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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. Aleksandra Zérawik
pt.: ,,Srodowiskowe i behawioralne uwarunkowania zdrowia sercowo-naczyniowego a
stezenie renalazy we krwi”
wykonanej w Katedrze i Zaktadzie Zdrowia Srodowiskowego, Medycyny Pracy i
Epidemiologii, Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu

pod kierunkiem Pana Prof. dr hab.n.med. Pawta Gac¢.

Ocena formalna:

Przedstawiona do oceny Rozprawa zawarta jest na 67 stronach wydruku
komputerowego i1 sktada si¢ z nastgpujacych czesci: strony tytutowej, podzigkowan, spisu
tresci, wprowadzenia, zatozen i celéw pracy, omowienia publikacji, wnioskow, streszczenia w
jezyku polskim i angielskim, piSmiennictwa, oméwienia publikacji wchodzacych w sktad
cyklu, oswiadczen wspotautorow, opinii Komisji Bioetycznej. Pomiedzy poszczegdlnymi
czesciami pracy zachowane zostaly wlasciwe proporcje, rozdziaty tworzg zamknieta, logiczng
cato$¢. Oceniana praca zawiera wszystkie elementy zwyczajowo przyjete dla rozprawy
doktorskiej: ma charakter naukowo-badawczy, napisana jest poprawnym jezykiem polskim z
zastosowaniem stownictwa naukowego i formalnie odpowiada wymogom.

Ocena merytoryczna:

Choroby uktadu sercowo-naczyniowego sa gldwng przyczyng zgondéw na $wiecie,
pochtaniajacg szacunkowo wg danych WHO 17,9 miliona istnien ludzkich kazdego roku.
Choroby te to grupa zaburzen serca i naczyn krwiono$nych, obejmujaca chorobe wienicows,
chorobe naczyn mézgowych, chorobe reumatyczng serca, zakrzepice zyt gtebokich, zatorowosé

plucng 1 inne schorzenia. Ponad cztery na pie¢ zgonéw z powodu uktadu sercowo-
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naczyniowego jest spowodowanych zawatami serca i udarami, a jedna trzecia tych zgonow
nastgpuje przedwczesnie u oséb ponizej 70. roku zycia. Stanowig one zatem istotne i
kosztochtonne wyzwanie dla systemu opieki zdrowotnej. Najwazniejszymi czynnikami ryzyka
behawioralnego choréb serca i udaréw sg niezdrowa dieta, brak aktywnosci fizycznej, palenie
tytoniu i1 szkodliwe spozywanie alkoholu. Sposrod czynnikow ryzyka srodowiskowego
waznym czynnikiem jest zanieczyszczenie powietrza. Skutki czynnikéw ryzyka
behawioralnego moga objawia¢ si¢ u osob jako podwyzszone ci$nienie krwi, podwyzszone

stezenie glukozy we krwi, podwyzszone stezenie lipidow we krwi oraz nadwaga i otytos¢.

Dostrzezone przez Doktorantke przestanki, ze superpozycja wielu czynnikéw ryzyka
sercowo-naczyniowego, w tym czynnikow srodowiskowych i behawioralnych moze pogarszaé
rokowanie w przebiegu roznych chordb uktadu krazenia powoduje, ze przeprowadzone przez
Doktorantke badania sg bardzo aktualne, gruntownie uzasadnione i znaczace dla poszerzenia

wiedzy z zakresu nauk klinicznych.

Celem pracy podjetej przez Doktorantk¢ byla weryfikacja zatozenia, ze

uwarunkowania srodowiskowe i behawioralne maja wptyw na poziom renalazy we krwi.

Ponadto Doktorantka przedstawiata cztery zatozenia szczegdtowe realizowane w
pracach wchodzacych w sktad rozprawy doktorskiej: (1) istnieje zaleznos¢é pomigdzy stezeniem
renalazy w osoczu a 10-letnim ryzykiem zdarzen sercowo-naczyniowych zakonczonych
zgonem szacowanym na podstawie skali SCORE (2) istnieje zalezno$¢ pomi¢dzy osoczowym
st¢zeniem renalazy w osoczu a poziomem zdrowia sercowo-naczyniowego szacowanego na
podstawie klasyfikacji AHA Simple 7 (3) istnieje zalezno$¢ pomigdzy stezeniem renalazy w
0soczu a wystepowaniem Srodowiskowego narazenia na dym tytoniowy (4) istnieje zalezno$é
pomiedzy osoczowym stezeniem renalazy we krwi a ci$nieniem tetniczym oraz

wystepowaniem subklinicznych powiktan narzadowych w jego przebiegu.

