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Wstep do recenzji pracy doktorskiej

Choroby ukiadu sercowo-naczyniowego sq najczestsza przyczyng zgonow pacjentow
zarowno w Polsce, jak tei na $wiecie. Proces tworzenia sie¢ blaszki miaidiycowej, ktora
stanowi strukturalne podtoie choroby wiefcowej jest zlozony i diugotrwaty. Przebiega
czesto dekadami w sposob skryty i podstepny, dajac pod drodze czesto niewielkie symptomy
do wpetni rozwinietej diawicy piersiowej, ktora wskazuje najczesciej na nasilone duze zmiany
w jednym lub wielu naczyniach wiericowych jak to bywa najczesciej u pacjentéow
z towarzyszaca cukrzycy. Czesto pierwszym objawem choroby wiericowej moze byé ostry
zespol wiencowy jak efekt najczesciej peknietej blaszki miazdiycowej i tworzgcego sie
skrzepu wewnatrznaczyniowego. Stany te wymagajq pilnej interwencji w oddziatach

kardiologii inwazyjnej i obecnie w dobie silnie rozwinietej sieci cathlabéw, ktére stawiaja




Polske w gronie swiatowych liderow w tym zakresie, skutecznie udrazniajgc zaczopowane
naczynie, tym samym ratujac Zycie pacjentow, a w wiekszosci przypadkdw zapobiegajac
cigzkiemu inwalidztwu sercowo-naczyniowemu. Od wielu lat znamy czynniki ryzyka i procesy
akcelerujgce miazdiyce w naczyniach wiericowych. Jedne z nich niemodyfikowalne sa
W znacznej czesci poza zasiggiem naszej prewencyjnej dziatalnosci, inne modyfikowalne do
ktorych nalezy jeden z najbardziej znanych czynnikdw ryzyka, nie tylko chordb sercowo-
naczyniowych - palenie papieroséw, podlegaja naszej ingerencji np. w szeroko rozumianym

procesie zmiany stylu zycia

Stad tez z uwagi na istotny problem, rozpatrywany zaréwno w ujeciu medycznym, jak
tez spotecznym, od lat prowadzone s3 badania majace na celu poszukiwanie, jak te:
dokonanie glebszej analizy uprzednio zdefiniowanych czynnikéw majacych wplyw na rozwdj
oraz przebieg chordb uktadu sercowo-naczyniowego, do ktdrych niewatpliwie nalezy, juz od
lat potwierdzony badaniami negatywny wplyw palenia tytoniu oraz. niewatpliwie wiek

pacjenta.

OMOWIENIE ROZPRAWY DOKTORSKIE)

Przediozona do recenzji praca mgr pielegniarstwa Marzeny Katarzyny Jaciubek jest
manuskryptem, sporzadzonym w formie wydruku komputerowego. Praca ma typowy uklad
rozprawy doktorskiej. Liczy 177 stron maszynopisu, zilustrowana jest 32 rycinami oraz

zawiera 48 tabel.
Sktada sie z n/w zasadniczych, wydzielonych rozdziatow tj.:

Streszczenia
Wstepu

Celu pracy
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Whioskow

Pismiennictwa

W RN AW Ne

Spisu rycin

10. Spisu tabel




Ocena strony edytorskiej rozprawy

Praca doktorska mgr Marzeny Jaciubek jest w miare dobrze przygotowana.
Doktorantka dotoiyta staran, Zeby wzbogaci¢ tekst sporzadzonymi zestawieniami
tabelarycznymi i rycinami, z zatozenia pomocnymi w zrozumieniu tresci. Jednakze estetyke
pracy i jej czytelnosé¢ moglyby podnies¢ zastosowane w pracy doktorskiej akapity,
wymagane odstepy oraz w celu szybszej analizy, tabele zawierajgce opisy poszczegolnych

kolumn w nagtéwkach kazdej ze stron.

Ocena merytoryczna rozprawy

Wstep:
Wstep podzielony jest na 3 podrozdziaty tj.:

1. Palenie tytoniu
2. Choroba niedokrwienna serca

3. Koronarografia

ktore poprzez swojg systematyke wprowadzaja w zagadnienia zwigzane z tematem
i wskazujg na znajomosé¢ pismiennictwa, jednakie cytowane tresci poprzez zbyt rzadkie
proby analizy wtasnej, nie pozwalaja w tej czesci pracy w petni poznaé m.in. umiejetnosci

interpretacji przez Doktorantke cytowanych tresci literatury.

