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Recenzja pracy doktorskiej lek Matgorzaty Kowalczyk pt: ,Przydatnosc
echokardiograficznej proby wysitkowej w ocenie rezerwy czynnos$ciowej krazenia Fontana.

Znaczenie widknienia miesnia pojedynczej komory”.

Ocena merytoryczna

Wraz z postgpem medycyny istotnie wzrdst odsetek przezycia pacjentéw z jednymi z
najpowazniejszych wrodzonych wad serca, czyli pacjentéw z réznymi wariantami tzw.
hemodynamicznej pojedynczej komory. Przyczynito sie do tego, przede wszystkim,
wprowadzenie do praktyki klinicznej chirurgicznej metody leczenia tej wady, czyli zabiegu
typu Fontan. Poszerzenie spectrum wad leczonych traktem fontanowskim, giéwnie o zespét
hipoplazji lewego serca sprawito, ze populacja tych pacjentow stale rosnie. Poprawia sie
rowniez ich jakos¢ zycia. Z kazdym rokiem coraz wieksza ich grupa wkracza w dorosto$é.
Jednak nalezy pamieta¢ o paliatywnym charakterze tej metody, ktéra nie rekonstruuje
prawidtowej anatomii serca, a tylko sprawia, ze krgzenie serca odbywa sie w spos6b

zblizony do fizjologicznego, tj u wiekszosci pacjentéw nie dochodzi do istotnego mieszania



si¢ krwi. Niestety paliatywny charakter zabiegu sprawia, ze stosunkowo czesto dochodzi do
rozwoju roznorodnych niekorzystnych nastepstw i powiktan. Jednym z nich jest
niewydolno$¢ migsnia pojedynczej komory serca. Istotnym jest wczesne rozpoznanie
pierwszych symptomoéw niewydolnosci celem optymalizacji leczenia i ustalenia dalszego
postepowania. Metodg z wyboru jest echokardiografia, co wynika gtownie z jej szerokiej
dostepnosci. Oczywistym jest jej rola jako badania przesiewowego, ale aktualnie
wprowadzane zaawansowane techniki mogg sprawi¢, ze bedzie to réwnorzedna metoda np.
z rezonansem magnetycznym. Aktualnie stosowane echokardiograficzne metody analizy
funkciji serca oparte sg na algorytmach dostoswanych do ksztaltu przede wszystkim lewej
komory, nieco rzadziej — prawej komory, ale brak jest metod, ktére bﬁyby dostoswane do
ksztattu pojedynczej komory, co wynika z olbrzymiej réznorodnosci tych ksztattéw.

Z tego powodu przestana do recenzji rozprawa doktorska lekarki Matgorzaty
Kowalczyk ma istotne znaczenie, gdyz w sposéb istotny poszerza ona brakujgcg wiedze w
tym temacie.

Praca oparta jest na analizie 37 dorostych pacjentow hospitalizowanych w Kiinice
Wrodzonych Wad Serca Instytutu Kardiologii w Warszawie. Zdecydowana wiekszo$¢
leczonych (az 81%) miata komore o morfologii komory lewej. Odzwierciedla to dotychczasowy
profil tych pacjentéw, jednak w ostatnich latach notuje sie wyraznie przesuniecie w kierunku
pacjentow o morfologii komory prawej. Z tego powodu zachecam Autorke do kontynuagji
swoich badan, gdyz analiza rownowaznych grup uczyni te prace jeszcze bardziej interesujgca.

Najwiekszg wartoscig dysertacji jest zastosowanie nowoczesnych metod
echokardiograficznych w ocenie funkcji skurczowej pojedynczej komory oraz jej rezerwy
czynnosciowej. Dotychczas metody te byly niemal wylgcznie stosowane do oceny serca

dwukomorowego, a zastosowanie ich u pacjentéw leczonych traktem fontanowskim jest



incydentalne i wcigz nie doczekato sig konkluzywnych opracowan. Dodatkowym atutem pracy
jest korelacja metod echokardiograficznych z badaniem rezonansu magnetycznego oraz
poziomem galektyny-3. Badania Doktorantki nie zawsze potwierdzaly powszechne
wyobrazenia na ten temat, co powinno by¢ asumptem do dalszych badan.

