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Dysfunkcja komory lewej moze by¢ roznie definiowana. Najczesciej korzysta sie z metod
obrazowych w potgczeniu z oceng markeréw biochemicznych - tak jest w przypadku
rozpoznawania niewydolnosci serca, kiedy ocena echokardiograficzna w powiazaniu
z oceny stezen peptyddéw natriuretycznych stanowi element rozpoznania u chorych
objawowych. Wczesne zmiany w funkgcji komory lewej u chorych bezobjawowych jedynie
obcigzonych czynnikami ryzyka stanowig wyzwanie diagnostyczne.

W ten temat dobrze wpisuje sie praca doktorska dr Joanny Relewicz poéwiecona ocenie
potencjalnych mechanizméw dysfunkgji lewej komory serca u chorych na tuszczyce.

Dysertacja przygotowana jest zgodnie z wymogami stawianymi tego rodzaju pracom -
zawarta jest na 80 stronach — uktad pracy jest typowy, praca zawiera: Wstep, Cele badan,
Materiat i metody badan, Wyniki badan, Omdwienie wynikéw i Wnioski. Prace uzupetnia
Wykaz Skrétédw zamieszczony na wstepie, Streszczenia w jezyku polskim iangielskim oraz
PiSmiennictwo.

Lektura Wstepu przygotowuje czytelnika do analizy dalszej czesci rozprawy — Doktorantka
przedstawia  podstawowe informacje na temat tuszczycy i jej  zwiazku
z chorobami uktadu sercowo-naczyniowego. W sposéb usystematyzowany wprowadza dane
na temat dysfunkcji migénia sercowego rozrézniajac mechanizmy uszkodzenia lewej komory
na poziomie narzadu, tkanki i komoérki. Definiuje subkliniczng dysfunkcje lewej komory
z uwzglednieniem réznych narzedzi diagnostycznych — obrazowych i biochemicznych. Wstep
zawiera takze szczegdtowe dane na temat galektyny-3 — markera, ktérego znaczenie jest
weryfikowane w dysertacji.

Zagadnienia zawarte we wstepie stanowig podstawe dla okreslenia celu pracy.

Celem pracy jest analiza funkgji skurczowej i rozkurczowej komory lewej oraz stezenia
galektyny-3 oraz okreslenie jej potencjalnej roli w patogenezie zaburzen czynnosciowych
lewej komory u chorych na tuszczyce ze wspdtistniejgcymi czynnikami ryzyka sercowo-

naczyniowego: nadcisnieniem tetniczym, cukrzyca, otytoscia i zaburzeniami lipidowymi.




Budzi watpliwos¢ dobdr populacji badanej — skad dobér populacji obcigzonej licznymi
czynnikami ryzyka, ktére a priori majg wptyw na funkcje komory lewej? Czy nie byt mozliwy
dobér grupy badanej bez tych dodatkowych obcigzen ?

Do badan Doktorantka wtaczyta 63 chorych z tuszczyca, u ktdrych wystepowat co najmniej
1 czynnik ryzyka sercowo-naczyniowego. Z badania wytgczono chorych z wczeéniej
rozpoznawanymi schorzeniami uktadu sercowo-naczyniowego, rytmem pozazatokowym,
zaostrzeniem tuszczycy w ciggu ostatnich 6 miesiecy, innymi ciezkimi przewlektymi
schorzeniami. Kryterium wytaczenia byto takze stosowanie lekéw ogdlnoustrojowych
z powodu tuszczycy (ostatnie 6 miesiecy), stosowanie lekéw  biologicznych
i betaadrenolitykdw. Prosze o wyjasnienie dlaczego stosowanie betaadrenolitykéw byto
kryterium wytaczenia? Czy stanowito to ograniczenie w rekrutacji do badanych do grupy
kontrolnej?

Grupeg kontrolng stanowito 61 chorych bez tuszczycy z co najmniej 1 czynnikiem ryzyka
sercowo-naczyniowego.

Na rycinie 1 przedstawiono czestos¢ wystepowania czynnikéw ryzyka w grupach badanych
- w tekscie odnoszacym sie do ryciny podane s wartosci liczbowe, a nie procentowe. Te
rozbiezno$¢ nalezy wyjasénié¢ / poprawicé.

Doktadnie opisano metodyke badania podmiotowego, m.in. ocene stopnia nasilenia
tuszczycy wg punktacji PASI. Przedstawiono zakres badan laboratoryjnych i parametréw
wyliczanych (LDL-Ch, eGRF, HOMA-IR). Zakres badania echokardiograficznego uwzgledniat
oceng parametrow morfologii, funkcji skurczowej i rozkurczowej komory lewej. Poza
standardowymi markerami ocenianym wskaznikiem byt: GLS — skurczowe odksztatcenie lewe;
komory w kierunku podtuznym.

Analiza statystyczna zostata opisana bardzo rzetelnie i dostosowana do postawionego
celu badan.

Wyniki pracy zamieszczono na 18 stronach — stanowig duza cze$¢ dysertacji. Na wstepie
Wynikéw zamieszczono charakterystyke kliniczng badanych.