Majac na uwadze powyisze, co do zasady ocena pracy w tym zakresie stanowi pewne

utrudnienie.

Cele pracy:

Zaprezentowany przez Doktorantke cel cyt. ,Gléwnym celem badania bylo
stwierdzenie jakie czynniki w sposéb istotny wplywajg na zgon pacjenta w piecioletnim
okresie obserwacyjnym” jest nieprecyzyjny i poprzez to mato zrozumiaty. Zdecydowanie

lepsze ujecie celu zostalo zawarte w streszczeniu, anizeli w rozdziale temu dedykowanym.

Po nieprecyzyjnym przedstawionym celu pracy w kolejnym zdaniu doktorantka pisze

»~W wielu badaniach zajmowano sie analiza czynnikdw ryzyka CVD, gdy: miaidiyca jest




zwykle efektem tych kilku czynnikéw. Pojedynczy czynnik — palenie tytoniu jest trudny do

zbadania. Dlatego w pracy podjeto sie oceny tego czynnika”.

W tym miejscu chciatbym zadac¢ Doktorantce pytanie - Dlaczego uwaza, ze palenie
tytoniu jako pojedynczy czynnik ryzyka jest trudny do zbadania i czy zeby go zbada¢ muszg
zaistniec jakies inne towarzyszace czynniki ryzyka, ktére ostabiaja badZ wzmacniajg jego

role?
Materialy i metody:

Doktorantka w przedmiotowej pracy podjeta sie analizy czynnikéw tj. wiek, pleg,
wyksztalcenie, status palacza, wynik koronarografii, rodzaj i dawka zastosowanego srodka
kontrastowego, badajac wplyw owych czynnikéw na zgon pacjenta poddanego planowej
koronarografii w piecioletnim okresie chserwacyjnym. Badania przeprowadzita na grupie
425 chorych (z czego nastapita nadreprezentacja mezczyzn tj. przebadano 260 meiczyzn
i 165 kobiet, wiek badanych zawierat sie przedziale 32-85 lat). Zasada kwalifikacji do badania
byto skierowanie na planowa koronarografie i zgoda na udziat w badaniu oraz zgoda na

mozliwos¢ zapoznania sie z wynikiem koronarografii.

Do badania wykorzystano jak podaje Autorka protokot badania koronarograficznego
oraz dane pochodzace z ankiety wilasnej konstrukcji jak tez, ze informacje na temat

przezycia chorych uzyskano z bazy PESEL Ministerstwa Cyfryzacii.

W tym miejscu pragne zadac Doktorantce kolejne pytania - W jakim czasie byli
ankietowani pacjenci w odniesieniu do wykonanej koronarografii i czy wiedza pacjentow
(m.in. pacjenta w wieku 85 lat) dawata gwarancje rzetelnego przekazu informacji w pytaniu
nr 9 ankiety, co do wielkosci zwezienia i liczby zajetych naczyn wiericowych? Fjonadto
w sytuacji kiedy wykorzystywata Pani do oceny dokumentacje medyczng z badania

koronarograficznego, czemu miato stuzy¢ pytanie nr 9 w ankiecie?

W celu ustalenia istotnych zwigzkéw Doktorantka stosowala wiele testow
statystycznych. Ze wzgledu na liczbe pacjentéw w poszczegélnych grupach dla zmiennych
kategorycznych zastosowano test chi-kwadrat lub test Fishera. W przypadku zmiennych
cigglych zastosowano test U Manna-Whitneya. Jak czytamy w pracy poziom istotnosci
przyjgto na poziomie alfa = 0,05, za$ selekcje zmiennych do modeli regresji logistycznej

przeprowadzono w oparciu o wczesniej wykonane testy statystyczne. Doktorantka podaje, iz




poziom istotnosci potencjalnych zmiennych, ktore mogly wejs¢ do modelu przyjeto alfa =
0,3. Nastepnie dla tak wybranych zmiennych zastosowano algorytm selekeji krokowej z
kryterium informacyjnym Akaikego. Krzywe przezycia zostaty wykreslone z uiyciem
estymatora Kaplana-Meyera. Istotnosé¢ statystyczna pomiedzy wykreslonymi krzywymi
sprawdzono przy uiyciu logarytmicznego testu rang (log-rank test). Wszystkie obliczenia

dokonano z uzyciem $rodowiska do obliczen statystycznych R w wersji 3.6.0 (2019-04-26).
Wryniki badani:

Doktorantka wykazata wiele zaleznosci, ktdre przedstawita w formie tabele i wielu
rycin. Pragne zwroci¢ uwage w tym miejscu na niekiedy zbyt mocno rozbudowang analize
statystyczng, ktora wymagata dodatkowo od doktorantki wiele determinacji i pracy przy tak
szerokim ujeciu, jednakze pomimo wtozonego naktadu pracy potwierdza wiele juz wczesniej
znanych prawd. Jednakie to widoczne poszukiwanie istotnych zaleznosci ze strony
Doktorantki i pewien rodzaj pozytywnego ,niepokoju badawczego” naleiy niewatpliwie

docenic.
Omadwienie i wnioski:

Omowienie przeprowadzonych badan, ktore kolejno w rozdziale wnioski znajduje
swoje syntetyczne ujecie. Doktorantka we wnioskach ukazuje, iz w 5-letnim okresie
obserwacyjnym na przeiycie istotny wpltyw miaty: wiek, pte¢ meska, status palacza (palenie
powyiej > 10 szt. papierosow na dobe, czas trwania nalogu, aktywne palenie), istotna
hemodynamicznie zmiana w GPZ i GO, co znajduje potwierdzenie w praktyce klinicznej i jest
znane szeroko w pismiennictwie. Potwierdzenie tych faktéw stanowi dobry wktad do
wlasciwego postrzegania tych zagadnied, tym bardziej, ze jak wczesniej podkreslitem

znajduje przetozenie na codzienng praktyke kliniczna.

Interesujgce wydaja sie by¢ dane dotyczace objetosci podawanego srodka
kontrastowego w trakcie koronarografii i jego wplywu na przezywalno$¢ w grupie pacjentéw
tzw. MAICE. Obszar ten i zaprezentowany przez Doktorantke wynik jej badania wydajg sie
by¢ ciekawe, jednakie bez szerszej analizy stanu klinicznego pacjenta, stanu anatomicznego
ich tetnic wieicowych, podijetej czy tez nie decyzji terapeutycznej o szerszym, czy mniejszym
charakterze, stosowanej techniki naprawczej, wieku i stanu ogdlnego pacjenta oraz funkgji
hemodynamiczne;j lewej komory mierzonej frakcja wyrzutowq (EF%), jako najwazniejszego

prediktora dtugosci przeiycia po interwencjach na naczyniach wiericowych, nie da sie




sformutowac jednoznacznie prostych zaleinoéci pomiedzy ilosciy podanego $rodka

kontrastowego, a dlugoscia przezycia po zabiegu.

Nie wiele w tym zakresie mowi dostepne pismiennictwo, zwlaszcza jesli chodzi
o bezposrednie interakcje pomiedzy uzytym s$rodkiem kontrastowym, a éciana naczynia
wienicowego. Wydaje sie, Ze moie byc to ciekawy obszar do szerszej eksploracji naukowe;.
Bardzo duio zas wiemy z codziennej praktyki klinicznej oraz z bogatego w tym zakresie
pismiennictwa o tzw. nefropatii pokontraktowej, ktora niekiedy moze by¢ poktosiem procesu
diagnostyki i przeprowadzonych zabiegow przezskornych na tetnicach wieficowych,

zwlaszcza u starszych osob, z wieloma innymi obcigzeniami, w tym dtugoletnig cukrzyca.

Ponadto Doktorantka podczas dokonanej analizy podkresla wplyw innych czynnikéw

ryzyka, do ktorych zalicza:

1. Historig palenia tj. czas i intensywnosc¢ palenia, ktore istotnie korelujg z miazdiyca

tetnic i nasileniem zmian w naczyniach wienicowych ocenianych w koronarografii.

2. Czas i liczbe wypalonych papieroséw. Badanie ukazato, iz wsréd badanych: dtugo i
intensywnie palacych meiczyzn zarowno tych juz niepalacych, jak tez tych nadal ulegajacych

natogowi, czesciej wystepujg zmiany istotne hemodynamicznie w PTW.
3. Wiek, ktory istotnie koreluje z czasem oraz intensywnoscig palenia.