Ocena echokardiograficzna funkcji pojedynczej komory, jej frakcji wyrzutowej sprawia
duzo trudnosci, brak jest jednoznacznych standardéw jej badania. Jeszcze wigkszym
problemem jest analiza odksztatcania. Wyb6r wolnej $ciany pojedynczej komory do tej oceny
jest optymalny (i zapewne jedyny wiarygodny), gdyz z bardzo duzym prawdopodobierstwem
odzwierciedla skurcz catej komory, chociaz zdefiniowanie ,wolnej $ciany” pojedynczej komory
bywa trudne i nie zawsze jednoznaczne.

Morfologia pojedynczej komory i jej wptyw na wyniki leczenia oraz prognoze od wielu
lat sg przedmiotem badan, z ktérych czes$¢ konstatuje, ze morfologia prawej komory wigze sie
z gorszym rokowaniem, a pozostate, ze nie ma wplywu na rokowanie. W analizowanym
materiale Autorka nie stwierdzita réznic w zakresie spoczynkowego i wysitkowego
odksztatcenia podtuznego wolnej Sciany pojedynczej komory pomiedzy r6znymi morfologiami
komor, z czego mozna wyciggna¢ wniosek, ze sama morfologia nie ma znaczenia
rokowniczego, a wykazane w czesci badan gorsze prognozy dla chorych z morfologiag
prawokomorowg najpewniej wynikajg z innych czynnikéw towarzyszacych tej budowie.
Doniesienia na ten temat w literaturze sg skgpe i w wigkszosci oparte sg na odksztatceniach
mierzonych w NMR, jednak nie dajg one jednoznacznych wynikéw. Co ciekawe Doktorantka
nie stwierdzita réwniez réznic przezsciennego spoczynkowego i wysitkowego gradientu
odksztalcenia pomigdzy komorami o morfologii prawej i lewej. By¢ moze wynika to z
doskonatej adaptaciji prawej komory do systemowych warunkéw cinieniowych. Interesujgce

mogg by¢ obserwacje w kolejnych dekadach zycia tych pacjentéw- czy réwniez wowczas



utrzyma sie ten trend.

Obserwacje takie bylyby réwniez interesujace w zestawieniu z innymi uzyskanymi
wynikami, ze warto$¢ bezwzgledna odksztatcenia podiuznego wolnej $ciany pojedynczej
komory zaréwno w spoczynku jak i w wysitku jest odwrotnie proporcjonalna do wieku
pacjentow oraz od czasu jaki mingt od skompletowania zabiegu Fontany. Sg to bardzo wazne
whnioski, gdyz analizujgc te parametry mozemy rozpoznaé czas rozpoczynajgcej sie lub
postepujacej dysfunkcji migsnia, a takze — by¢é moze- stopnia tej dysfunkgji.

Rzetelnie przeprowadzona analiza zmierzajgca do identyfikacji parametréw
swiadczgcych o dokonujgcym sie procesie widknienia migsnia pojedynczej komory nie
doprowadzita do oczekiwanej konkluzji. Nie stwierdzono réznicy spoczynkowego i
wysitkowego odksztatcenia podiuznego oraz gradientu przezsciennego pomigdzy pacjentami
z udowodnionym na podstawie NMR widknieniem a pacjentami, u ktérych nie doszto do
widknienia migsnia. Wykluczono réwniez zalezno$é odksztatcenia podtuznego ze stezeniem
galektyny-3. Autorka wykazata natomiast zalezno$¢ pomiedzy przezéciennym gradientem
odksztatcenia a stezeniem galektyny-3. Jednak biorac pod uwage catoksztatt uzyskanych
wynikéw nalezy uzna¢, ze identyfikacja echokardiograficznych parametrow wioknienia
mig$nia sercowego wymaga jeszcze dalszych badar, a standardem diagnostycznym procesu
wioknienia pozostaje badanie rezonansem magnetycznym.

Istotng informacja praktyczng z przeprowadzonych badan moze byé fakt, ze gradient
odksztalcenia w wysitku wykazat dodatnia zaleznos¢ z warto$cig frakcji wyrzutowej w
obrazowaniu metodg rezonansu magnetycznego. Biorgc pod uwage ograniczenia zwigzane
z pomiarem frakcji wyrzutowej pojedynczej komory w badaniu echokardiograficznym celowe
bytoby wzbogacenie tego badania o pomiar gradientu odksztatcenia. Pomiar tego parametru

w kontekscie serca jednokomorowego jest koncepcjg nowatorskg i wartg upowszechnienia



oraz, oczywiscie, dalszych badan.

