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Recenzja rozprawy na stopief doktora w dziedzinie nauk medycznych
i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne lek. Pawla Franczuka
pt. ”Znaczenie gospodarki zelazowej w patofizjologii ostrego zapalenia mig¢$nia

sercowego”

Niedobor zelaza w kardiologii zwykle rozpatrywany jest w kontekscie niewydolnosci
serca (HF). Moze wystgpowa¢ niezaleznie od niedokrwistosci lub prowadzi¢ do jej
powstania. Udowodniono, ze niedobér zelaza moze powodowaé dysfunkcje kardiomiocytow.
W wielooérodkowym badaniu dotyczagcym pacjentow z HF wykazano wystgpowanie
niedoboru zelaza prawie u 60% pacjentow, podczas gdy niedokrwistos¢ rozpoznano jedynie u
okoto 1/3 chorych. Objawy niedoboru zelaza nie musza byé typowe, dlatego jedynie ocena
parametrow gospodarki zelaza pozwala na wykrycie niedoboru zelaza. Niedokrwistos¢ z
niedoboru zelaza moze zostaé nierozpoznana w zwyklym badaniu morfologicznym krwi.
Dlatego tez ESC zaleca oznaczanie gospodarki zelazowej u kazdego pacjenta z HF
niezaleznie od obecnosci cech niedokrwistosci. Wedtug wytycznych ESC niedobor Zelaza u
pacjenta z HF stwierdza si¢ przy stezeniu ferrytyny ponizej 100pg/] lub ferrytyny wynoszacej
100-299ug/l przy wysyceniu transferryny zelazem ponizej 20%. Suplementacja dozylna
preparatami zelaza uzyskata wysoka klase wskazan, dlatego, ze wigze sie z lepsza jakoscia
zycia oraz mniejsza liczbg hospitalizacji zwigzanych z zaostrzeniem HF.

Bardzo niewiele wiadomo na temat patofizjologii zapalenia migsnia sercowego i
udziatu gospodarki zelazem w przebiegu tej choroby. Ze wzgledu na to, Ze zapalenie migs$nia

sercowego dotyczy ludzi miodych, a jego przebieg jest bardzo zréznicowany, kazda
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informacja dotyczaca mechanizméw, ktére moga stanowi¢ potencjalny punkt uchwytu

nowych terapii, jest bardzo wazna.

Przedstawiong mi do recenzji rozprawe doktorska czytalam z zywym
zainteresowaniem i prawdziwg przyjemnoscig. Temat pracy lek. Pawla Franczuka
uwazam za bardzo aktualny i majgcy wazne znaczenie kliniczne, poniewaz dotyka ludzi
mtodych, aktywnych zawodowo.

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska jest oparta o monotematyczny cykl
2 prac oryginalnych oraz pracy przegladowej, artykuléw opublikowanych w
migdzynarodowych czasopismach naukowych indeksowanych w bazie PubMed oraz w
czasopismie polskim Folia Cardiologica. faczna punktacja IF 9,4, liczba punktow MNiSW
300.

Doktorant jest pierwszym Autorem we wszystkich 3 publikacjach. Wskazuje to na
znaczgcy wkiad Doktoranta w opracowanie koncepcji badan, analizg i interpretacje danych
oraz przygotowaniu tekstu manuskryptow. Pragne dodaé na marginesie, ze Pawel Franczuk
Jest wspotautorem 4 innych publikacji, a jego laczny IF wynosi 25,535, a liczba punktow
MNiSW 630.

Rozprawa zawiera wykaz publikacji stanowigcych prace doktorska, spis tresci,
streszczenia w jezyku polskim i angielskim, wykaz stosowanych skrotow, wstep, opis celow
pracy, materiat i metody, kopie opublikowanych prac, podsumowanie wynikéw i wnioski,
bibliografie oraz zataczniki, dorobek naukowy, zgode Komisji Bioetycznej oraz o$wiadczenia
0 wspolautorstwie. Rozprawa liczy 88 stron. Cato$é zostala zredagowana bardzo przejrzyscie i

starannie.

Tytut pracy wlasciwie odzwierciedla tresé rozprawy. We wstepie Doktorant w zwiezty
sposob przedstawia najwazniejsze z punktu widzenia Jego rozprawy doktorskiej fakty
dotyczace gospodarki zelazem w kontekscie patofizjologicznych mechanizméw dotyczacych
zapalenia mig$nia sercowego. Ten fragment trafnie identyfikuje luki w aktualnym stanie

wiedzy, uzasadniajgc podjecie tematu badawczego.

