dr hab. n. med. Piotr Buchta
[T Katedra i Oddziat Kliniczny Kardiologii SUM

Slaskie Centrum Choréb Serca w Zabrzu
ul. M.Curie - Sktodowskiej 9, 41-800 Zabrze

RECENZJA

rozprawy doktorskiej mgr Moniki Zatorskiej-Berner

pod tytulem:
»Ocena ogolnej sprawnosci i aktywnosci fizycznej u chorych z niewydolnoscig serca po
implantacji kardiowertera-defibrylatora lub/i urzadzenia do terapii resynchronizujgcej”
wykonanej pod opieka Promotora prof. dr hab. n. med. Iwony Cygankiewicz

opracowana na zlecenie Uniwersytetu Medycznego w Lodzi

Podstawa formalng recenzji jest pismo Prodziekana ds. Nauki Wydziatu Lekarskiego
Uniwersytetu Medycznego w todzi Pana Prof. dr hab. n. med. Macieja Kupczyka
o sygn. DL./1382/2024 z dnia 25.09.2024.

1. Ogolna charakterystyka pracy

Na przestrzeni ostatnich dziesigcioleci obserwuje si¢ state zwigkszanie si¢ populacji
pacjentdw z niewydolno$cig serca (NS), wynikajacy w duzej mierze z procesu starzenia si¢
spoteczenstwa. Pomimo znacznego postepu, jaki dokonal si¢ w diagnostyce i terapii,

niewydolnos$¢ serca ciagle stanowi jeden z najistotniejszych problemow kardiologicznych



stanowigc wyzwanie dla systemu ochrony zdrowia. Grupa ta jest obcigzona szczego6lnie ztym
rokowaniem — zarowno w zakresie ryzyka naglego zgonu sercowego (NZS), jak i czgstych
hospitalizacji oraz spadku jakosci zycia. Szacuje sig, ze okoto potowa chorych umiera w ciagu
5 lat od rozpoznania. Jedng z form prewencji NZS u chorych leczonych optymalnie
farmakologicznie — o skuteczno$ci udowodnionej w wielu badaniach obserwacyjnych i
randomizowanych, rekomendowane w wytycznych migdzynarodowych towarzystw
kardiologicznych - jest implantacja kardiowertera — defibrylatora (ICD). Wszczepienie takiego
urzadzenia moze odbywac si¢ zarowno w ramach prewencji wtornej — po wystgpieniu
zagrazajacych zyciu komorowych zaburzen rytmu, jak i pierwotnej — u chorych z wysokim
ryzykiem NZS, np. z obnizong frakcja wyrzutowa lewej komory lub w pierwotnych,
uwarunkowanych genetycznie kardiomiopatiach. W przypadku chorych ze wspoélistniejaca
asynchronig skurczu komor, wynikajaca z zaburzen przewodnictwa $rodkomorowego: bloku
lewej odnogi pgczka Hisa istnieje mozliwo$¢ implantacji urzadzenia z opcja resynchronizacji
(CRT-D). Implantacja CRT pozwala na odwrocenie asynchronii, a przez to na poprawe frakcji
wyrzutowej lewej komory, redukcje stopnia niedomykalno$ci mitralnej, a to w konsekwencji
prowadzi do zmniejszenia objawow HF i poprawy w zakresie obiektywnych miernikéw
wydolno$ci takich jak obnizenie stezenia peptydéw natriuretycznych (NT-proBNP) i
wydluzenie dystansu w teScie marszu 6-minutowego. W codziennej praktyce klinicznej
implantacje najczg$ciej wykonuje si¢ endokardialnie, z dostepu przez wenesekcje zyly
odpromieniowej lub naktucie zyly pachowej lub podobojczykowej. Zabiegi te, cho¢ nie sg
bardzo rozleglymi, wymagaja w okresie gojenia czasowego ograniczenia ruchomosci w
przylegajacej obreczy barkowej. W perspektywie odlegtej niejednokrotnie pojawiajacym sie
problemem po implantacji ICD jest samoograniczenie aktywnosci fizycznej pacjentow

wynikajace z obawy przed uszkodzeniem urzadzenia lub przed interwencja ICD.