Projekt stanowil forme badania nieingerujacego w proces terapeutyczny, a wszystkie
materialy biologiczne 1 wyniki pozyskanych przez Doktorantk¢ badan laboratoryjnych

wykonane byly ze wskazan klinicznych.

Pierwszy etap badan realizowanych przez Doktorantke stanowil podsumowanie
aktualnego stanu wiedzy w zakresie srodowiskowych i1 behawioralnych determinant zdrowia
sercowo-naczyniowego oraz dokonanie przegladu aktualnych metod oceny wystepowania
czynnikéw ryzyka chordb uktadu krazenia. Kolejne cele rozprawy doktorskiej zaktadaty (1)
oceng¢ zwigzku pomiedzy ekspozycja na dym tytoniowy (roéwniez jako ekspozycja

srodowiskowa) 1 stezeniem renalazy we krwi oraz weryfikacje¢ znaczenia wspoétistnienia chordb



sercowo-naczyniowych (gléwnie nadcis$nienia tgtniczego) 1 wykorzystywanej metodologii
badania na niniejszy zwigzek (2) weryfikacj¢ zaleznosci pomi¢dzy wystepowaniem czynnikow
ryzyka chorob sercowo-naczyniowych ocenianych na podstawie klasyfikacji AHA Simple 7
(konsumpcja wyrobow tytoniowych, otytos¢, bledy dietetyczne, zwickszone stezenie
cholesterolu, zwiekszone stezenie glukozy na czczo, podwyzszone wartosci cis$nienia

tetniczego) na osoczowe stezenie renalazy.

Doktorantka do badan pozwalajacych na realizacje¢ celu wiaczyta najpierw grupe 109
pacjentow hospitalizowanych ze wskazan klinicznych w Klinice Chorob Wewngtrznych,
Zawodowych, Nadci$nienia Tetniczego i Onkologii Klinicznej w Uniwersyteckim Szpitalu
Klinicznym we Wroctawiu. Przeprowadzone badania obejmowaty nast¢pujace procedury:
wywiad, kwestionariusz dotyczacy obcigzenia chorobami sercowo-naczyniowymi, pomiary
ci$nienia tetniczego, podstawowe pomiary antropometryczne, badanie laboratoryjne stezenia
kotyniny i renalazy w surowicy krwi. W kolejnym badaniu uczestniczyto 96 pacjentow, z czego
34 osoby obcigzone byly nadci$nieniem tetniczym. U wszystkich badanych wykonano
nastgpujace procedury: wywiad (obejmujacy przede wszystkim dane dotyczace czynnikow
zawartych w kwestionariuszach oceny zdrowia sercowo-naczyniowego tj. palenie tytoniu,
aktywno$¢ fizyczna, dieta), pomiary ci$nienia krwi, podstawowe pomiary antropometryczne i
badania laboratoryjne jak lipidogram, st¢zenie glukozy na czczo, stezenie renalazy w surowicy
krwi. Na przeprowadzenie badan Doktorantka otrzymata zgode Komisji Bioetycznej przy
Uniwersytecie Medycznym we Wroctawiu. Model badawczy, liczba pacjentow, kryteria
wlaczenia i wylaczenia pacjentow do badan uwazam za uzasadnione i dobrze dobrane.
Metody badawcze i analiza statystyczna wynikow zastosowane w pracy nie budza
zastrzezen, zostaly bardzo szczegdtowo opisane przez Doktorantke w prezentowanych pracach

doswiadczalnych.

Chcialabym takze podkresli¢, ze przeprowadzenie tak szerokich badan wymagalo

ogromnej dyscypliny czasowej 1 doskonatego przygotowania merytorycznego od Doktorantki.

Wyniki  badan  Doktorantka  przedstawiata ~w  cyklu  trzech  prac:
(1) “Environmental and behavioural determinants of cardiovascular health. Zérawik A.,
Hajdusianek W., Ga¢ P., Porgba R. Journal of Health Inequalities. 2022;8(1):14-24. doi:
10.5114/jhi.2022.116483 MNiSW:100 pkt.

(2) “Relation Between Exposure to Tobacco Smoke Assessed by Serum Cotinine Concentration
and Questionnaire Method, and Serum Renalase Concentration-the Importance of the

Coexistence of Arterial Hypertension and Other Cardiovascular Diseases”.


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34545616/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34545616/

Zorawik A, Hajdusianek W, Kusnerz A, Markiewicz-Gorka I, Jaremkow A, Martynowicz H,
Pawlas K, Mazur G, Porgba R, Ga¢ P. Cardiovasc Toxicol. 2024 Aug;24(8):737-746. doi:
10.1007/s12012-024-09868-z. IF: 3,4 MNiSW:70 pkt.

