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Recenzja rozprawy doktorskiej
lek. med. Jacka Zawadzkiego zatytutowanej:
"Czas trwania zatamka P u chorych z arytmiami przedsionkowymi — ocena manualna oraz z

zastosowaniem automatycznego algorytmu "

Zatamek P, jak powszechnie wiadomo, odzwierciedla czas aktywacji elektrycznej
mieénia obu przedsionkow. Czas ten jest zalezny od dwoch czynnikéw: drogi, ktérg pokonuje
impuls elektryczny oraz szybkosci rozprzestrzeniania sie pobudzenia. Zatamek ten ulega
powaznym modyfikacjom w atriopatiach rdéznego pochodzenia. Najczesciej patologie
przedsionkéw zwigzane sg z uszkodzeniem miokardium, co przektada sie na zmniejszenie
predkosci przewodzenia $réd- i miedzyprzedsionkowego i zmiane czasu trwania zatamka
przedsionkowego. Dlatego tez coraz powszechniej prébuje sie doktadnie zmierzy¢ fluktuacje
jego czasu trwania, co jednak nadal nastrgcza trudnosci bo jest zagadnieniem ztozonym.
Miokardium przedsionkéw ma bowiem mniejszg mase, jest bardziej podatne na uszkodzenie
w pordwnaniu z mie$nidowka komor a prad ptynacy w jego obrebie generuje impuls o znacznie
nizszej amplitudzie. Najlepiej widac to zresztg w dyselektrolitemiach. Skutkiem tego, zatamek
P w poréwnaniu z innymi sktadowymi EKG znacznie szybciej ulega znieksztatceniom i utrudnia
tym samym jego precyzyjng ocene w réznych arytmiach przedsionkowych. Niektérzy autorzy
wysuneli wiec hipoteze, ze zatamek P jest tak zmienny ze moze przyjmowac rézny obraz w
poszczegdlnych odprowadzeniach EKG. Aby te zmiennos¢ zobiektywizowac utworzono pojecie
tzw. dyspersji zatamka P, ktéra miata odzwierciedla¢ niejednolite anizotropowe i
niejednorodne przewodzenie $rddprzedsionkowe (grupa greckich naukowcéw pod
kierownictwem Dilaverisa). Wedtug twércow pojecia parametr ten byt réinica pomiedzy
najdtuzszym i najkrétszym zmierzonym czasem trwania zatamka P w dwdch réinych
odprowadzeniach. Niestety pomiar tej dyspersji stat sie tak niejednoznaczny, ze z kolei inni

autorzy zaczeli podwaza¢ w ogdle mozliwos¢ doktadnego pomiaru i zaprzeczac istnieniu




takiego zjawiska (grupa polskich naukowcéw pod przewodnictwem Gajka). Ostatnia z
wymienionych hipotez zostata oryginalnie sprecyzowana i poddana analizie.

Przedstawiona mi do recenzji dyssertacja lek. Med. Jacka Zawadzkiego powstata w
odpowiedzi na rozbieinosci pomiarowe zatamka P w roznych arytmiach przedsionkowych
celem ujednolicenia oceny rzeczywistego czasu jego trwania i ewentualnej dyspersji w 12-
odprowadzeniowym EKG. Wybor problemu badawczego jest bardzo ciekawy i ma praktyczne
uzasadnienie. Byt on juz analizowany przez réinych badaczy, ale niektdre zagadnienia i
hipotezy sg oryginalne i zostaty zbadane po raz pierwszy przez doktoranta. Na podkreslenie
zastuguje rowniez wykorzystanie w badaniach nowoczesnego narzedzia badawczego jakim
jest stworzenie autorskiego algorytmu komputerowego, ktory korzystajgc z wtasciwosci grafiki
wektorowej, w sposéb automatyczny analizowat kaidg milisekunde zapisu EKG
i dokonywat bardzo doktadnych pomiaréw czaséw trwania zatamkéw P. Umotzliwiato to
uchwycenie nawet subtelnych zmian funkcji migsnia przedsionka i ocene zatamka P.