4. Wyksztalcenie, ktére istotnie wplywa na status palacza: czy pali aktualnie, jak

ditugo i jak duzo wypala.

5. Ple¢ meska, ktora w badaniach ukazata, iz ma istotne statystycznie znaczenie na

wystepowanie istotnych zmian hemodynamicznie w GPZ i PTW.

6. Leczenie inwazyjne, ktore istotnie koreluje z wystgpieniem miazdiycy i nasileniem

choroby wiericowej.

7. Autorka wskazuje réwniez na wigkszg liczbe pacjentdw, ktérzy mieli miazdzyce w
poszczegdlnych tetnicach: GLTW, GPZ, GO, PTW oraz byli leczeni za pomoca CABG oraz fakt,

ze objetosc srodka kontrastowego, istotnie koreluje z wynikiem koronarografii.




Pismiennictwo:

Opisany na 25 stronach pracy rozdziat Pismiennictwo zawiera odpowiednio

dobranych i aktualnych 215 publikacji krajowych i zagranicznych.
Podsumowanie recenzji

Doktorantka podjeta sie z uwagi na istote rzeczy oceny ciekawego obszaru
badawczego, wykazujac w tym zaangazowanie, zdolnosé¢ samodzielnego zaprojektowania

i przeprowadzenia badan oraz ich analizy.

Niemniej jednak z obowiazku recenzenta pozwalam sobie na poniisze uwagi,

jednoczesnie sygnalizujgc wystepujace w pracy drobne btedy edytorskie (literowki):

- wszystkie obliczenia dokonano z uzyciem srodowiska do obliczen statystycznych R w wersji
3.6.0 (2019-04-26). — w przypadku R uzywanie sg specyficzne pakiety - dla kazdej metody

powinien by¢ podany pakiet z ktorego korzystano.

- strona 45 - Wyniki badan. W rozdziale tym Autorka prezentuje wyniki procentowe
w postaci ,bar graph” *wykres stupkowy) — ryciny te poza zwiekszeniem objetosci pracy nie

wnoszg niczego do kontekstu. Lepszg metoda mogloby by¢ zestawienie tabelaryczne.

- strona 49 - Tab. 3. Dane socjodemograficzne — podziat os6b badanych ze wzgledu na
wyksztalcenie miatby istotne znaczenie w przypadku pomiaréw wykonywanych zaraz po
ukonczeniu ksztalcenia. W dzisiejszej dobie wyksztalcenie nie jest wyznacznikiem statusu

spolecznego i jakosci Zycia.

- strona 63 - Tab. 6. Palenie tytoniu, przeiycie oraz rezultaty koronarografii a pte¢ pacjenta -
w mojej opinii tabela jest Zle skonstruowana — przeanalizowany powinien by¢ réwniez aspekt
uzycia wiasciwego testu statystycznego. Jezeli Autorka pordwnuje koronarografie, ptec
pacjenta i palenie papieroséw, nie moze oddzielac tych parametréw parami, tak jakby byly

to parametry od siebie niezalezne.

- strona 66 - Tab. 7 - Testy post-hoc. Zaleinos¢ pomiedzy picia pacjenta a czasem palenia

papieroséw — wyniki zaprezentowane w tej tabeli, w odniesieniu do tematu pracy nie maja




Sénsu poznawczego - rodzi sie natomiast Pytanie, jesli kobiety w jakiej$ grupie wiekowej

pala wigcej niz mezczyini - co za tym idzie?

- strona 69 - Tab. 10. Palenie tytoniu, przezycie oraz rezultaty koronarografii, a wiek pacjenta
= zastanawiajacym pozostaje powéd podziatu wieku na dwie grupy tj. ponizej 60 lat

i powyiej 60 lat?

- strona 109,111 - Tab. Nr 35,36 - Przezywalno$é¢ pacjientéw w zaleznosci od ich wieku
W poszczegolnych punktach czasowych okresu obserwacyjnego. Kolumna rok zawierajgca
przedzialy: Pierwszy, Drugi, Trzeci, Czwarty, Piaty winna w uwagi na wyliczenia narastajace,
odnosic sie nie do roku, lecz okresu obserwacyjnego w latach ujetego w przedziatach: 1 rok,

1-2 lata, 1-3 tata, 1-4, 1-5 lat.