Wyniki pracy wskazujg na istotne réznice niektérych parametréw biochemicznych
i echokardiograficznych miedzy badanymi grupami. U chorych z tuszczyca wykazano istotnie
wigksze stezenie biatka CRP, wyzsze OB, wyzsze stezenie galektyny-3. Tym réznicom
towarzyszyt mniejszy GLS, wiekszy stosunek E/e’ i mniejsza predkosé przegrodowa e’

Analiza regresji miata okredli¢ zaleznosci majace wptyw na wartoé¢ GLS, E/e’ i e’ - wykazata
zaleznoéci miedzy GLS a wartosciami ci$nienia tetniczego, BMI, insulinoopornoécia
i stezeniem galektyny-3. Z kolei wskazniki funkcji rozkurczowej - E/e’
i e zalezaty od wieku pacjentéw, BMI, obecnoéci nadcisnienia tetniczego
i insulinoopornoéci. Zatem obie grupy wskaznikéw — Funkcji skurczowej i rozkurczowej

komory lewej miaty zwiazek z markerami zespotu metabolicznego.
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W analizie wieloczynnikowej stezenie galektyny-3 stanowito niezalezny czynnik
warunkujacy zmniejszenie GLS i zwiekszenie E/e’. Zaleznoé¢ miedzy GLS i stezeniem
galektyny-3 byta istotnie modyfikowana przez obecno$é tuszczycy. Nasilenie tuszczycy nie
wptywato na stopien dysfunkgji skurczowej i rozkurczowej komory lewej.

Powyzsze wyniki zostaty oméwione w kolejnej czesci dysertacji. Konsekwentnie ta czeéé
pracy podzielona jest na podrozdziaty, ktére odnosza sie kolejno do podrozdziatéw
prezentujgcych wyniki. Uwzglednia omdwienie réznic w zakresie funkcji skurczowej,
rozkurczowej komory lewej, parametréw stanu zapalnego oraz markera jakim jest
galektyna-3.

Dyskusje koricza podrozdziaty Ograniczenia pracy i Implikacje kliniczne. Wéréd ograniczer
Doktorantka wymienia m.in. brak weryfikacji inwazyjnej / koronarograficznej
I nieinwazyjnej choroby wiericowej oraz brak danych na temat typéw tuszczycy. Pierwsze
z ograniczen ma znaczenie, z uwagi na fakt, ze sama tuszczyca zwieksza ryzyko wystepowania
typowych zmian miazdzycowych.

Praca ma znaczenie Kkliniczne - wskazuje na konieczno$é¢ regularnych badan
echokardiograficznych i by¢ moze biochemicznych w celu wykrycia subklinicznej dysfunkgji
komory lewej u chorych z tuszczyca i czynnikami ryzyka. Nalezy jednak dodaé, ze w praktyce
muszg temu towarzyszy¢ badania nieinwazyjne pozwalajgce wykluczyé niedokrwienie jako
przyczyne ww zmian.

Prace wienczg 3 wnioski. Odnoszg sie one do wynikéw pracy — s3 napisane ostroznie
z uwzglednieniem faktu, z grupa badana to chorzy nie tylko z tuszczyca, ale takze
z czynnikami ryzyka schorzen uktadu sercowo-naczyniowego.

Wtasciwie dobrane pismiennictwo utozone wedtug kolejnoéci cytowan liczy 117 pozygji,
w tym wigkszos¢ z ostatnich 5 lat. Oceniana rozprawa doktorska zostata dobrze opracowana
pod wzgledem estetycznym i technicznym.

Z roli recenzenta wynikajg ponizsze dodatkowe, drobne uwagi, ktére nie umniejszaja
pozytywnej oceny pracy:

o Czy tytut pracy nie powinien uwzglednia¢ doktadniejszej charakterystyki populagji
badanej tj. ,Mechanizmy subklinicznej dysfunkgji lewej komory serca u chorych na
tuszczyce obcigzonych czynnikami ryzyka choréb sercowo-naczyniowych”?

e Jakie (z ktérego roku?) wytyczne dot. rozpoznawania i stopnia zaawansowania
nadcisnienia tetniczego byty stosowane w pracy?

e Sugerowatabym, aby w przysztych pracach wykorzysta¢ wskaznik jakim jest LAVi
zamiast wymiaru lewego przedsionka.

e Czy mozliwe jest zaplanowanie badania prowadzonego wedtug tego samego
protokotu u chorych z tuszczyca bez czynnikéw ryzyka schorzed sercowo-

naczyniowych?
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stanowi dobrze opracowang dysertacje naukowa. Praca dotyczy trudnego problemu jakim s3
zmiany w uktadzie krazenia — w zakresie funkcji komory lewej u chorych z tuszczyca
i czynnikami ryzyka schorzen uktadu sercowo-naczynowego. Weryfikuje znaczenie zaréwno
wskaznikéw echokardiograficznych jak i biochemicznych — ostateczne wnioski pracy maja
znaczenie praktyczne.

Praca spetnia wymagania stawiane rozprawom na stopied doktora nauk medycznych,
aréwnoczesnie stanowi materiat, ktdry moze by¢ podstawa publikacji w czasopiémie
naukowym.

Mam zaszczyt przedstawi¢ Wysokiej Radzie Naukowej Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu
Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu wniosek o dopuszczenie lek. Joanny
Relewicz do dalszych etapéw przewodu doktorskiego. Réwnoczeénie zgtaszam wniosek

o wyréznienie pracy.

Katowice, 28.12.2018r.
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