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Recenzja pracy doktorskiej lekarz Marty Zaleskiej — Kocigckiej p.t.:

Warto$¢ predykcyjna beta-2 mikroglobuliny w zespole mézgowo-nerkowym (kidney-
brain cross-talk) u pacjentéw powyzej 70 roku Zycia, leczonych interwencyjnie z

powodu stenozy aortalnej.

Promotor: prof. dr hab. n. med. Janina Ste¢pinska

Wielce Szanowny Panie Dyrektorze,

Wszystkie specjalnosci medyczne ostateczny sukces mierza diugoscig i jakoscig zycia
pacjentow. Kardiologia i nefrologia wyrosty z interny a od wielu lat znane jest pojgcie kardio-
nefrologii tgczgcej obie dziedziny. Jesli odnosimy sukces w leczeniu, to czgsto zawdzigczamy
to interdyscyplinarnemu podej$ciu do naszych pacjentow, czego dobrym przyktadem jest
opieka nad pacjentami leczonymi interwencyjnie z powodu stenozy aortalne;.

Zaréwno chirurgiczna jak i przezcewnikowa wymiana zastawki, wiaza si¢ z duzym ryzykiem
wystapienia przej$ciowych lub trwatych pozabiegowych zaburzen funkcji poznawczych. Dla

0s0b w wicku podesztym - ktoérych stenoza aortalna najczesciej dotyczy — jakos¢ zycia jest



nie mniej istotna jak jego dlugosé. Jednym z glownych czynnikéw ryzyka wystapienia
pozabiegowych zaburzen funkcji poznawczych, jest przewlekta choroba nerek (PChN), ktora
nota bene wspotwystepuje u wigkszosci chorych z ciasng stenoza aortalna.

Jak dotychczas brak jest biomarkeréw pomagajacych precyzyjnie zdefiniowa¢, diagnozowac i
monitorowaé pacjentow z ryzykiem rozwinigcia ostrej niewydolnosci nerek, dalszej progresji
PChN i rozwiniecia zespotu nerkowo-mozgowego. Na podstawie dostgpnej literatury uwaza
sie, ze beta-2 mikroglobulina jest jednym z kandydatéw na bycie czulym i specyficznym
biomarkerem w omawianej grupie pacjentéw. Stad wynika uzasadnienie podjetych przez

Doktorantke badan.

Przedlozona mi do recenzji rozprawa doktorska opiera si¢ na spdjnym tematycznie, cyklu 3

prac oryginalnych dotyczacych wartosci predykcyjnej P2-mikroglobuliny w_ zespole

mozgowo-nerkowym u pacjentdéw powyze] 70 r.z. leczonych interwencyjnie z powodu

stenozy aortalnej. Wszystkie prace zostaly opublikowane w recenzowanych czasopismach

naukowych i tworzg logiczny ciag, dotyczacy istotnego klinicznie aspektu opieki nad
omawiang grupg pacjentow. We wszystkich pracach stanowiacych rozprawe doktorskg
Doktorantka jest pierwszym autorem, czyli badaczem, ktorego wkiad w rwykonanie
publikowanego materiatu jest dominujacy. Udziat Doktorantki w przygotowaniu wszystkich
publikacji zostal potwierdzony stosownymi oswiadczeniami wspétautorow, zamieszezonymi

na koncu pracy doktorskie;j.

Struktura i podzial treSci pracy doktorskiej nie budza zastrzezen. Praca zawiera: wykaz
publikacji stanowiacych rozprawe doktorska, zestawienie dorobku naukowego doktoranta,
omoéwienie prac sktadajgcych si¢ na rozprawe doktorska z wyszczegdlnieniem wstepu, celow,
materiatu i metodyki, wynikoéw oraz wnioskow, piSmiennictwa oraz zalaczonych kopi trzech
prac. Zgodnie z wymogami dla tego typu prac, na koncu zamieszczono oswiadczenia

wspoétautorow poszezegdlnych publikacii.

Tytul jest adekwatny do zawartosci merytorycznej pracy. Wstep w sposob zwigzly

przedstawia kolejno tematyke zwigzang z: a) epidemiologig stenozy aortalnej i metodami jej

interwencyjnego leczenia; b) patomechanizmem pozabiegowych zaburzen poznawczych z

podkre$leniem wspolistnienia PChN jako istotnego czynnika ryzyka wystgpienia zespotu

nerkowo-mézgowego; c) rola toksyn mocznicowych a szczegdlnie P2-mikroglobuliny w

rozwoju zaburzen poznawczych. Potwierdza to merytoryczne przygotowanie Doktorantki do
s
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przeprowadzenia badan naukowych w zakresie omawianego zagadnienia. Pojedyncze biedy
edytorskie (np. str. 5 ,,...pierwotnie istotny udzial w ich pierwotnie przypisywano..” ) nie

majg wptywu na oceneg tej czgsci pracy.

Cel zasadniczy oraz cele szczegbélowe pracy sa spojne zaréwno z tematem zasadniczym, jak

i poszczegdlnymi publikacjami.

Material i metody w sposéb zwiezly przedstawiaja: kryteria wlaczenia 1 wylaczenia,
informacj¢ o uzyskanej zgodzie Komisji Bioetycznej, metody analizy statystycznej oraz
informacje szczegdlowe dotyczace etapu badan naukowych. Warte podkreslenia jest, ze
kryteria wlaczenia 1 wylaczenia byly identyczne we wszystkich przeprowadzonych badaniach,

co dowodzi prawidlowego zaplanowania projektu.