Poziom dysertacji oceniam bardzo wysoko, badana tematyka jest intersujgca i
inspirujgca do stawiania nowych wyzwan. Z mojej perspektywy ciekawe byloby okreslenie
korelacji pomigdzy analizowanymi badaniami echokardiograficznymi (echokardiograficzna
préba wysitkowa, STE, przezscienny gradient odksztatcania) a ich odpowiednikami
rezonansowymi (strain), a takze zywotnoscig migénia sercowego w NMR. Interesujgcy
wartoscig dodang bytaby réwniez analiza parametrow w zaleznosci od subgrup wiekowych,
czasu ktory uplynat od zabiegu operacyjnego, a moze réwniez wieku, w ktérym
skompletowano zabieg Fontany, gdyz w analizowanej grupie sg réwniez pacjenci operowani

znacznie pozniej niz zalecajg aktualne wytyczne.
Ocena metodologiczna

Pod wzgledem metodologicznym praca ma prawidlowg strukture. Dobdor
pismiennictwa jest odpowiedni, Autorka odnosi sie do publikacji aktualnych i w sposéb
adekwatny. Wszystkie pozycje cytowane sq wlasciwie zastosowane, co $wiadczy
0 duzej umiejetnosci wykorzystania odpowiednich zrédet.

Autorka w przemyslany sposéb formutuje zalozenia badawcze i konsekwentnie
doprowadza do ich obiektywnego wyjasnienia. Dobér metod badawczych odpowiada
aktualnym trendom stosowanym w badaniach naukowych. Zestaw parametrow
porownywanych metodami analizy statystycznej jest obszerny i odpowiednio
zaplanowany. Wyniki swoich badan Doktorantka przedstawia na czytelnych rycinach.

Wyciggniete wnioski sg jasne i czytelne.



Przedstawiona praca zostata podzielona na 13 rozdziatéw, liczy 78 stron. Spis tresci jest
przejrzysty i bardzo tatwo mozna zlokalizowa¢ szukane zagadnienie. Obszerny wstep
stanowi wprowadzenie w tematyke wad serca o typie czynnosciowo pojedynczej komory,
a takze w obszar nowoczesnej diagnostyki echokardiograficznej chorob serca. Duzym
atutem jest doktadny opis technik oceny funkcji skurczowej wykorzystywanych podczas
echokardiografii obciazeniowej. Stanowi to przyjemne preludium do witasciwej czesci
badawczej pracy.

Cele pracy sg jasno sformutowane i w petni znajduja odbicie w wyciggnietych wnioskach.
Whnioski opracowania sg jasno przedstawione, s3 czytelne i wynikajg
z dokonanej analizy. Uktad opracowania nie budzi zadnych zastrzezen, gdyz jest on
oparty na ogdlnie przyjetych zasadach regulujgcych opracowania naukowe. Istotnym
elementem jest dyskusja prowadzona w sposob merytoryczny i odnoszgca sie do
analizowanych zagadnien.

Konstrukcja opracowania jest klarowna, uporzadkowana z zachowang chronologia.

Calos¢ $wiadczy o dojrzatosci doktorantki jako lekarki oraz badaczki.

Biorac pod uwage doniosto$¢ uzyskanych danych wnoszg o wyréznienie pracy

doktorskiej.

Podsumowujac: praca $wiadczy o umiejetnosciach Autorki oraz zdolnosci
do samodzielnego stawiania celéw pracy naukowej, opracowania materiatu i metodyki
pracy oraz przygotowania wynikow i ich analizy. Rozprawa doktorska lekarki Maigorzaty
Kowalczyk pt: ,Przydatnosc echokardiograficznej proby wysitkowej w ocenie rezerwy

czynnosciowej krazenia Fontana. Znaczenie wiéknienia miesnia pojedynczej komory”



spetnia warunki okreslone w art. 13 Ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz.U. nr 65,
poz 595 z p6zn. zm.) w zwigzku z art. 179 ust. 1 ustawy z dnia 3 lipca 2018 r. Przepisy
wprowadzajgce ustawe — Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. Z 2018 r. poz
1669 z p6zn. zm.). W zwigzku z tym wnosze do Rady Naukowej Instytutu Kardiologii w
Warszawie o dopuszczenie lekarki Matgorzaty Kowalczyk do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.
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