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zatytulowanej

»Aspekty ginekologiczno-poloznicze u kobiet z dysplazja wléknisto-mi¢§niowz”

Nadcisnienie tgtnicze (NT) jest jedng z najczestszych choréb cywilizacyjnych oraz
gléwng przyczyng przedwezesnych zgonéw na §wiecie. Wedhug danych Swiatowej Organizacji
Zdrowia (WHO, World Health Organization) dotyczy okoto 1,28 miliarda ludzi (ok.32% kobiet
i 34% mezezyzn). Wedhug najnowszych danych z 2024 roku w Polsce liczba chorych na NT
zbliza si¢ do 11 milion6éw i dotyczy 35,2% populacji 0sob dorostych, przy czym przewaga plei

zenskiej widoczna jest juz od 55 roku zycia.

Jedng z wtérnych przyczyn NT jest dysplazja widknisto-micsniowa (FMD,
fibromuscular dysplasia), bgdaca idiopatyczng chorobg tetnic malego i $redniego kalibru,
zajmujgcg giéwnie tetnice nerkowe oraz tetnice doglowowe i wewnatrzmézgowe. Choroba ta
istotnie czgscie] wystepuje u kobiet (w rejestrze polskim kobiety stanowily 82,8%), w wieku
rozrodczym (20-40 lat) a jej najczgstsza manifestacjg kliniczng jest wiadnie nadci$nienie
tetnicze nerkowopochodne. Od momentu pierwszego opisu przypadku chorego z FMD,
dokonanego przez Leadbetter'a i Burkland'a w 1938 roku, opublikowano wiele badan
klinicznych, ktére przyczynily si¢ do lepszego poznania tej jednostki chorobowej. Bez
watpienia istotny postep wiedzy medycznej w zakresie diagnostyki i metod leczenia dysplazji
wiGknisto-migsniowej byt mozliwy dzigki stworzeniu duzych wieloo$rodkowych rejestrow
chorych, m.in. w Stanach Zjednoczonych (2009r.) oraz we Francji (2013r). Od poczatku 2015t
w Klinice Nadci$nienia Tetniczego w Narodowym Instytucie Kardiologii, pod kierownictwem
prof. dr hab. n. med. Andrzeja Januszewicza, prowadzony jest projekt badawczy ARCADIA-
POL (Assessment of Renal and Cervical Artery Dysplasia—Poland), w ramach ktérego po raz

pierwszy w Polsce takze utworzono baze danych pacjentow z dysplazjg wioknisto-mie$niowa.



Pomimo kilkudziesieciu lat badan etiologia FMD nie zostala dotad poznana. Istotnie
czestsze wystepowanie choroby u kobiet sklanialy badaczy do wysuwania hipotez o zwigzku
FMD z plcia zenskg oraz zenskimi hormonami piciowymi. Dlatego przedmiot podjetych przez
Doktorantke badan jest w pelni uzasadniony i nowoczesny. Co wigcej, wnosi nowe informacje
do aktualnej wiedzy naukowej i, co niezwykle wazne, moze mie¢ znaczenie praktyczne. Nalezy
podkresli¢ rowniez fakt, ze Profesor Andrzej Januszewicz - promotor Doktorantki - nalezy do
wiodgcych autorytetow w wymiarze krajowym i migdzynarodowym w dziedzinie wtdrnych

przyczyn nadcisnienia tetniczego, w tym w przebiegu dysplazji widknisto-mig$niowe;.

Przedstawiona mi do recenzji dysertacja na stopien doktora nauk medycznych powstala w
oparciu o projekt badawczy, realizowany w ramach pracy statutowej Kliniki Nadcisnienia
Tetniczego Narodowego Instytutu Kardiologii, pt. ,,Charakterystyka kliniczna w odniesieniu
do wywiadu, badania ginekologicznego i profilu hormonalnego oraz regionalnego przeptywu
krwi przez narzad rodny u kobiet z dysplazja wioknisto-migsniowa - badanie ,,ARCADIA-
GYN”, bedgcego czescia badania ARCADIA-POL. Na przeprowadzenie badania uzyskano
zgode Komisji Bioetycznej przy Instytucie Kardiologii. Do badania wiaczono prospektywnie
42 kobiety z dysplazja wioknisto-migsniowa oraz 45 zdrowych kobiet. Analizie poddano:
wywiad ginekologiczno-potozniczy, podstawowe badania laboratoryjne i badania hormonéw
wplywajacych na funkcje ukadu rozrodczego kobiety, szczegétowy profil steroidowy, USG
dopplerowskie narzadu rodnego, USG dopplerowskie tetnic nerkowych 1 tetnic doglowowych,
angiografie TK tetnic szyjnych i wewngtrzczaszkowych, aorty brzusznej 1 jej odgalgzien, tgtnic
biodrowych i jej odgatezien, tetnic koniczyn dolnych i gérnych oraz 24-godzinne automatyczne
monitorowanie cisnienia tetniczego.

