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Trafno$é¢ wyboru tematu

Tematem rozprawy doktorskiej jest ocena wybranych parametréw stanu zapalnego dzieci z
nadciSnieniem tg¢tniczym pierwotnym (NTP) oraz nadci$nieniem tetniczym bialego fartucha.
Biorge pod uwage fakt, ze rozpoznanie nadcisnienia tgtniczego dotyczy juz okoto 4% populacji
pediatrycznej, a zwigzane z nim ryzyko sercowo-naczyniowe jest istotnym czynnikiem
prognostycznym dla tej grupy pacjentéw w kolejnych dekadach zycia, wybdr tematu wydaje sie
trafny 1 uzasadniony. Wedlug dostgpnego pismiennictwa wiemy, Ze aktywacja ukladu

immunologicznego i subkliniczny stan zapalny s3 istotnymi czynnikami odpowiadajacymi za



poczatkowy wzrost cisnienia tetniczego, jego utrwalanie si¢ oraz powstawanie uszkodzenia
narzgdowego. Do tej pory tylko nieliczne prace opisywaly réznice w stezeniu markeréw stanu
zapalnego pomigdzy dzie¢mi z NTP a dzie¢mi z nadci$nieniem bialego fartucha oraz zaleznosci
pomigdzy markerami stanu zapalnego a niekorzystnymi zmianami w sercu, migedzy innymi
przerostem migsnia lewej komory serca. Niewiele jest rowniez opublikowanych jednoznacznych
danych na temat zaleznodci pomig¢dzy nasileniem stanu zapalnego a zmiennoscia ci$nienia
tgtniczego u dzieci z NTP. Dlatego tez uwazam temat pracy za wazny i potrzebny - jest on

trafnie dobrany i epidemiologicznie uzasadniony.

Ocena formalna i edytorska

Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska jest skonstruowana w typowy sposéb i
zostata przygotowana w wersji elektronicznej, obejmuje 144 numerowane strony i zawiera:
wykaz publikacji skladajacych sig¢ na rozprawg doktorska, analize bibliometryczna, wykaz
zastosowanych skrotow, streszczenia w jezyku polskim i angielskim, wstep, zalozenia i cel
pracy, materialy i metody, same publikacje sktadajacych si¢ na dysertacje, podsumowanie i
whnioski, o$wiadczenie komisji bioetycznej oraz o$wiadczenia wspdlautorow.

Trzon rozprawy stanowig 4 spojne tematycznie publikacje, ktére ukazaly sie¢ w
migdzynarodowych czasopismach znajdujacych si¢ w zestawieniu Journal Citation Reports

o facznym wskazniku Impact factor 8,8 oraz MNiSW: 440pkt

1. Katarzyna Dziedzic-Jankowska, Maciej Kotodziej, Piotr Skrzypczyk. Association of
Subclinical Inflammation Markers with Primary Hypertension in Children-A

Systematic Review with Meta-Analysis. J Clin Med 2025; 14(7): 2319. IF: 2,9 MNiSW:
140 pkt

2. Katarzyna Dziedzic-Jankowska, Adam Bujanowicz, Michat Szyszka, Anna
Stelmaszczyk-Emmel, Piotr Skrzypczyk. Subclinical inflammation in paediatric

patients with primary hypertension and white coat hypertension. Pediatr Med Rodz
2024, 20 (2): 215-224, IF: 0,1 MNiSW: 20 pkt

3. Katarzyna Dziedzic-Jankowska, Radostaw Pietrzak, Michat Szyszka, Adam Bujanowicz,
Anna Stelmaszczyk-Emmel, Bozena Werner, Piotr Skrzypczyk. Monocyte-to-Neutrophil
Ratio as an Immunological Marker of Left Ventricular Hypertrophy in Children with
Primary Hypertension. J Clin Med 2025; 14(11): 3896. IF: 2,9 MNiSW: 140 pkt



4. Katarzyna Dziedzic-Jankowska, Michal Szyszka, Adam Bujanowicz, Anna
Stelmaszczyk-Emmel, Piotr Skrzypczyk. Blood Pressure Variability and Low-Grade
Inflammation in Pediatric Patients with Primary Hypertension. J Clin Med 2025; 14(16):
5737. IF: 2,9 MNiSW: 140 pkt

We wszystkich wymienionych pracach Doktorantka jest pierwszym autorem a
o$wiadczenia wspoélautorédw zawieraja informacje na temat deklarowanego istotnego
wkiadu w powstanie prac i wedlug nich udzial Doktorantki we wszystkich pracach
obejmowat zaprojektowanie badania, przygotowanie jego metodyki, wykonanie badan,
zbieranie, analizg i interpretacj¢ danych oraz opracowanie manuskryptow.