Praca powstata w oparciu o monotematyczny cykl 4 artykutéw opublikowanych w
czasopismach Advances in Clinical and Experimental Medicine, Review in Cardiovascular
Medicine, Folia Cardiologica, na przestrzeni lat 2020-2022. dla ktérych sumaryczny
wspotczynnik oddziatywania wynosi IF- 4,657, a ilo$¢ punktéw ministerialnych wg ogdlnie
obowigzujgcej listy czasopism-190 pkt. Ma uktfad typowy dla tego typu opracowan. Skfada sie
z 40 stron, w tym 12 stron pisSmiennictwa (potowa to pozycje opublikowane w okresie
ostatnich 5 lat), oraz zatgczonych przedrukéw prac, ktore stanowig monotematyczny cykl
bedacy jej podstawa. Jest starannie i estetycznie opracowana. Podziat rozprawy doktorskiej
na rozdziaty i podrozdziaty nie budzi zadnych zastrzezen, a ich proporcje sg prawidfowe.
Zawiera obszerny wstep z dostatecznie szerokim przeglagdem pismiennictwa powigzanego z
tematem badan, cele pracy, materiat i metodyke. Podsumowanie wynikow i wnioski odnoszg
sie do kazdej z zaftaczonych prac. Kolejne rozdziaty to streszczenia w jezyku polskim i
poszerzone w jezyku angielskim, a prace konczg przedruki prac bedacych zasadniczym
elementem omawianej rozprawy.

Wstep do rozprawy jest zwarty, rzeczowy i skoncentrowany na problemie badawczym.
Doktorant w zwiezty sposéb przedstawia hipotezy dotyczgce analizy czasu trwania zatamka P,
ich znaczenie oraz ewolucje pogladéw na ten temat zjawiska dyspersji przedsionkowej.
Rozdziat czyta sie swobodnie i z przekonaniem, ze Doktorant wykazuje sie bardzo dobra

znajomosci tematu. Cele badania sg jasno sformutowane aczkolwiek w odczuciu recenzenta



zbyt mocno rozbudowane. Dobrze, ze autor rozprawy nazywa je szczegétowymi i jak sie
wydaje wyptywaja one bezposrednio z pojedynczych celéw opublikowanych prac. W takim
aspekcie uzasadnia to w petni ich wylistowanie. Podobnie do metodologii zastosowanej w
celach badania autor postgpit w materiatach i metodach. Dzieki temu rozprawa stata sie
jednolita, zwarta i homogenna.

Praca pierwsza to praca oryginalna zatytutowana “The true nature of P wave
dispersion” napisana w oparciu o badania 186 pacjentéw (78M 108F) w wieku 59,7 +/- 12,9
lat, poddawanych réznym zabiegom elektrofizjologicznym z wykorzystaniem LabSystemTM
Pro EP Recording System (Boston Scientific, Boston, MA, USA). Grupe podzielono na trzy
rownie liczne podgrupy: AVNRT (62), AFL (62) i AF (62). Czas trwania fali P mierzono we
wszystkich odprowadzeniach dwukrotnie: za pierwszym razem przy predkosci papieru 50
mm/s, wzmocnienie x8 (pomiar podstawowy), oraz za drugim przy predkosci papieru 200
mm/s, wzmocnienie x64—-256. Dyspersje fali P obliczano jako réznice miedzy Pmax i Pmin w
réznych odprowadzeniach dla obu ustawien parametréw. Doktorant wykazat, ze zastosowanie
nieprecyzyjnej metody pomiarowej skutkowato istotnie réznym czasem trwania zatamka P w
poréwnaniu z metodg precyzyjna. Wykazat takie, ze czas trwania zatamka P byt dtuzszy przy
precyzyjnym pomiarze. Korelacja miedzy nieprecyzyjnym Pmax/Pmin wykazata wysoki
wspotczynnik, wynoszacy 0,7, zas przy precyzyjnych pomiarach r=0,987.