(3) “Coexistence of Cardiovascular Risk Factors and Blood Renalase Concentration”.
Zorawik A, Hajdusianek W, Markiewicz-Gorka I, Jaremkow A, Pawlas K, Martynowicz H,
Mazur G, Por¢ba R, Ga¢ P. Int J Mol Sci. 2023 Nov 23;24(23):16666. doi:
10.3390/ijms242316666. 1F: 4,9  MNiSW:140 pkt.

Sumaryczny IF: 8,3 MNIiSW: 310 pkt.

Pierwsza z prac jest przegladem majagcym na celu usystematyzowanie doniesien
badawczych w obszarze tematyki zdrowia sercowo-naczyniowego. W pracy Doktorantka
dokonata krytycznej oceny wynikéw dotychczasowych badan podkreslajac, ze w zwigzku z
doniostoscig problemu jaki stanowig choroby sercowo-naczyniowe, jako gtéwna przyczyna
zgondw na $wiecie, dotychczasowy zasob literatury poruszajacy temat czynnikow ryzyka jest
bardzo obszerny. Sposrod licznych publikacji dotyczacych skal oceny zdrowia sercowo-
naczyniowego Doktorantka skupita si¢ na tych omawiajacych trzy 2z najbardziej
rozpowszechnionych narzedzi tj. Framingham Heart Study (FHS), Systemic Coronary Risk
Evaluation (SCORE) i AHA Life’s Simple 7 (AHALS7).

Przedstawione w kolejnych pracach doswiadczalnych wyniki badan dostarczajg
cennych informacji na temat zwigzku miedzy stezeniami Kotyniny i renalazy we krwi a
wspotistnieniem chorob sercowo-naczyniowych. W analizie poréwnawczej stezen renalazy w
surowicy w podgrupach opartych na kryteriach narazenia na dym tytoniowy i nadci$nienie
tetnicze Doktoranta wykazala istotne statystycznie rdznice: pacjenci deklarujacy czynne
palenie tytoniu oraz pacjenci deklarujacy narazenie srodowiskowe na dym tytoniowy bez
czynnego palenia mieli istotnie nizsze st¢zenie renalazy w surowicy krwi niz pacjenci
deklarujacy niepalenie tytoniu i brak narazenia na srodowiskowy dym tytoniowy. Jednoczes$nie
Doktorantka stwierdzita, ze w przypadku podziatu na grupy na podstawie stgzenia konityny,
czynni palacze mieli istotnie nizsze st¢zenie renalazy w surowicy niz osoby niepalgce narazone
na srodowiskowy dym tytoniowy, jak i osoby niepalace bez narazenia na Srodowiskowy dym
tytoniowy. Doktorantka nie stwierdzila istotnych statystycznie rdznic w stg¢Zeniu renalazy w
surowicy u pacjentdow chorujacych na nadci$nienie tg¢tnicze a pacjentami nieobcigzonymi
chorobg. Analiza w podgrupach ze wzgladu na narazenie na dym tytoniowy data podobne
rezultaty, jak analizy przeprowadzone dla calej grupy badanej. Na podstawie uzyskanych
wynikéw Doktorantka stwierdzita, ze st¢zenie renalazy w surowicy byto ujemnie skorelowane

z BMI, rozkurczowym ci$nieniem krwi, chorobg wiencowa i st¢zeniem kotyniny w surowicy.



W trzeciej pracy doswiadczalnej Doktorantka zanalizowata st¢zenie renalazy we krwi
pomiedzy grupami roznigcymi si¢ pod wzgledem kazdego z analizowanych indywidualnie
czynnikow ryzyka sercowo-naczyniowego. Analiza statystyczna wykazala, ze stezenie
renalazy we krwi bylo wyzsze w grupie pacjentow niepalacych, bez otytosci, z odpowiednia
aktywnoscig fizyczng, bez nadcisnienia tetniczego. Doktorantka przeprowadzita takze analize
poréwnawcza w podgrupach zdefiniowanych na podstawie czynnikoéw ryzyka sercowo-
naczyniowego i stwierdzila wystgpowanie ujemnej korelacji migdzy tym parametrem a
stezeniem renalazy we krwi. Ponadto wykazata, ze otylo$¢, palenie tytoniu 1 brak aktywnosci
fizyczne] sa niezaleznie zwigzane ze wzrostem prawdopodobienstwa nizszego stezenia
renalazy we krwi. Doktorantka stwierdzita, ze stezenie renalazy we krwi moze by¢ pomocnym
wskaznikiem predykcyjnym liczby czynnikow ryzyka sercowo-naczyniowego, szczeg6lnie dla
stezenia ponizej 38,98 ng/ml (predyktor CVRF >5), ktore charakteryzowato si¢ najwyzsza
doktadnos$cig predykeji. Na podstawie przeprowadzonych badan Doktorantka wysnuta bardzo
wazny wniosek, ze kazdorazowe uzyskanie wyniku st¢zenia renalazy ponizej 38,98 ng/ml
powinno sktania¢ do uwaznego nadzoru nad identyfikacjg i eliminacjg czynnikow ryzyka
choréb sercowo-naczyniowych. Ponadto stwierdzita, ze czynnikami ryzyka sercowo-
naczyniowego, ktore wydajg si¢ najistotniej powigzane z nizszym stezeniem renalazy we krwi
sa otytos¢, palenie tytoniu i brak aktywnosci fizyczne;j.