Leczenie choréb wspotistniejacych stanowi wyzwanie w procesie terapeutycznym
pacjentéw z NS, stad w zaleceniach towarzystw kardiologicznych uwzglgdniono odmiennosci
farmakoterapii 1 dodatkowych metod leczniczych w populacjach chorych obarczonych

istotnymi dla rokowania chorobami towarzyszacymi.

Zgodnie z przytoczonymi przez doktorantke danymi choroby ukladu ruchu naleza do
najczestszych chorob i dolegliwosci zdrowotnych, wyprzedzajac m.in. czesto$¢ wystepowania
choroby wiencowej. Stanowig tym samym istotny problem zdrowotny, szczegolnie w populacji

osOb starszych, wplywajac w znaczacy sposob na jako$¢ ich zycia oraz codzienne



funkcjonowanie - poprzez ograniczenie zdolnosci do samodzielnej mobilnosci; co prowadzi do
zwigkszonego ryzyka upadkow i ztaman. Dodatkowo istotnym zjawiskiem obserwowanym u
chorych z NS jest stopniowe oslabienie sity mig$niowej, nasilane przez brak aktywnosci
wywolany chorobg podstawowa jak i dolegliwosciami w zakresie narzgdu ruchu. Pomimo tego
faktu, obecno$é dolegliwosci ze strony narzadu ruchu nie byta do tej pory raportowana w
danych dotyczacych charakterystyki klinicznej w duzych badaniach klinicznych i rejestrach
chorych z ICD/CRT i niewydolno$cig serca. Tym samym czesto$é ich wystepowania w tej
populacji pozostaje nieznana. Brak jest danych oceniajacych kompleksowo stan narzadu ruchu
1 jego ograniczenia w tej grupie pacjentow. Co za tym idzie, wérod skal ryzyka oraz w
wytycznych kardiologicznych praktycznie nie uwzglednia si¢ wspdtistnienia choréb uktadu
ruchu. Brak jest rowniez danych na temat wptywu wskaznikow odzwierciedlajacych stan

uktadu ruchu na przezycie u chorych z HF po implantacji ICD/CRT.

W tym zagadnieniu miesci si¢ przedstawiona do oceny rozprawa, w ramach ktorej
Autorka podjeta si¢ poszerzenia wiedzy na temat istotnosci problemu wspotwystgpowania
ograniczen ze strony uktadu narzadu ruchu i potencjalnych barier w dostepie do fizykoterapii
oraz oceny ogélnej sprawnosci i aktywnosci fizycznej u pacjentdw z niewydolnoscia serca po

implantacji ICD/CRT.

Wybdr zagadnienia badawczego rozprawy doktorskiej nalezy uzna¢ za trafny z
naukowego 1 praktycznego punktu widzenia. Przedstawiona do recenzji rozprawa liczy 144
strony wlasciwej pracy. Praca jest utrzymana w klasycznym uktadzie obejmujacym kolejno:
spis tresci (strony 4 1 5), wykaz skrotow (strony 61 7), wstep (strony od 8 do 17), sformutowanie
zatozen i celow (strony 17 do 19), opis materiatu i metody badania (strony od 19 do 54),
przedstawienie wynikéw (strony 54 do 84), oraz ich omdwienie wraz z dyskusja (strony 84 do
106), podsumowanie wynikéw, ograniczenia wraz z wnioskami (strony 106 do 113), spis
pismiennictwa obejmujacy 170 pozycji (strony 113 do 127) w przewazajacej czesci artykuly
anglojezyczne opublikowane na przestrzeni ostatnich lat, spis tabel (strony 127 do 129), spis
rycin (strony 129 do 130), spis wykresow (strony 130 1 131), streszczenia w jezykach polskim
(strony 131 do 137) i angielskim (strony 138 do 144).