Druga praca oryginalna zatytutowana "The P wave dispersion - one pixel, one
millisecond" zostata opublikowana rok péiniej, bo w 2021 roku na famach Reviews in
Cardiovascular Medicine. W ramach tej pracy, na grupie 186 pacjentow (78M 108F) w wieku
59,7 +/- 12,9 lat, oceniano czas trwania fali P podobnie jak poprzednio. W celu unikniecia
niedoktadnosci  pomiarowych  zdecydowano sie na  zastosowanie  systemu
elektrofizjologicznego aby mie¢ wglad w kazda milisekunde rejestrowanego impulsu. Wyniki
badan potwierdzity obserwowane wczesniej trendy zwigzane z precyzyjnymi pomiarami
zatamkow P. W wynikach testow Wilcoxona dla par obserwacji dotyczacych dyspers;ji fali P
mierzonej metodg doktadng i niedoktadng réznica byta bardzo znaczaca (odpowiednio 46,6
ms vs. 4,6 ms;, p < 0,001). Wspoétczynniki zmiennosci oszacowane na podstawie obu
metodologii pomiarowych czasu trwania fali P roéznity sie znacznie i pozostawaty
nieporéwnywalnie nizsze w przypadku precyzyjnych pomiaréw. To bardzo oryginalny wynik

uzyskany przez Doktoranta.



Trzecia praca oryginalna zatytutowana "APPA — Automatic Precise P-wave Assessment"
zostata opublikowana w kolejnym roku bo w 2022. Do badania wigczono 72 pacjentdw,
ktérych podzielono znéw na trzy podgrupy zaleine od rodzaju arytmii: AVNRT, AFL, AF.
Pomiary zatamka P zostaty wykonane recznie i automatycznie, przy uzyciu autorskiego
algorytmu. Do pomiarow automatycznych wykorzystano specjalnie zaprojektowane
oprogramowanie - APPA (Automatic Precise P-wave Assessment). Algorytm zostat
skalibrowany tak, aby nasladowaé¢ umiejetnosci doswiadczonych badaczy i zachowad
powtarzalnos¢ pomiarow. Dla wszystkich pacjentdw analizowanych facznie pod kgtem
metodologii manualnej/automatycznej test istotnosci wynosit p<0,001. Srednia rdznica
pomiedzy reczng i automatyczng metodologig pomiaru wynosifa 3,72 ms a najwyzsza gestosc
wynikow zawierata sie w przedziale 110-130 ms. To bardzo wazy wynik badania uzyskany przez
Doktoranta.

Wszystkie powyzsze trzy prace oryginalne zostaty napisane w sposob jasny i
przejrzysty. Ich metodyka, w tym analiza statystyczna, zostaty dobrane prawidtowo, a
uzyskane wyniki nie budza watpliwosci. Prowadzone dyskusje zawieraja krytyczng analize
uzyskanych wynikow. S3 poparte wiasnymi komentarzami i adekwatnym doborem
piémiennictwa. Swiadcza o duzej znajomosci poruszanej problematyki. Ostatnia z prac,
pogladowa (“Why the P-wave should be measured precisely?”) stanowi pewne podsumowanie
przeprowadzonych badan i dowodzi, Zze na podstawie zastosowanej precyzyjnej metodologii
uzyskano dyspersje zatamka P na poziomie 2.8 + 3.4 ms oraz w kolejnych badaniach 4.0 £ 3.4
ms; 4.1 £ 3.9; 46 £ 3.7 ms dla poszczegdlnych podgrup. Najwazniejszym wnioskiem z
przeprowadzonych badan byto wiec stwierdzenie faktu, ze dyspersja zatamka P nie istnieje
jako osobny parametr i jest jedynie artefaktem pomiarowym. Po zwiekszeniu precyzji
pomiarowej i zastosowaniu wtasciwosci grafiki wektorowej warto$¢ dyspersji zatamka P spada
do wartosci pomijalnych, co jest szczegdlnie wazne zaréwno dla koncepcji braku dyspers;ji jak
i dla metodologii pomiaru automatycznego, Wyniki te otrzymano, stosujagc metodologie
opartg na precyzyjnych pomiarach manualnych oraz na analizie przeprowadzonej za pomocg
automatycznego, autorskiego oprogramowania. Doktorant, gtéwny cztonek grupy prof.
J.Gajka zajmujacy sie zagadnieniem, stwierdzit ponadto, ze zaawansowane pomiary zatamka
P sg mozliwe tylko po zastosowaniu odpowiednio precyzyjnej metodologii pomiarowej. Co

wazne przy stosowaniu mniej precyzyjnych metod i parametréw pomiarowych, czas trwania



zatamka P bedzie wiec interpretowany jako krdtszy oraz o innej morfologii niz faktycznie

obecny, co wyklucza warto$¢ diagnostyczng oraz kliniczng takiego pomiaru.