Zatem mozna przyjaé, ze wkiad Doktorantki byl kluczowy dla powstania w/w prac a ich
wartos¢ publikacyjna mierzona wskaZnikami IF i punktacja MEN jest wystarczajgca dla cyklu
prac jako elementu rozprawy doktorskiej.

Ocena merytoryczna pracy

Prace skladajace si¢ na trzon rozprawy doktorskiej zostaty opublikowane w czasopismach
recenzowanych. Sa spdjne tematycznie — wszystkie dotycza oceny wybranych markerow
stanu zapalnego u dzieci z nadci$nieniem tegtniczym lub nadci$nieniem biatego fartucha.
Pierwsza z wymienionych prac jest przegladem systematycznym z metaanaliza, pozostate to
prace oryginalne, z grupa badana liczaca 30-56 dzieci z nadci$nieniem oraz 30-osobowa
grupg kontrolng. Trzy z wymienionych prac zostaly opublikowane w J Clin Med.,,
klasyfikowanym w kategorii Q1.

Cele pracy zostaly trafnie zdefiniowane oraz klarownie przedstawione z zachowaniem ich

tematycznej spojnosci;

1. Poréwnanie wartoSci markeréw stanu zapalnego mig¢dzy nieleczonymi pacjentami
pediatrycznymi z nadci$nieniem tg¢tniczym pierwotnym a dzieémi zdrowymi (grupa
kontrolna — GK).

2. Porbéwnanie wartoSci markeréw stanu zapalnego miedzy nieleczonymi pacjentami
pediatrycznymi z nadci$nieniem tg¢tniczym pierwotnym a dzieémi z nadcisnieniem tetniczym

biatego fartucha (ang. white coat hypertension, WCH).



3. Wyznaczenie parametrow subklinicznego stanu zapalnego, ktére mogg byé markerami

nadci$nienia tgtniczego pierwotnego.,

4. Ocena zalezno$ci migdzy nasileniem stanu zapalnego a zmianami w sercu, w tym

przerostem migénia lewej komory serca u dzieci z nadci$nieniem t¢tniczym pierwotnym

5. Ustalenie, ktéry parametr stanu zapalnego moze by¢ markerem przerostu migénia lewej

komory serca u dzieci z nadci$nieniem te¢tniczym pierwotnym.

6. Ustalenie zalezno$ci pomigdzy zmiennoécia ciénienia tetniczego a parametrami stanu

zapalnego u dzieci z nadci$nieniem tgtniczym pierwotnym

Wstgpem do prac oryginalnych jest pierwsza praca, bedaca systematycznym przegladem
pi$miennictwa z metaanaliza, podsumowujaca aktualny stan wiedzy na temat korelacji stanu
zapalnego z NTP u dzieci. Spoéréd 3076 rekordéw do metaanalizy wlaczono 13 badan
opublikowanych w latach 2005-2024 (745 dzieci z NTP i 561 zdrowych oséb z grupy
kontrolnej). Do analizy wiaczono badania 12 badan autoréw polskich i jedno badanie
autoréw chinskich. Wskazanym, wydaje si¢, wyttumaczenie przez Doktorantke kryteriéw
doboru badan do analizy, w ktérym nie uwzgledniono prac innych Swiatowych osrodkow.
Metaanaliza wykazata, Ze pomigdzy dzie¢mi z NTP a grupa kontrolng istniejg istotne rdznice
w stezeniu biatka C-reaktywnego o wysokiej czutosci (hsRCP), stgzeniu czgsteczki adhezji
migdzykomérkowej 1 (ICAM-1), czasteczki adhezji komérek naczyniowych 1 (VCAM-1),
w  liczbie neutrofiléw, liczbie monocytéw, liczbie plytek  krwi, wskazniku
neutrofilowo-limfocytarnym (NLR) oraz wskazniku limfocytamo-monocytowym (MLR).
Na podstawie analizy Doktorantka wysnula optymistyczny wniosek, ze nicktére tatwo
dostgpne markery subklinicznego stanu zapalnego moga byé wykorzystywane jako
dodatkowe narzg¢dzie do diagnozowania i badan przesiewowych w kierunku nadciénienia

tetniczego u dzieci.
Publikacje 2,3 i 4 53 oryginalnymi doniesieniami zawierajacymi wyniki badan wiasnych.

