RECENZJA ROZPRAWY NA STOPIEN DOKTORA NAUK MEDYCZNYCH LEK.
KATARZYNY PREGOWSKIEJ PT” ANALIZA DOBOWEJ ZMIENNOSCI OKRESU
REPOLARYZACJI U DZIECI Z ZESPOLEM WYDLUZONEGO QT”

Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska lek .Katarzyny Pregowskiej pod wiw
tytutem zajmuje si¢ czegscig kardiologii , obejmujacg w szerokim ujeciu zaburzenia rytmu
serca a w szczegoélnosci analizuje okres repolaryzacji ktérego miarg jest czas trwania
odstepu QT.

Zespol wydtuzonego QT stanowi zagrozenie nagtym zatrzymaniem krazenia w wyniku
wystgpienia wieloksztattnego czestoskurczu komorowego ‘torsade de point”. Znajomo$é
czynnikéw ryzyka oraz ré6znego stopnia réznic w pomiarach odstepu QT w zaleznosci od

godziny pomiaru moze mie¢ znaczenie diagnostyczne irokownicze.

Analiza dobowej zmiennosci okresu repolaryzacji u dzieci z zespotem wydiuzonego QT
ktorej podjeta sie Doktorantka stanowi przyczynek do rozpoznania charakterystycznych
cech wydtuzenia QT.

Rozprawa doktorska ma uktad typowy dla tego rodzaju opracowar. Sktada sie z 8
zasadniczych rozdziatéw zakoriczonych spisem rycin, spisem tabel , zatgcznikiem 1 oraz
spisem pismiennictwa.

Na poczatku pracy Doktoranta umiescita streszczenie w j. polskim i w j.angielskim oraz
wykaz skrotow.

We wstepie Autorka przedstawita w sposéb pogladowy, opierajac sie na szerokim
pismiennictwie okres repolaryzacji u zdrowych os6b uwzgledniajgc pomiary odstepu QT w
zapisie ekg; metody korygowania odstepu QT,; prawidiowe wartosci w zaleznosci od wieku
i ptci; czynniki modyfikujace i dobowe zmiany , oraz metody rejestracji odstepu QT.
Nastepnie scharakteryzowata zburzenia okresu repolaryzacji koncentrujgc sie na zespole
wydtuzonego QT .Przedstawita diagnostyke tego zespotu , role 24- godzinnego
monitorowania met. Holtera oraz wptyw leczenia antagonistg receptora Beta-

adrenergicznego na czas trwania odstepu QT u pacjentéw chorych.

Na zakonczenie tego rozdziatu Doktorantka podkreslita ,ze dotychczas jest niewiele
publikowanych prac dotyczgcych dobowych zmian okresu repolaryzacji u dzieci z



wydtuzonym QT oraz u dzieci zdrowych . Z wiadomosci zawartych w tym rozdziale wynikato
jak bardzo uzasadnionym i celowym byto podjecie przez Doktorantke tego tematu w grupie
pacjentéw pediatrycznych .

Cele pracy zostaty ujete w trzech punktach:

1. Ocena dobowej zmiennosci parametréw opisujgcych okres repolaryzacji; odstepu QT,
QTa, JT, JTai ich wartosci skorygowane wg. Bazetta i Fridericia oraz zaleznosci
poszczegolnych odstepéw od poprzedzajacego cyklu RR u dzieci zdrowych i

chorych z wydtuzonego QT w 24godz zapisie EKG met Holtera.

2. Poréwnanie dobowej zmienno$ci w/w parametréw okresu repolaryzacji ich wartosci
bezwzgledne i skorygowane oraz zaleznosci poszczegéinych odstepéw od
poprzedzajgcego cyklu RR w grupie dzieci chorych oraz zdrowych oraz préba
okreslenia czy i ktére z w/w parametrow mogg byé pomocne w rozpoznawaniu

zespotu wydtuzonego QT u dzieci.

3. Ocena wptywu leczenia antagonistami receptora beta adrenergicznego na dobowg
zmienno$¢ w/w parametréw repolaryzacji u dzieci z wydtuzonym QT w zapisie 24-

godzinnym met Holtera

Nastepny rozdziat Materiat i Metody .Doktorantka do badan wtaczyta 68 dzieci w
wieku12,0+/ - 4.9 lat z zespotem wydtuzonego QT hospitalizowanych w latach 2001-
2005 w CZD w Warszawie. Grupg kontrolng stanowito 62 zdrowych dzieci dobranych wg
wieku i ptci do gr. badane;.