Struktura i podzial tresci rozprawy doktorskiej sq typowe 1 nie budzg zastrzezen. 114
stronicowa praca zawiera wstep, stanowigcy ponad 40% treSci merytorycznej, po ktérym
omdwiono hipotezy badawcze oraz cele, opisano grupy badane i metodologi¢ badar, nastgpnie
przedstawiono wyniki wraz z dyskusjg, wnioskami i ograniczeniami pracy. W dalsze] czgsci
znalazty sie: streszczenie w jezyku polskim i angielskim, piSmiennictwo i wreszcie - wykaz

tabel i rycin.

Tytul odpowiada zawarto§ci merytorycznej pracy 1 dobrze odzwierciedla tresci

przeprowadzonych badan.

Wstep obszernie wprowadza czytelnika w ogdlne zagadnienia zwigzane z nadciénieniem

tetniczym u kobiet oraz wyczerpujaco zapoznaje z rzadko wystgpujacym powiklaniem



naczyniowym, jakim jest dysplazja wtoknisto-migsniowa — réwniez w spos6b graficzny, co

istotnie podnosi walory estetyczne dysertacji. Szczeg0lnie interesujaca jest cze$é poswiecona

zagadnieniu, ktore nadal budzi wiele kontrowersji, a mianowicie, wplywu zenskich (endo- i

egzogennych) hormonéw plciowych na regulacje ci$nienia tetniczego i rozwédj NT, a takze

udziatu czynnikéw hormonalnych w patogenezie FMD. Czytajac wstep daje si¢ wyczué pelne

zrozumienie podstaw przeprowadzonych badan, aczkolwiek, w mojej ocenie, ta cze$é pracy

doktorskiej jest nieco za obszerna i daleko wykracza poza zagadnienia, bedgce przedmiotem

badan Doktorantki.

Lek. Anna Aniszczuk-Hybiak sformutowata nastepujgce hipotezy badawcze:

Is

Nalezy przypuszczaé, ze wywiad ginekologiczno-potozniczy u kobiet z dysplazja
wioknisto-migéniowa moze wykazywaé odrebnosci w poréwnaniu z kobietami bez
dysplazji wldéknisto-migsniowej. W dostepnej literaturze istniejg ograniczone dane
dotyczace wywiadu ginekologiczno-polozniczego u kobiet z FMD, w poréwnaniu z
grupa kobiet bez obecnej FMD.

Ze wzgledu na fakt, iz FMD wystepuje dominujaco u kobiet, postulowane jest istnienie
zwigzku pomigdzy zaburzonym profilem hormonalnym a rozwojem zmian

naczyniowych charakterystycznych dla dysplazji wtdknisto-migsniowe;.

Dotychczasowe badania kliniczne przeprowadzone u kobiet z FMD jednoznacznie
wskazuja, ze zmiany o typie dysplazji widknisto-miesniowej moga rozwijaé sie w
wigkszosci obszaréw naczyniowych. Mozna zatem sadzié, ze zmiany o charakterze
FMD moga réwniez wystepowaé w tetnicach narzadu rodnego u kobiet z FMD — jak
dotad brak jest badan obrazowych oceniajgcych tetnice unaczyniajace narzad rodny w

tej grupie pacjentek.

Nastgpnie, na podstawie hipotez, Doktorantka sformulowala nastepujace cele rozprawy

doktorskiej:

L.

Ocena wywiadu ginekologiczno-potozniczego u kobiet z rozpoznang dysplazja
widknisto-mig$niowa i poréwnanie z grupa kobiet bez FMD.

Proba odpowiedzi na pytanie, czy istniejg odrgbnosci w profilu hormonalnym u
pacjentek z FMD w poréwnaniu z grupa kobiet bez dysplazji widknisto-miesniowe;.
Przesledzenie czy zmiany morfologiczne typowe dla FMD i stwierdzane w wiekszo$ci

tozysk ukladu tetniczego wystepuja réwniez w obrebie tetnic narzadu rodnego.



Na podstawie analizy dostepnej wiedzy, przedstawionej we wstgpie, a takze praktycznych

potrzeb klinicznych, w mojej ocenie, cele pracy doktorskiej zostaly opracowane wlasciwie.

Badana populacja, skladajaca si¢ z grupy badanej i grupy kontrolnej, doskonale
dobranej pod wzgledem liczebnosci 1 wieku, a takze liczby cigz oraz metodologia uzyta do
osiggniecia postawionych celow, réwniez zostaty dobrane prawidiowo. Moja ocena tej czesei
dysertacji na stopiefi doktora nauk medycznych jest bardzo wysoka. Doktorantka wykazata si¢
umiejetnoscia zaplanowania badania i doboru wlasciwych metod badawczych, a takze wzorowg

realizacja.

