. med. Maciej Wybraniec