Metody badania zostaty bardzo doktadnie opisane , przedstawiony tez zostat schemat
pomiaréw poszczegolnych odstepdw w zapisie ekg. Wszystkie mierzone parametry byty
korygowane met Bazetta i Fridericia. A nastepnie parametry repolaryzacji poréwnywano
migdzy ;1-grupg chorych i gr kontrolng; ; 2- grupg chorych leczonych farmakologicznie
I grupg chorych nieotrzymujacych leczenia ; 3- grupa chorych przed wtgczeniem

leczenia i po leczeniu antagonistg receptora Beta-adrenergicznego ;

Uzyskane wyniki badan zostaty opracowane z zastosowaniem odpowiednio dobranych
metod statystycznych.

Wyniki badan zostaty przedstawione w obszernym rozdziale poczatkowo w postaci
opisowej. Wyniki w dalszej cze$ci rozdziatu w postaci 13 tabel i 15 barwnych ,
wyrazistych rycin zostaty przedstawione w bardzo przystepny sposéb i pozwolity na
tatwiejsze przyswojenie sobie analizowanych danych i réznic wystepujacych miedzy

poréwnywanymi grupami badanymi.



W dyskusji, ktéra jest jednoczesnie omoéwieniem wynikow wtasnych Doktorantka
wykazata trudno$ci zwigzane z okresleniem norm skorygowanego odstepu QTc w
zapisie holterowskim. Wiarygodna ocena odstepu QT, ktérego czas trwania jest gtéwnym
kryterium diagnostycznym jest niezmiernie wazna dla postawienia rozpoznania zespotu
wydtuzonego QT. Dlatego tez szczegétowa i bardzo wnikliwa analiza dobowej
zmiennosci okresu repolaryzacji ktérg przeprowadzita lek. Katarzyna Pregowska ma
duze znaczenie zaréwno poznawcze jaki praktyczne. Znalezienie réznic w czasie trwania
odstepu QT o okreslonej porze dnia charakterystycznych dla dzieci chorych stanowi
wazny element diagnostyczny.

Dyskusja przeprowadzona zostata w rzeczowy i bardzo kompetentny sposéb . Swiadczy
o duzej wiedzy Doktorantki w zakresie badanego tematu rozprawy. Na zakoniczenie tego
rozdziatu lek Katarzyna Pregowska wypunktowata ograniczenia  1.zwigzane z
retrospektywnym charakterem analizowanego materiatu, 2. Brak weryfikacji
genetycznej ( trudno dostepne badania w 2001-2005 roku) 3, brak podziatu na wiek i pteé
ze wzgledu na matg grupe badanych dzieci. W tym miejscu wyrazam swoje pytanie czy
i w jakim stopniu grupa badanych z wydtuzonym z. QT zweryfikowana genetycznie
zmienitaby wyniki badania.

Szczegotowa analiza uzyskanych wynikow stata sie podstawg do sformutowania przez
Doktorantke 7 wnioskéw, ktére w catosci odpowiadajg zatozeniom i celom pracy . Pieé
pierwszych wnioskow jest w zasadzie podsumowaniem wynikéw badar . Uwazam
jednak ze ze wzgledu na charakter pracy mozna je uznaé gdyz zawierajg stwierdzenia
nowatorskie , niepublikowane dotychczas w polskim pi$émiennictwie. Wykazanie ze u
dzieci z zespotem wydtuzonego QT elektrokardiograficzne parametry okresu
repolaryzacji badane przez Doktorantke (QT,JT,QTaaiJTa oraz QTc,JTc,QTac,JTac) sg
w kazdym punkcie pomiarowym istotnie diuzsze niz u dzieci zdrowych oraz ze wartosci
tych parametréw korygowanych wzorem Bazetta sg najwyzsze w godzinach porannych(
6;00) czego nie obserwuje sie u zdrowych dzieci. Réwniez stwierdzenia zawarte w
pigtym wniosku wskazujg na istotnie wyzszy parametr zalezno$ci wszystkich odstepow
od poprzedzajgcego interwatu RR u dzieci chorych. Whnioski 6 i 7 majg znaczenie w
diagnostyce zespole wydtuzonego QT wskazujg jakie i kiedy nalezy uwzgledniaé

okreslone parametry okresu repolaryzacji w zapisie holterowskim..

Zakoniczenie rozprawy stanowi spis pismiennictwa w liczbie114 pozycji prawie wytacznie
(z wyjatkiem dwéch) publikowanych w europejskich i amerykanskich czasopismach
kardiologicznych.



Rozprawa zostata przygotowana bardzo starannie. Strona graficzna pracy tabele i ryciny

zostaty przejrzyscie przedstawione.

Podsumowujgc , stwierdzam,ze przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska
lekarz Katarzyny Pregowskiej stanowi oryginalne, wartosciowe opracowanie naukowego
problemu. Doktorantka wykazata sie umiejetnoscig prowadzenia badania naukowego

oraz wiedza teoretyczng z zakresu badanego tematu.

Whioskuje do Wysokiej Rady Naukowej Instytutu "Pomnik- Centrum Zdrowia Dziecka” o
dopuszczenie lekarz Katarzyny Pregowskiej do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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