Pismiennictwo w poszczegélnych publikacjach jest bardzo bogate, starannie dobrane i
odnosi si¢ bezposrednio do poruszanej w rozprawie problematyki. Liczba pozycji
pismiennictwa do tekstu wynosi 58, natomiast w pracy przegladowej az 107. Zatozenia i cele
pracy zostalty sformulowane jednoznacznie. Glownym celem badania byla ocena zwigzku

gospodarki zelaza z przebiegiem ostrego zapalenia migsnia sercowego.
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Pragne podkresli¢, ze praca doktorska zostata przeprowadzona pod okiem Pani
Promotor Prof. dr hab. n. med. Ewy Jankowskiej — wybitnego krajowego i
miedzynarodowego eksperta w dziedzinie gospodarki zelazem, wspotautorki standardow ESC
postepowania w niewydolnodci serca. Praca powstala w znakomitym, czotowym osrodku
leczenia choréb serca w Polsce, kierowanym przez $wiatowej stawy kardiologa Pana Prof.
Piotra Ponikowskiego.

Metodyka badan zostata szczegétowo przedstawiona w poszczegodlnych publikacjach.
Badania zostaly przeprowadzone w Osrodku Choréb Serca 4. Wojskowego Szpitala
Klinicznego we Wroclawiu, Oddziale Kardiologii Dolnoslaskiego Szpitala Specjalistycznego
im. T. Marciniaka - Centrum Medycyny Ratunkowej we Wroclawiu, Centrum oraz Instytucie
Choréb Serca Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu.

Prospektywny rejestr pacjentow z ostrym zapaleniem mig$nia sercowego, ktorego
wyniki zostaty przedstawione w publikacjach pt. “/ron Status and Short-Term Recovery after
Non-Severe Acute Myocarditis: A Prospective Observational Stu ” oraz “Iron status and
myocardial injury while recovering from acute myocarditis”, objal pacjentow
hospitalizowanych z powodu ostrego zapalenia miesnia sercowego. Chorzy byli oceniani w 3
punktach czasowych: podczas hospitalizacji oraz podczas 2 wizyt ambulatoryjnych — po 6
tygodniach i 6 miesiacach od wypisu ze szpitala. W kazdym z punktéw czasowych
przeprowadzono kompleksowa oceng wskaznikéw stanu gospodarki zelaza oraz biomarkeréw
odpowiedzi neurohormonalnej, martwicy kardiomiocytow i stanu zapalnego. Podczas
hospitalizacji i po uptywie 6 miesiecy wykonywano MRI. Dodatkowo utworzono grupg
kontrolng, do ktérej wiaczono zdrowych ochotnikoéw. Szczegdtowy opis przeprowadzonych
badafi oraz zastosowanych testow statystycznych zostat ujety w odpowiednich sekcjach wyzej
wymienionych publikacji. Metody statystyczne zostaly dobrane prawidtowo.

Pierwsza praca oryginalna wchodzaca w sktad rozprawy doktorskiej to:
Cardiovascular Complications of Viral Respiratory Infections and COVID-19. Franczuk P,
Tkaczyszyn M, Kulak M, Domenico E, Ponikowski P, Jankowska EA. Biomedicines. 2023.
doi: 10.3390/biomedicines11010071

Cykl przedstawiony do recenzji rozpoczyna praca pogladowa, w ktorej zostaly
przedstawione sercowo-naczyniowe powiktania oddechowych infekcji wirusowych. Do
najwazniejszych z nich zalicza si¢ niedokrwienie miokardium, incydenty zakrzepowo-
zatorowe, choroby osierdzia, arytmie, a takze zapalenie migénia sercowego i kardiomiopati¢
pozapalng. Wirusy oddechowe s3 uwazane za gléwng przyczyne zapalenia mig$nia

sercowego. W publikacji podkreslono wage dalszych badan nad przyczynami rozwoju
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zapalenia migsnia sercowego w trakcie infekcji oddechowych. Dodam tylko, ze praca jest
fatwa w odbiorze, zawiera bowiem kilka kolorowych, czytelnych wykresow i rycin.

Druga publikacja to praca oryginalna;

Iron Status and Short-Term Recovery after Non-Severe Acute Myocarditis: A Prospective
Observational Study. Franczuk P, Tkaczyszyn M, Kosiorek A, Kulej-Lyko K, Kobak KA,
Kasztura M, Sottowska A, Jaroch J, Ponikowski P, Jankowska EA. Biomedicines. 2023. doi:
10.3390/biomedicines11082136.

Druga praca jest takze bardzo interesujaca. Potwierdzono, ze stan gospodarki zelaza u
pacjentéw hospitalizowanych z powodu ostrego zapalenia migs$nia sercowego jest zaburzony.
Widr6d tych chorych obserwowano wyzsze stezenie ferrytyny i hepcydny oraz nizsze stezenie
zelaza i saturacjg transferyny w poréwnaniu do 0séb zdrowych. Normalizacja wskaznikow
zelazowych nastgpowata w ciagu 6 tygodni obserwacji. Niskie stezenie zelaza i saturacja
transferryny korelowaly z bardziej nasilong aktywacja neurohormonalng oraz z utrzymujaca
si¢ po 6 tygodniach od zakoriczenia hospitalizacji tagodng dysfunkcja lewej komory w ocenie
echokardiograficzne;.