W pracy nr 2, w grupie 56 nieleczonych pacjentéw pediatrycznych z NTP, 40 z WCH i 30
zdrowych dzieci Doktorantka oceniata stezenie wysoko czulego biatka C-reaktywnego i
interleukiny 18 (IL-18), markery stanu zapalnego pochodne morfologii krwi, ci$nienie

tetnicze w pomiarze gabinetowym i w pomiarze catodobowym oraz wybrane parametry



kliniczne i biochemiczne. Uzyskane wyniki pozwolily na sformutowanie wniosku, ze
pacjenci z nadcisnieniem t¢tniczym pierwotnym i pacjenci z nadci$nieniem tetniczym
bialego fartucha charakteryzuja si¢ podobnym nasileniem subklinicznego stanu zapalnego,
istotnie wyZszym w poréwnaniu ze zdrowymi rOwiesnikami. Ponadto potwierdzone zostaty
wyniki z metaanalizy, ze wskazZniki pochodne morfologii krwi, zwtaszcza liczba neutrofilow
i wskaznik MLR, moga by¢ istotnym uzupelnieniem oceny stanu klinicznego pacjentéw

pediatrycznych z NTP.

Celem pracy nr 3 bylo zbadanie zwigzku miedzy subklinicznym stanem zapalnym a
przerostem migs$nia lewej komory serca u dzieci z nadci$nieniem tgtniczym. W grupie 34
nieleczonych dzieci z NTP oceniano markery subklinicznego stanu zapalnego: stezenie
hsCRP, interleukiny 18 i wskazniki pochodne morfologii krwi oraz parametry lewej komory
ocenione w badaniu echokardiograficznym, co korelowano z ci$nieniem tetniczym w
pomiarze gabinetowym i catodobowym pomiarze ambulatoryjnym, a takze wybranymi
parametrami  klinicznymi i biochemicznymi.  Doktorantka  stwierdzita, ze
koficowo-rozkurczowy wymiar lewej komory istotnie statystycznie korelowal ujemnie z
liczba neutrofiléw (r=-0,583, p=0,001), wskaznikiem neutrofilowo-limfocytarnym (r=-0,562,
p=0,002} i dodatnio ze wskaznikiem monocytowo-neutrofilowym (r=0,605, p=0,001).
Natomiast indeks masy lewej komory korelowat dodatnio ze wskaznikiem MNR. Na
podstawie tych analiz Doktorantka sformutowatam wniosek, ze istnieje dodatnia zalezno$é
pomigdzy nasileniem subklinicznego stanu zapalnego a masg migénia lewej komory oraz, ze
wskaznik monocytowo-neutrofilowy moze byé markerem przerostu migénia lewej komory

serca u dzieci z NTP.

Celem czwartej pracy Doktorantki byla analiza zwiazku pomigdzy zmiennoscia ciénienia
tgtniczego (blood pressure variability ~BPV) a subklinicznym stanem zapalnym u dzieci z
nadci$nieniem tgtniczym pierwotnym. Do badania wlgczono 56 nieleczonych wczesniej
dzieci z NTP i 30 zdrowych jako grupe kontrolng. Wybrane parametry zmienno$ci w
oparciu o calodobowg rejestracj¢ cisnienia tgtniczego (ABPM) obejmowaty: spadek nocny
ci$nienia tgtniczego, odchylenie standardowe pomiardéw ci$nienia tg¢tniczego, stosunek
ci$nienia tgtna do skurczowego ci$nienia krwi, wskaznik rate-pressure index, 24-godzinng

wazong zmienno$¢ ci$nienia, wspélczynniki zmiennoéci skurczowego i rozkurczowego



ci$nienia, wskaznik sztywno$ci tgtnic oraz poranny wzrost ci$nienia. Na podstawie
przeprowadzonych analiz Doktorantka sformutowata wnioski, ze dzieci z NTP cechuja si¢
wyZzsza zmiennoscig ci$nienia tetniczego w pordwnaniu do zdrowych réwiesnikéw oraz, ze
zmienno$¢ cisnienia tgtniczego zarowno u dzieci zdrowych jak i u dzieci z NTP wigze si¢ z
nasileniem subklinicznego stanu zapalnego przy czym wskaZnik monocytowo-neutrofilowy

wydaje si¢ by¢ najlepszym markerem zmiennoSci ci$nienia.