Konstrukcja pracy badawczej i zakres dobranego pisSmiennictwa pozwalaja wnosi¢ o
wlasciwym przygotowaniu merytorycznym Doktorantki do podjg¢cia tematyki badawcze;.

Proporcje objetosciowe poszczegolnych czgsci pracy sg prawidiowe.



2. Ocena czesci literaturowej - wstepu

W czgsci literaturowej omowiono zagadnienia epidemiologiczne niewydolnos$ci serca,
zalecane standardy leczenia z uwzglednieniem zabiegow =z zakresu elektroterapii,
wspotwystepowanie chorob ukladu ruchu - w tym ich epidemiologie w populacji 0s6b
starszych, powigzanie z niewydolno$cig serca oraz wzajemny wplyw na ograniczenie
mobilnosci, jako$¢ zycia oraz ryzyka wystapienia niekorzystnych zdarzen. Oméwiono wstepnie
mozliwe formy oceny wydolnosci oraz aktywnosci pacjentow. Podkreslono potrzebe
holistycznego 1 interdyscyplinarnego podejscia do chorych zalecanego w wytycznych
towarzystw naukowych, przy jednoczesnym podkresleniu braku danych odnosnie stanu uktadu
ruchu u pacjentéw z niewydolnos$cig serca i ICD/CRT.

Podsumowujac - we wstgpie Autorka do$¢ szczegdtowo wytlumaczyta poszczegdlne
zagadnienia odwotujac si¢ do danych literaturowych, usystematyzowata dotychczasowa
wiedze, jednoczesnie wskazujac na uzasadnienie podjecia badania w podjetym w dysertacji
temacie. Oceniajac przeglad literatury jako cato§¢ uwazam, ze jest spdjny, dobrze

skonstruowany i uzasadniony tematem pracy badawcze;.

3. Ocena merytorycznej czesci rozprawy

Autorka przedstawila kolejno zalozenia i cele pracy. Glownym celem tej pracy
doktorskiej jest poszerzenie wiedzy na temat istotno$ci problemu wspotwystepowania
ograniczen ze strony uktadu narzadu ruchu i potencjalnych barier w dostepie do fizykoterapii
oraz ocena ogoblnej sprawnosci i aktywnosci fizycznej u pacjentdéw z HF po implantacji

ICD/CRT.

Nastepnie w rozdziale ,,Materialy i metody. Badana populacja.” Autorka opisuje
populacje objeta analiza, kryteria wlaczenia oraz wylaczenia z badania, charakterystyke ogdlng
pacjentdw, podaje numer zgody Komisji Bioetyki oraz forme wyrazania zgdd przez chorych do

brania w nim udziatu.

W kolejnym rozdziale ,,Metody” opisano: zasady oceny klinicznej i badan dodatkowych
pacjentéw; dane demograficzne i medyczne, w tym wspotistniejace schorzenia uktadu ruchu
oraz formy ich leczenia. Szczegbtlowo omdéwiono wykorzystane skale oceny: bolu (VAS),
funkcjonowania (ICF), codziennej aktywnosci fizycznej (ankieta Frenchay, kwestionariusz wg.

Duke - DASI), badania zakresu ruchu w stawach metoda SFTR wraz z zakresem norm, badania
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sity mig$niowej (wg. testu Lovetta), oceny rownowagi i ryzyka upadkow (test RFT) oraz
wielowymiarowe] sprawnosci fizycznej os6b w starszym wieku (SFT). Opisano formy
uzyskiwania informacji o dobowej aktywnosci (wskaznik DAI) z urzadzen wszczepialnych
oraz analizy przezycia i zdefiniowanych punktéw koncowych. Na koncu rozdziatu opisano

zastosowane metody analizy statystyczne;.