Uwagi redakcyjne:

- strona 7, wykaz skrotow: brak ujetych w wykazie skrétéw: GpPzZ — gataz przednia zstepujaca

oraz PTW - prawa tetnica wiencowa,

- strona 43, 62 stwierdzenie zawarte w pracy ,ilosé¢ wypalonych dziennie papierosow” wino

sie zastapi¢ sie stwierdzeniem liczba dziennie wypalonych papierosdw,

- strona 64, nie zrozumialy przypis pod tabelg nr 6 cyt. , Wartosci procentowe odnoszj sie
tutaj do grupy pacjentow, od ktérych uzyskano informacje o recesywnosci prawej tetnicy
wiericowej. Rowniez w pozostatych przypadkach, przy obliczaniu wartoéci procentowych

pominieto, tam gdzie wystapily, braki danych”.

- strona 25 - Klasyfikacja choroby niedokrwienne;j, btedy w odmianie gramatycznej

podziatéw kwalifikacyjnych stabilnej choroby wiericowej oraz ostrego zespohy wiericowego”

- strona 28 - brak precyzji w cytowaniu autora ~Choroba niedokrwienna serca wystepuje
u kobiet okoto 10 lat poiniej [Montalescot i Sechtem (red.) 2013: 11), co jest Zwigzane

z ochronnym dziataniem estrogendow”.

- strona 38 ~ niepotrzebne powtérzenia cyt. ,Zalecenia PTK (2018 r.) w | kiasie wskazuja, aby
informowa¢ pacjentow poddawanych koronarografii informowa¢ przed planowg procedura

o0 korzysciach, Zagrozeniach, a takze potencjalnych korzysciach terapeutycznych”,




- strona 40 - w rozdziale 1.3.7 Srodki kontrastowe, nie precyzyjne ujecie tematu w zawartym
sformutowaniu cyt. , Srodek kontrastowy to substancja, ktéra wplywa na kontrast

w obrazach uzyskanych dowolng metoda”,

- strony 78-82, 87-88, 90-91, 92-93, 96-97. uwaga dotyczaca strony edytorskiej tabel tj.
tabele ujgte na kilku stronach, w celu lepszej czytelnosci oraz mozliwosci szybszej ich analizy,

winny zawierac opisy poszczegolnych kolumn w nagtowkach kazdej ze stron,

- strona 95 btad stylistyczny cyt. ,Sposéb leczenia pacjenta byt w sposéb statystycznie

istotny (...}

- strona 98, biad stylistyczny cyt, ,Osoby charakteryzujace sig tym, ze wystapito u nich
istotne zweienie gatezi przedniej zstgpujacej, byly istotnie starsze od pozostalych

pacjentow”.

- strona 131, cyt. ,Pacjenci niepalacy mieli ponad czterokrotnie mniejszg szanse na zgon (...)"

Przypuszczam, ze Autorka miata na mysli nie ,szanse na zgon”, a ryzyko zgonu.

Z uwagi na podjgty wazki temat potwierdzajacy fakt, iz palenie papierosow od lat jest
uznawane jako jeden z giéwnych czynnikow wielu choréb, w tym choréb sercowo-
naczyniowych, autorka poszia krok dalej analizujgc wptyw statusu palacza m.in. na
przezywalnos¢ w 5-letniej obserwacji po wykonanym badaniu koronarograficznym. Stad te:z
uwzgledniajac wklad pracy zwiazany przeprowadzeniem badai na 425 osobowej grupie
badawczej, czas trwania badan, poszerzong analiz¢ dokumentacji oraz mnogosci analiz
statystycznych, przedstawiona do recenzji pracy Pani Marzeny Katarzyny Jakubek
pn., Analiza wybranych czynnikéw zwigzanych z wynikiem koronarografii oraz catkowity
smiertelnoscia u 425 chorych w obserwacji odlegtej” pod kierownictwem naukowym Pana
dr hab. n. med. Andrzeja Krupienicza, mimo wy:iej opisanych niedoskonatosci w mojej
ocenie speinia warunki okreslone w art. 13 ust. 1 ustawy z dnia 14 marca 2003 roku o

stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki.




Wnosze zatem do Wysokiej Rady wniosek o przyjecie rozprawy i dopuszczenie Pani

Marzeny Katarzyny Jaciubek do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

prof. nadzw. dr hab. med. Leszek Markuszewski
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