Markery subklinicznego stanu zapalnego oceniane w pracach Doktorantki w grupie dzieci z
nadci$nieniem t¢tniczym wydaja sig by¢ obiecujagcymi wskaznikami diagnostycznymi i
prognostycznymi, jakkolwiek ocena przydatnosci klinicznej tych oznaczen, z
uwzglednieniem mozliwosci interwencji terapeutycznej pozostaje niejasna i wymaga

daiszych badan.
i ktor

I. Prosz¢ o wyjasnienie dlaczego w przeprowadzonej metaanalizie uwzgledniono w

przewazajacej wigkszodci (12/13 badan) dane pochodzacych z polskich o$rodkow

nefrologii dzieciecej.

2. Proszg Doktorantkg o komentarz, czy pomimo niewielkiej liczebnosci grup badanych w
prezentowanych pracach oryginalnych, wyniki badaf s3 naukowo wystarczajaco
przekonywujace do wysnucia wigzgcych wnioskéw dotyczacych korelacji markerow
stanu zapalnego z nadci$nieniem tgtniczym dla catej populacji dzieci z nadci$nieniem
t¢tniczym lub nadcisnieniem biatego fartucha i jakie sa potencjalne czynniki wpltywajace

na analizy, w tym nadwaga i otylo§¢ w badanej populacji.

3. Czy wediug Doktorantki badane markery stanu zapalnego moga by¢ uzyteczne w
praktyce klinicznej, a jesli tak to ktére z nich, z uwzglednieniem wieku i etiologii

nadci$nienia u dzieci?

4. Ktory wedtug Doktorantki marker stanu zapalnego jest najistotniejszy rokowniczo dla
rozwoju odlegtych, narzadowych powikfan nadciénienia, w tym przerostu migénia lewej

komory i ryzyka zgonu z powodéw sercowo-naczyniowych?



Podsumowanie

Podsumowujac stwierdzam, ze przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska lek.
Katarzyny Dziedzic - Jankowskiej dotyczy ciekawego z punktu widzenia hipertensjologii
dziecigcej tematu i stanowi istotny wklad do dziedziny wiedzy medycznej w zakresie
pediatrii. Nalezy podkresli¢ fakt, ze Doktorantka wykazata si¢ umiejetnoscig formulowania
jasno okreslonych celéw pracy oraz doboru adekwatnych metod w obrebie danego schematu
badawczego, doboru uczestnikoéw badania, wykonania zaplanowanych ocen i pomiaréw a
takze wykazala si¢ umiej¢tnoscig praktycznej realizacji badania, jego analizy, interpretacji
wynikéw i wnioskowania, zestawienia wynikow w kontekscie aktualnej literatury naukowej,
rozumienia ograniczen wlasnego projektu badawczego i wreszcie zdolnoscig do opublikowania
wynikéw w czasopismach o zasiggu migdzynarodowym. Przedstawione do oceny prace
naukowe bedace trzonem rozprawy doktorskiej stanowig oryginalne rozwigzanie problemu
badawczego. Uwagi sformulowane przez Recenzenta nie umniejszajg wartosci merytoryczne)
i naukowej pracy. Sy przyczynkiem do dyskusji i uzyskania petiejszego obrazu opisywanego

zjawiska.

Uwazam, Ze rozprawa doktorska spelnia warunki okre$lone w art. 187 Ustawy z dnia
20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2018 poz. 1668),
dlatego mam zaszczyt zwrocié sig do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk Medycznych
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego z wnioskiem o przyjecie rozprawy pt.
»Subkliniczny stan zapalny u dzieci z nadci$nieniem tetniczym pierwotnym” jako
rozprawy doktorskiej i dopuszczenie lek. Katarzyny Dziedzic — Jankowskiej do dalszych

etapow przewodu doktorskiego.
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