Rozdzial ten zostal napisany w opinii recenzenta w sposob prawidlowy, bardzo szczegdtowy,
pozwalajacy na wierne odtworzenie warunkéw badania lub jego kontynuacje wedhug

przedstawionego opisu oraz zalaczonych rycin.

W  rozdziale ,,Wyniki” przedstawiono szczegdlowa charakterystyke kliniczng
pacjentow. Do badania wtaczono 52 pacjentéw (42 mezczyzn) w wieku od 55 do 85 lat (§rednia
71£7 lat) z NS w przebiegu kardiomiopatii niedokrwiennej (75%) lub nieniedokrwiennej z
LVEF od 15 do 35 % ($rednio 28 + 5%), po implantacji ICD/CRT w ciggu ostatnich 24 miesiecy

Poréwnano dane uzyskane z wywiadéw: 61,5% chorych zglaszato problemy w
zakresie narzadu ruchu i zwigzane z tym dolegliwosci bdlowe przed implantacja
wszczepialnego urzadzenia. Odsetek pacjentéw skarzacych si¢ na dolegliwosci bolowe po
implantacji wzrdst do 77%. Ponad potowa 56% pacjentdw po zabiegu wszczepienia ICD/CRT
nadal pozostata pod opieka specjalistow zajmujacych si¢ leczeniem narzadu ruchu. Jednakze
odnotowano spadek udzialu w procesie rehabilitacji w warunkach ambulatoryjnych o 46%,
leczenia uzdrowiskowego o 55%. Zaprzestano zlecania zabiegéw pola magnetycznego i
elektroterapii, odnotowano spadek o: 92% zastosowania terapii ultradzwigkami; o 82%

Swiattolecznictwa, i 0 69% w zakresie laseroterapii.

Doktorantka podata szczegétowo analiz¢ stopnia nasilenia bolu wraz z lokalizacjg ich
wystepowania, wyniki analiz powyzej wymienionych wskaznikéw aktywnosci, nie
stwierdzajac zalezno$ci statystycznych pomiedzy warto$ciami wskaznika Frenchay a
charakterystyka kliniczng pacjentow oprocz czgstszego wystepowania objawow w III klasie
NYHA u pacjentéw z niskim wskaznikiem FAI. W miejscu tym doktorantka odnosi si¢ do
Wykresu nr 6, na ktorym brak jednak przedstawienia wystepowania objawéw wg. skali NYHA,
przytoczone wartosci liczbowe (38 vs 13%, p=0,34) nie osiaggnety poziomu zatozonej istotnosci
statystycznej. Sugeruj¢ zwroci¢ uwage na numeryczng roznice¢ wartosci z podkre§leniem braku

istotnos$ci statystycznej w tym miejscu.



W zakresie korelacji z obrazem klinicznym wskaznik DASI istotnie korelowat z warto§ciami
GFR (r=0,54, p <0,01), w grupie z niskim wskaznikiem DASI byto 69% chorych z przewlekta
niewydolnoscig nerek, w poréwnaniu z 19% w poréwnaniu z grupa chorych z wyzszymi
warto$ciami (p<0,001). Kolejno przedstawiono wyniki pomiar6w zakresu ruchu oraz sity
mig$niowej. Znaczace ograniczenie zakresu ruchu czynnego odnotowano u 42%, za$ ostabienie
sity mig$niowej odnotowano u 38% pacjentow. Nieprawidlowy wynik statycznego testu
wskazujacego na zaburzenia rOwnowagi osiagneto 40% badanej populacji. W omoéwieniu SFT
(Senior Fitness Test) podkreslono, ze w badanej grupie nie byto nawet jednego pacjenta,
ktérego wyniki miescityby si¢ w granicach normy dla wieku i ptci we wszystkich pigciu
omawianych testach. W zakresie analizy DAI mediana aktywnos$ci wyniosta 120 minut,
zalezno$ci DAI od charakterystyki klinicznej istotne korelacje stwierdzono w odniesieniu do
wieku, LVEF, stezeh NT-proBNP i GFR. W dalszej czg$ci Autorka podaje wyniki analizy
wptywu nieprawidlowosci w zakresie narzadu ruchu na wskazniki aktywnosci i wydolnos$ci

stwierdzajac szereg istotnych statystycznie zaleznosci.