Trzecia publikacja to rowniez praca oryginalna:

Iron status and myocardial injury while recovering from acute myocarditis. Franczuk P,
Sokolska J, Tkaczyszyn M, Gaé P, Kosiorek A, Kulej-Lyko K, Kobak KA, Kasztura M,
Sottowska A, Jaroch J, Ponikowski P, Jankowska EA. Folia Cardiologica. 2023. doi:
10.5603/fc.96888

W publikacji przedstawiono analize szczegélowych parametrow MRI u 60 pacjentow
z ostrym zapaleniem migs$nia sercowego. Do zidentyfikowanych nieprawidlowosci nalezaly:
globalne podwyzszenie czaséw relaksacii T1, T2 oraz objetosci pozakomérkowej, obecnosé
ognisk LGE, obrzeku i regionalnych nieprawidtowosci w zakresie czaséw relaksacji T1, T2
oraz objgtosci pozakomoérkowej. Stezenie ferrytyny korelowato z nasileniem obrzeku oraz
rozlegloscia ognisk LGE. U chorych 6 miesigcy po zapaleniu migénia sercowego
utrzymywaly si¢ ogniska LGE, regionalne nieprawidlowosci w czasach relaksacji T1 i
podwyzszenie objetosci pozakomoérkowej. Ponadto, po 6 miesigcach od zakoficzenia
hospitalizacji, wskazniki niedoboru zelaza byly zwigzane z rozlegloscia ognisk LGE. Prace
oryginalne sg bogato ilustrowane, zawierajg liczne tabele, co utatwia przyswojenie zawartych
W nich tresci.

Wyniki powyzszych prac dostarczaja dowodéw na udzial gospodarki zelaza w
patofizjologii zapalenia migsnia Sercowego oraz nastgpczego zdrowienia. Znajduje to

uzasadnienie w patogenezie procesu zapalnego, ktory scisle Iaczy sie z metabolizmem zelaza,
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Dlatego rola zelaza w rozwoju zapalenia migsnia sercowego i kardiomiopatii pozapalnej
stanowi obiecujacy kierunek dla dalszych badan w celu poprawy mozliwosci diagnostyczno-
terapeutycznych w tej populacji pacjentow. Whioski zostaly przedstawione w sposob
przejrzysty i nawigzujacy do sformutowanych wezesniej celow rozprawy doktorskie;.

Przy okazji chciatabym zada¢ Doktorantowi nastepujace pytania:

1. Jakie potencjalne implikacje terapeutyczne moga mieé Panskie badania ?

2. Jakie czynniki maja wg Pana najwazniejsze znaczenie w rokowaniu u pacjentéw z
ostrym zapalaniem migs$nia sercowego?

Streszczenia w jezyku polskim i angielskim prawidlowo podsumowuja najwazniejsze
wyniki badafi i wnioski calej rozprawy. W pracy wystepuja drobne potknigcia
interpunkcyjne, o ktérych nie warto wspominac, poniewaz nie wplywaja na moja oceng pracy
doktorskiej. Poza tym na li§cie na stronie 5 nie zamieszczono wszystkich skrotow.

Podsumowujac, przedstawiona do recenzji rozprawa stanowi oryginalne dokonanie
Doktoranta i $wiadczy o jego duzej dojrzalosci naukowej i klinicznej oraz o $wietnym
opanowaniu warsztatu pracy naukowej. Chciatabym podkreslié, ze uzyskane wyniki,
wymagajace ogromnego nakladu pracy, stanowia cenne zrédlo wiedzy na temat zapalenia
migénia sercowego, choroby, ktora moze mie¢ bardzo cigzki przebieg, a wystepuje
przewaznie u ludzi bardzo miodych.

Rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art. 187 ustawy 1-4 Ustawy z dnia
20 lipca 2018 r. ,Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. 2018, poz. 1668 z pdzn.
zmiana)”. Mam zaszczyt i przyjemno$¢ zwréci¢ sie do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk
Medycznych Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroclawiu z prosba o
dopuszczenie lek. Pawla Franczuka do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Ponadto z wielka przyjemnoscia wnioskuj¢ o wyroznienie rozprawy doktorskie;j.
Prosbe swoja motywuj¢ tym, Ze praca doktorska sklada si¢ z 2 warto$ciowych i wnikliwych
publikacji o charakterze prac oryginalnych. Catosci dopelnia bardzo interesujgca praca
przegladowa opublikowana w warto$ciowym czasopi$mie. Laczny IF publikacji jest wysoki
9,4, a liczba punktéow MNiSW wynosi 300. Sam temat ma duze znaczenie kliniczne.
Placoéwka, w ktorej powstata praca doktorska, nalezy do najlepszych w kraju zaréwno pod

wzgledem pozycji naukowej, jak rowniez diagnostyki i leczenia pacjentow z chorobami serca.

Jwee  (owemle o bede