Aczkolwiek w publikacji No.3 ,,Role of f2-microglobulin in postoperative cognitive decline”,
w czesci materiat i metody najprawdopodobniej wkradt si¢ btad drukarski, bowiem zamiast
rekrutacji trwajacej od 1X'2012 do X'2014 tak jak to jest spojnie opisane w publikacjach No.
1 i 2, w tej ostatniej podany jest okres od [X'2012 do X'2012 (zamiast prawdopodobnie

X'2014). Jesli jest to pomytka drukarska - nie ma to wplywu na calosciowg oceng tej czesci

pracy.

W artykulach oryginalnych Doktorantka prezentuje wyniki swoich badan dotyczacych
tematu rozprawy doktorskiej, ze szczegblnym uwzglednieniem oceny: 1) czgstosci
wystepowania i czynnikdw ryzyka pozabiegowych zaburzen poznawczych; 2) wartosci
predykcyjnej 1 diagnostycznej beta-2 mikroglobuliny w okolo zabiegowym ostrym
uszkodzeniu nerek oraz 3) roli beta-2 mikroglobuliny w zaburzeniach funkcji poznawczych,

w badanej populacji pacjentow leczonych interwencyjnie z powodu stenozy aortalne;.

Biorgc pod uwage date rozpoczecia catego projektu i istniejgce w tamtym okresie publikacje
dotyczace tego zagadnienia, nalezy stwierdzi¢, ze Doktorantka zastosowata nowatorskie
zaréwno podejscie do zagadnienia jak i metody badawcze na kazdym etapie pracy. Analizy

zostal przeprowadzony z wykorzystaniem adekwatnych metod statystycznych.

Poniewaz wszystkie prace zostaly pozytywnie ocenione przez niezaleznych recenzentow
podczas procesu publikacji, ich warto$¢ merytoryczna nie powinna w tym miejscu podlegac

dyskusji.



Wryniki badan wraz z wnioskami zostaly przedstawione w sposob zwigzlty i odpowiadaja
zatozonym celom szczegétowo zaprezentowanym w omowionych wezesniej publikacjach. Ta

czgsS¢ pracy rowniez nie budzi zastrzezen.

Pismiennictwo obejmuje 27 pozycji prawidtowo dobranych pod wzgledem merytorycznym z
czego 9 prac (30%) opublikowano w ciggu ostatnich 5 lat. Moim zdaniem na liscie powinny

znajdowac si¢ rowniez 3 publikacje Doktorantki bedace przedmiotem doktoratu.

Podsumowujgc, uwazam, ze temat pracy doktorskiej zostal dobrze dobrany, dotyczy

problematyki istotnej w pracy klinicznej z pacjentami ze stenoza aortalna. W
przeprowadzeniu poszczegdlnych etapéw badan oraz redagowaniu tekstow naukowych,
Doktorantka wykazata si¢ dobrg znajomoscia aktualnej wiedzy. Dobdr metod badawczych byt
trafny, a Doktorantka dokonata prawidlowej analizy zebranych danych, przedstawita i opisata
uzyskane wyniki w sposob zrozumialy. Wnioski we wszystkich publikacjach zostaly

sformutowane przejrzyscie 1 sg poprzedzone interesujaca dyskusja.

Co istotne, Doktorantka wraz ze wspodtautorami nie popelnili bledu, polegajacego na
nadinterpretacji uzyskanych wynikow. Potwierdzeniem tej Swiadomej postawy badawczej,
moze by¢ choéby wyrazne podkre$lenie w dyskusjach wszystkich prac (!) fograniczer’l
dotyczgcych tego projektu (m.in. badania jednoos$rodkowego, wielkosci grupy badanej, braku
informacji klinicznych dotyczacych zwiazku AKI ze $miertelnoscia, progresja niewydolnosci
nerek oraz leczeniem nerko-zastepczym). Zastuguje na podkreslenie.

Pojedyncze uwagi w zaden sposob nie umniejszaja wartoSci merytorycznej pracy, ktéra
miejmy nadziej¢, jak najszybciej doprowadzi do praktycznego zastosowanie jej wynikdw w
diagnozowaniu i leczeniu pacjentéw ze stenozg aortalng. Jest to realne, poniewaz Osrodek, z
ktorego pochodzi omawiana rozprawa oraz Promotor P.T. Prof. Janina Stepinska, od lat
zajmuja si¢ omawianym zagadnieniem i m.in. z tego powodu sg cenionymi ekspertami w tej

dziedzinie.

Stwierdzam, ze recenzowana rozprawa doktorska lekarz Marty Zaleskiej — Kocieckiej p.t.:
Wartos¢ predykcyjna beta-2 mikroglobuliny w zespole mozgowo-nerkowym (kidney-brain
cross-talk) u pacjentow powyiej 70 roku Zycia, leczonych interwencyjnie z powodu stenozy
aortalnej“, spelnia wszelkie wymagania stawiane rozprawom doktorskim, to jest stanowi

oryginalne rozwiazanie zagadnienia naukowego oraz dowodzi wiedzy teoretycznej 1
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umiejetnosci tworzenia warsztatu badawczego. Jest oryginalnym i wartoSciowym dorobkiem

Autorki oraz Osrodka z ktorego pochodzi.

Z przyjemno$cia mam zaszczyt przedstawi¢ Wysokiej Radzie Naukowej Instytutu Kardiologii
wniosek o dopuszczenie lekarz Marty Zalgskiej — Kocigckiej do dalszych etapow przewodu
doktorskiego. Ponadto, na podstawie Statutu Instytutu Kardiologii dotyczacego warunkow
wyrozniania prac doktorskich, wnosz¢ o wyrdznienie rozprawy doktorskiej lekarz Marty

Zaleskiej — Kocigckie;j.

Z naleznym szacunkiem
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