Oceniajac te niewatpliwie wartosciowa prace chciatbym z obowigzku recenzenta zwrdcic

uwage takze i na jej stabe punkty i/lub jej niedociagniecia:

1)

2)

3)

Doktorant bardzo precyzyjnie dokonywat pomiaréw zatamka P, ale ta precyzja
doprowadzita w rezultacie do jego znacznego wydtuzenia. W analizowanych przeze
mnie pracach lek. Zawadzkiego zatamek P zawierat sie on w granicach 105 ms (Pmin)
— 134 ms (Pmax). Wydaje sie, ze w badanych grupach nie napotkat on zadnych
krétszych zatamkow P, a przeciez moina sie byto spodziewac ich normy pomiedzy 60-
120 ms — np. u chorych z AVNRT? Jest to logiczne — jesli spogladng¢ na jednostki
chorobowe badanych pacjentéw takie jak AFL czy AF — ale nie do konca ttumaczy
uzyskanie takich wynikow. Brakuje wiec tutaj chorych, poddawanych badaniu
elektrofizjologicznemu z innych, niz arytmie przedsionkowe, przyczyn. A moze warto
pokusi¢ sie o zmiane norm zatamka P? Jak Doktorant odnidstby sie do najnowszych
standardow w tej mierze opublikowanych w tym roku?

Recenzent zdaje sobie sprawe, ze zastosowane metody pozwalaty na maksymalnie
precyzyjny pomiar zatamka, ale nawet przedstawione w pracach pomiary zastosowane
przez Doktoranta nie do konca ttumaczg ich wynikéw. Mam tu na mysli wyznaczane
subiektywnie granice poczatku i korica zatamkow P. Jakich metod uzywat Doktorant, a
jakich powinno sie uzy¢ (oprocz porownywania przez roinych niezaleznych
obserwatordw) aby precyzje granic doktadnie wykresli¢? Czy stosowano dodatkowe
techniki pomiarowe z uzyciem natoienia zapiséw wewnatrz sercowych? W jakim
uktadzie elektrod?

Zaintrygowata mnie rycina 1i 2 z ostatniej cytowanej pracy autora — skad taka réznica
czasu trwania zatamka 80 ms vs 160 ms? Zaznaczony koniec zatamka P przez
Doktoranta jest 1 mm przed poczatkiem zespotu Rs, a przy zapisie 50 mm/sek
(powiekszonym oczywiscie) to 20 ms. To gdzie byloby miejsce na przewodzenie p-k? A
Doktorant przeciez nie badat oséb z preekscytacja?

Ostatnia rzecz to wptyw potencjalnych lekéw antyarytmicznych i poziomu elektrolitow
na morfologig, czas trwania i amplitude zatamkéw P w przebadanych 3 grupach

chorych. Wiem, ze kryterium wtgczenia do badania byt dobrze widoczny zatamek P, ale




co to znaczyto? Jakie byto kryterium widocznodci. | czy w poszczegdlnych grupach

zadbano o jednorodnosc stosowanego leczenia?

Przytoczone przeze mnie uwagi majg jedynie charakter dyskusyjny i w zadnym stopniu nie
umniejszajg wysokiej wartosci merytorycznej tej rozprawy doktorskiej. Doktorant wykazat sie
naprawde szerokg wiedzg i duzg dojrzatoscig w zakresie prowadzenia badan, jak i analizowania
uzyskanych wynikéw. Poza tym wykonat wrecz benedyktynskg prace oceniajgc setki
zatamkow P pochodzacych od réznych pacjentéw. Dotknat przez to bardzo waznego problemu
precyzyjnej oceny zatamka P, ktdra to zresztg stata sie obecnie przedmiotem zainteresowania
wielu naukowcow ( ,,P wave parameters and indicices”, Circulation 2022).

Dysertacja, w moim przekonaniu, jest bardzo oryginalna i zarazem odwaina, bowiem
probuje korygowac istniejgce pojecia i definicje. Z tego punktu widzenia, w moim przekonaniu,
spetnia wszystkie wymogi przewidziane w postepowaniu o nadaniu stopnia doktora nauk
medycznych, ktére sg okreslone w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. ,Prawo o
szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. 2018, poz. 1668)".

Mam przeto zaszczyt zwroci¢ sie do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu z prosba o dopuszczenie lek.

Jacka Zawadzkiego do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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