W kolejnym podrozdziale przedstawiono analize przezycia w rocznej obserwacji stwierdzajac
dwa zgony oraz dodatkowo cztery hospitalizacje z powodu nasilenia objawdw niewydolnosci
serca. Pacjenci, ktorzy osiagneli punkt koncowy charakteryzowali si¢ istotnie nizsza LVEF
(21,1% vs 28,8%, p<0,01), wyzszymi st¢zeniami NT-proBNP oraz czgstszym wystepowaniem
przewlektej niewydolnosci nerek (39% vs 84%, p=0,040). Chorzy ci wykazywali takze trend w
kierunku czgstszego wystgpowania cukrzycy i przebytego udaru. Pacjenci, ktorzy zmarli lub
byli hospitalizowani w trakcie rocznej obserwacji charakteryzowali si¢ nizszymi warto§ciami
wskaznika aktywno$ci dobowej (98 minut vs 134 minuty), ale roéznice te nie osiggnety
istotno$ci statystycznej (p=0,128). Jednoczynnikowa analiza przezycia Coxa wykazala, ze
niska LVEF (<25%), wysokie st¢zenia NT-proBNP (>2650 pg/ml - gérny kwartyl) i cukrzyca
byly istotnymi czynnikami prognostycznymi wystapienia punktu koncowego. W analizie
wieloczynnikowej jedynie wysokie wartosci NT-proBNP byly niezaleznym czynnikiem
rokowniczym wskazujacym na ponad 7-krotne ryzyko wystapienia hospitalizacji z powodu

nasilenia HF lub zgonu w trakcie rocznej obserwacji.

Dane zostaly przedstawione w czytelnych tabelach, rycinach oraz na wykresach. Jedynie na
wykresie nr. 4 (strona 60 i 61) brakuje opisu osi pionowych - domyslam sie, ze przedstawiono

na nich liczby pacjentéw — warto uzupehic.



W pracy Autorka odnosi si¢ wielokrotnie do oceny funkcji nerek w oparciu o oznaczone
warto$ci GFR. Przypuszczam, w oparciu o biezace praktyke kliniczng, ze przestawione
warto$ci odnosza si¢ do ocenianego na postawie obliczen ze wzoréw parametru eGFR (ang.
estimated glomerular filtration rate), z jednostkg ml/min/1,73 m?. W takim przypadku warto

byloby zawrze¢ taka informacje w publikacji pracy.

Dla pehiejszego podania wynikow — dla danych bez rozktadu normalnego (np. stezenie NT-

proBNP, strona 54) sugeruje poda¢ warto$¢ mediany wraz z kwartylami.

W dyskusji Doktorantka odniosta si¢ kolejno do otrzymanych wynikow, prawidlowo
zestawiajac 1 poroOwnujac je w sposob logiczny i spdjny z wczesniejszymi danymi
literaturowymi oraz doswiadczeniami pracy klinicznej. Rozprawg doktorska wienczy
podsumowanie, szczegdbtowe omdwienie ograniczen oraz wnioski. Wnioski te sg adekwatne do
zadanych celéw i odpowiadaja na postawione pytania.

W pracy natkna¢ si¢ mozna na drobne niedoskonatosci interpunkcyjne i fleksyjne.
Podkresli¢ jednak nalezy, ze taczna liczba tego typu potknie¢ przy calej objetosci pracy jest
niewielka i nie wptywa w najmniejszym stopniu na moja oceng rozprawy, dlatego ich wykaz
zawarlem w zalaczeniu. Graficzna strona rozprawy zostala opracowana z wymagajaca

podkreslenia starannoscia edytorska.