Opracowanie i przedstawienie wynikéw dowodzi bardzo dobrej znajomos$ci warsztatu
badawczego, olbrzymiego wktadu pracy i umiejetnosci interpretacyjnych niezbednych do
uzyskania zalozonych celow.

Dyskusja wynikow w pracach badawczych dowodzi bardzo dobrej znajomosci
aktualnego pi$miennictwa dotyczacego analizowanego przez Doktorantke tematu, uzyskane
dane odniesiono do publikowanych wynikoéw §wiatowych badan klinicznych. Jednoczes$nie
nalezy podkresli¢, ze badania przeprowadzone w niniejszej rozprawie sa w duzej czeSci
nowatorskie, stad tez niniejsza dysertacja wnosi nowg wiedze¢ na temat roli st¢zenia renalazy
W zrozumieniu patogenezy i czynnikéw ryzyka chorob uktadu krazenia. Choroby te pozostajg
jednym z kluczowych problemow systemow ochrony zdrowia na catym $wiecie, stad wyniki
badan Doktorantki moga mie¢ kluczowe znaczenie dla dalszych badan w zakresie zdrowia
publicznego.

Przedstawione przez Doktorantke¢ wnioski stanowig jasng odpowiedz na zatozone cele.
Pismiennictwo obejmuje pozycje polsko- 1 anglojezyczne prawidtowo dobrane 1 cytowane.

Nalezy podkresli¢, ze prace stanowigce podstawe pracy doktorskiej zostaty poddane juz

zewngtrznej recenzji przez edytora i recenzentdw i zostaty opublikowane w czasopismach



naukowych o wysokiej punktacji ministerialnej, a prace do§wiadczalne réwniez o wysokim

wspotczynniku oddziatywania.

Podsumowanie:

Na podstawie przedstawionej do oceny pracy doktorskiej, stwierdzam, ze Doktorantka
prezentuje znaczng ogolng wiedzg teoretyczng w dyscyplinie, ktorej dotyczy dysertacja.
Oceniana rozprawa doktorska stanowi oryginalne dokonanie Doktorantki i §wiadczy o bardzo
dobrym przygotowaniu merytorycznym oraz opanowaniu warsztatu pracy naukowej
wymaganym dla kandydata na stopien doktora nauk medycznych. Doktorantka w jasny sposob
sformutowata zatozenia i cele swoich badan, ktore w moim przekonaniu osiggngta. Oceniana
dysertacja doktorska jest warto$ciowa pod wzgledem naukowo-poznawczym. Napisana jest
poprawnym jezykiem polskim, zawiera bogata dokumentacjg graficzng. Autorka wykazata
bardzo dobra znajomo$¢ analizowanych zagadnien, umiejetno$é samodzielnej i logicznej
analizy danych oraz dyskusji uzyskanych wynikoéw. W pracy zgromadzono i cytowano
wartosciowy literature przedmiotu.

Na podstawie przedstawionej do oceny dysertacji uwazam, ze Doktorantka prezentuje
0g6lna wiedze teoretyczng osoby ubiegajacej si¢ o nadanie stopnia doktora w dyscyplinie nauk
medycznych. Stwierdzam takze, ze Doktorantka wykazuje umiejetnos¢ samodzielnego
prowadzenia pracy naukowej, a rozprawa doktorska stanowi oryginalne rozwigzanie problemu
naukowego. Wyniki prezentowane w pracy moga znalez¢ zastosowanie kliniczne oraz sg wazne
spotecznie.

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska lekarz Aleksandry Zérawik spehia
warunki okreslone w art. 187 ust.1-4 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 Prawo o Szkolnictwie
Wyzszym i Nauce (tj. Dz.U.2018 poz. 1668).

Wnosz¢ do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego we
Wroctawiu 0 dopuszczenie lek. Aleksandry Zoérawik do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego i jednoczesnie wnioskuje o wyroznienie pracy.

Z powazaniem

Prof. dr hab. n. med. Irena Baranowska-Bosiacka
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