Wyniki badan wraz z ich dyskusjg zostaly znakomicie zaprezentowane na 34 stronach
maszynopisu, w duzej mierze w postaci tabel (w liczbie 20), a takze ryciny. Graficzne
przedstawienie wynikéw oraz dodatkowy podzial grupy badanej w zaleznosci od typu FMD
znacznie ulatwia ich zrozumienie oraz odzwierciedla zdolnosci interpretacyjne Doktorantki i
znajomos¢ metod statystycznych. Warto$¢ merytoryczna tej czgsci rozprawy doktorskicj jest
naturalna konsekwencja dobrego zaplanowania badania oraz wiasciwego doboru badanej
populacji i metodologii. Na szczegolne uznanie zastuguje dyskusja, w ktorej lek. Anna
Aniszczuk-Hybiak niezwykle szczegdlowo omawia poszczegélne wyniki swoich badan w
odniesieniu do dostepnej literatury. Zwraca uwage fakt, ze wyniki pracy bedacej przedmiotem
rozprawy doktorskiej po raz pierwszy przestawiaja charakterystyke kliniczng w odniesieniu do
wywiadu ginekologiczno-potozniczego, profil hormonalny oraz oceng unaczynienia narzadu
rodnego u kobiet z FMD, co nadaje pracy wyjatkowg warto$¢ poznawcza. Potwierdzaja one
istotny zwigzek FMD z nadci$nieniem tegtniczym, a takze ze zwigkszonym ryzykiem sercowo-
naczyniowym (istotnie wigksza grubos¢ kompleksu intima-media u kobiet z FMD). Dyskusje
czyta si¢ z poczuciem pelnego zrozumienia przez Doktorantke omawianych probleméw
medycznych i lekkosci pidra. Prezentacje wynikéw rowniez oceniam bardzo wysoko, zwracam
jedynie uwage na biad, zapewne edytorski: w Tabeli 7. w pozycji ,,drgawki” zaréwno w grupie
FMD, jak i w grupie kontrolnej widnieje liczba 0 (0%), a podana odpowiednia warto$¢ p jako
istotno$¢ statystyczna (0,007).

Whioski z przeprowadzonych badan zostaly sformutowane prawidtowo, przedstawione w
4 punktach i §wiadcza o umicjetnosei analitycznego myslenia Doktorantki. Kandydatka na
stopien doktora nauk medycznych wykazala, m.in., ze u kobiet z FMD istotnie czgscie]
wystepuja powiklania w przebiegu cigzy, a w szczegélnosci NT (z tendencjg do czgstszego

wystepowania porodu przedwczesnego, stanu przedrzucawkowego i rzucawki, biatkomoczu



oraz IUGR), a takze obnizona punktacja w skali Apgar u noworodka. U kobiet z dysplazja
widknisto-migsniowg obserwowane sg tez pewne odrgbnosci w profilu hormonalnym w
poréwnaniu z kobietami bez FMD. Wykazano réwniez obecnos$¢ zmian w tetnicach
macicznych, ktére z duzym prawdopodobienstwem moga odpowiada¢ zmianom o charakterze
dysplazji wioknisto-micéniowej. Jednak przeprowadzone badanie nie pozwala jednoznacznie
odpowiedzie¢ na pytanie, czy obserwowane w ciazy powiklania pozostaja w zwigzku z
odchyleniami w profilu hormonalnym 1 obecno$cia zmian naczyniowych w obrebie narzadu

rodnego. Dlatego niezbe¢dne sg dalsze analizy, a uzyskane wyniki mogg stanowi¢ ich podstawe.

Lek. Anna Aniszczuk-Hybiak jest $wiadoma ograniczen badania, ktére to ograniczenia
wymienila w pracy doktorskiej (m.in. relatywnie niewielka liczebno$é grupy badanej).

Swiadczy to o glebokiej dojrzatosci naukowej Doktorantki.
Pismiennictwo obejmuje az 139 pozycji dobranych prawidtowo i jest aktualne.

Podsumowujac, nalezy podkresli¢, ze tematyka bedaca przedmiotem przedstawionej mi
do recenzji pracy doktorskiej pozwolila na uzyskanie oryginalnych wynikéw, ktore maja realne
szanse na praktyczne zastosowanie w postepowaniu z pacjentkami z dysplazjg widknisto-
mie$niowa. Dysertacja zostala przygotowana ze starannoscig, w oparciu o prawidlowo dobrane
zatozenia 1 z wykorzystaniem wilasciwych metod badawczych. Calo$¢ pracy czyta sie z
przyjemnoscig oraz z poczuciem samodzielnosci naukowej Doktorantki. Pojedyncze powyzsze

uwagi wynikajg z obowiazku recenzenta i nie zmniejszaja duzej warto$ci merytorycznej pracy.

W mojej opinii rozprawa doktorska autorstwa lek. Anny Aniszczuk-Hybiak pt.: ,,Aspekty
ginekologiczno-poloznicze u kobiet z dysplazja wioknisto-migéniowsa”, wykonana pod
kierunkiem prof. dr hab. n. med. Andrzeja Januszewicza spetnia wszystkie wymogi stawiane
rozprawom doktorskim okreslone w Ustawie z dnia 20 lipca 2018 roku — Prawo o szkolnictwie
wyzszym 1 nauce, w zawigzku z czym mam zaszczyt przedstawi¢ prace Wysokiej Radzie

Naukowej Narodowego Instytutu Kardiologii do dalszego procedowania. Wnosze réwniez o jej

wyrdznienie.
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