4. Podsumowanie

Podsumowujac niniejsza recenzj¢ rozprawy doktorskiej mgr Moniki Zatorskiej-
Berner pt. ,,Ocena ogolnej sprawnosci i aktywnosci fizycznej u chorych z niewydolnoscia
serca po implantacji kardiowertera-defibrylatora lub/i urzadzenia do terapii
resynchronizujacej” stwierdzam, ze oceniam bardzo wysoko catoksztatt pracy Doktorantki,
ktéra w opiniowanej rozprawie:

* wykazata si¢ bardzo dobra orientacja w literaturze dotyczacej tematyki bedacej

przedmiotem badania, ktorg prawidtlowo wykorzystala we wstgpnym przegladzie i

dyskusji, dowodzac tym samym swojej szerokiej wiedzy i umiejetnosci jej

wykorzystania,



* dowiodta umiejetnosci samodzielnego zdefiniowania problemu naukowego,

wlasciwego doboru zestawu metod badawczych oraz ich opanowania praktycznego,

* osiaggneta zalozony cel naukowy,

* bardzo dobrze opanowata umiejetnosci opracowania wynikéw badan oraz

przedstawiania osiagnigtych rezultatow badawczych.

Na podkreslenie zastuguje fakt, ze zebrane dane sg wynikiem wtasnej pracy klinicznej i
obserwacji Autorki. Uzyskane wyniki stanowig wazny wktad w poszerzenie wiedzy odno$nie
faktycznego stanu uktadu ruchu u chorych kardiologicznych oraz moga stanowi¢ podstawe do
dalszych badan prospektywnych. Szczegdlnie ciekawe oraz — w ocenie osobistej recenzenta
potencjalnie wptywajace na kolejne wytyczne kardiologiczne - byloby poréwnanie sily
mig¢$niowej, aktywnosci oraz bolu u pacjentéw przed- oraz po zabiegu wszczepienia ICD /
CRT-D. Uzyskane w przedstawionej rozprawie wnioski juz na dzien dzisiejszy majg
przelozenie na codzienng praktyke kliniczng, wskazujac na pilng potrzebg wilaczenia
fizjoterapeutow do HEART-TEAMo6w leczacych chorych z niewydolnoscig serca celem
odpowiedniej edukacji pacjentdw, zwickszenia ich aktywnosci ruchowej, poprawy wydolnosci
fizycznej — a przez to potencjalne spowolnienie kaskady progresji choroby wynikajacej ze

stopniowej redukcji ilo$ci tkanki mig§niowej oraz zmniejszenie ryzyka upadkow i urazow.

Na podstawie analizy rozprawy doktorskiej stwierdzam, ze Doktorantka skrupulatnie
przeprowadzita badanie naukowe oraz rozwigzata postawione problemy badawcze z zakresu

objetego jego celem.

Dysertacja stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego, dowodzi
posiadania wiedzy teoretycznej w dyscyplinie nauki medyczne oraz umiejetnosci
samodzielnego prowadzenia pracy naukowej, spelniajac w pelni wymogi formalne i
merytoryczne stawiane rozprawom doktorskim, okreslone w art. 13 ust. | Ustawy z dnia 14
marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz stopniach i tytule w zakresie

sztuki (Dz. U. z 2017 r, poz. 1789 ze zm.) w zwiazku z art. 179 ust. 1 Ustawy z dnia 3 lipca



2018 roku przepisy wprowadzajace ustawe — Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 7

2018r. poz. 1669 ze zm.).

Niniejszym przedkladam wniosek o dopuszczenie Pani mgr Moniki Zatorskiej - Berner do

dalszych etapdw przewodu doktorskiego.

7 powazaniem,

S boah,

Zabrze, 08.10.2024 dr hab. n. med. Piotr Buchta
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