Recenzja rozprawy na stopien naukowy doktora nauk medycznych i
nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne lek med Katarzyny
Pregowskiej ,,Analiza dobowej zmiennosci okresu repolaryzacji u dzieci

z zespolem wydtuzonego QT“

Istotnym elementem analizy i opisu elektrokardiogramu jest ocena
okresu repolaryzacji. Mozna jg ocenia¢ w sposoéb ,statyczny” — poprzez
pomiar QT w spoczynkowych zapisach EKG (ocena czasu trwania i dyspersji)
lub w sposéb ,dynamiczny” bazujac na pomiarach wykonywanych podczas
rejestracji catodobowych. Nieprawidtowy przebieg okresu repolaryzaciji ma
istotne znaczenie rokownicze, a wyniki oceny samego czasu trwania odstepu
QTc moga by¢ decydujace w zakresie diagnostyki i postepowania z
pacjentami z zespotem wydtuzonego QT. Dynamika dobowa zmian czasu
trwania repolaryzacji w tej grupie pacjentéw jest nie do korica poznana,
dlatego tez z wielkim zainteresowaniem przyjatem do recenzji rozprawe lek
med Katarzyny Pregowskiej pt ,Analiza dobowej zmiennosci okresu
repolaryzacji u dzieci z zespotem wydtuzonego QT”

Rozprawa ma typowy ukfad — sktada sie z o$miu rozdziatéw — wstep,
uzasadnienie podjecia tematu, cele pracy, materiat i metody, wyniki, dyskusja,
ograniczenia i wnioski. Jest oczywiécie uzupetniona o streszczenie w jezyku
polskim i angielskim, spis skrotow, spis rycin i tabel oraz pismiennictwo.
Celami pracy byty:

1. Ocena dobowej zmiennosci parametréw opisujacych okres
repolaryzacji: odstepu QT, QTa, JT, JTa, ich wartosci skorygowanych wzorem
Bazetta i Fridericia: QTc, QTac, JTc i JTac, oraz zaleznoéci poszczegolnych
odstepow od poprzedzajacego cyklu RR: QT/RR, QTa/RR, JT/RR, JTa/RR u
dzieci zdrowych i chorych z zespotem wydtuzonego QT w 24-godzinnym
zapisie EKG metodg Holtera.

2. Poréwnanie dobowej zmiennosci parametréw opisujacych okres

repolaryzacji ocenianych w 24-godzinnym badaniu EKG metodg Holtera:



odstepu QT, QTa, JT, JTa, ich warto$ci skorygowanych wzgledem
czestotliwoséci rytmu serca wzorami Bazetta i Fridericia: QTc, QTac, JTci
JTac oraz zaleznosci poszczegolnych odstepow od poprzedzajgcego cyklu
RR: QT/RR, QTa/RR, JT/RR, JTa/RR pomiedzy grupa dzieci chorych z
zespotem wydtuzonego QTa dzieémi zdrowymi oraz proba okreslenia, czy i
ktore z wiw parametréw mogg by¢ pomocne w rozpoznaniu zespotu
wydtuzonego QT.

3. Ocena wplywu leczenia farmakologicznego antagonistami receptora
beta-adrenergicznego na dobowg zmienno$¢ wymienionych wyzej
parametréw okresu repolaryzaciji u dzieci z rozpoznaniem zespotu

wydtuzonego QT w 24-godzinnym zapisie EKG metoda Holtera.

W opinii Recenzenta wybrano bardzo trafnie cele pracy. Ich realizacja
pozwoli na istotne uzupetnienie wiedzy w tym zakresie poznawczym i czysto
praktycznym, aczkolwiek ich szeroki zakres pozwolitby na napisanie wigcej
niz jednej rozprawy doktorskiej. Protokdt badan zostat zaaprobowany przez
Komisje Etyczna Instytutu ,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka” (nr decyzji
237/KE/2001). Opiekunowie wszystkich pacjentow wyrazili zgode na udziat w
badaniu.

Wstep, to wszechstronne przedstawienie zagadnien zwigzanych z
tematem rozprawy. Doktorantka bardzo doktadnie omawia zagadnienia
zwigzane z oceng repolaryzacji, w tym diagnostyki zespotu wydtuzonego QT.
Zwiezta tres¢ tego rozdziatu przedstawiajgca wszechstronnie te zagadnienia
wskazujg na znakomite przygotowanie Katarzyny Pregowskiej do
prowadzenia badan w tym zakresie. Zwraca uwage bardzo obiektywne i
wywazone przedstawienie tych problemow.

Badana grupa liczyta 68 pacjentéw z rozpoznanym zespotem
wydtuzonego QT oraz grupe kontrolna 62 zdrowych dzieci. Z punktu widzenia
zatozonych celdéw pracy sg to wystarczajace liczebnosci aczkolwiek
Recenzent chciaty podkresli¢, ze Doktorantce udato sie zgromadzi€ jedng z
wiekszych grup badanych pacjentow z zespotem wydtuzonego QT jakie byty
wczeéniej opisywane w pismiennictwie. Stanowi to bardzo istotny atut tej
pracy.



Metodyka badan zostata zaplanowana bardzo dobrze i opisana bardzo
doktadnie. Rozpoznanie zespotu wydtuzonego QT oparto na klasycznych
kryteriach. Wykonywano standardowe badania nieinwazyjne — EKG, echo
serca, 24h EKG. Doktorantka oceniata czas trwania repolaryzacji w jedyny
sensowny sposob jaki mozna bylo wybra¢ w tej populacji — pomiar reczny
interwatowy na wydrukach ekg. Zastosowanie pomiaru automatycznego na
pewno zwickszytoby liczbe danych ale biorac pod uwage duza zmiennos¢
morfologiczna okresu repolaryzacji u dzieci, uzyskata by znaczny odsetek
pomiarow fatszywych. Z tego powodu ten pozornie archaiczny sposoéb analizy
byt jedynym mozliwym dla uzyskania rzetelnych wynikow. Trzeba wspomniec,
ze wyniki analiz Doktorantki sg oparte na podstawie ponad 15tys recznie
wykonanych pomiaréw okresu repolaryzaciji.

Analiza statystyczna zostata dobrana adekwatnie do badanej grupy,
wykonanych badan i postawionych celdw pracy.

Wyniki pracy sg przedstawione w formie opisowej, tabel i rycin. Sa
bardzo przejrzyste i jednoznaczne. Dzigki temu bardzo tatwo nakierowuja
czytajacego na najwazniejsze elementy uzyskanych wynikow. Badania
wykonane przez Doktorantke poszerzajg wiedze w zakresie oceny
repolaryzacji w 24h EKG u dzieci zdrowych i u pacjentéw z zespotem
wydtuzonego QT, szczegolnie w zakresie oceny rytmu dobowego. Ze wzgledu
na bardzo szeroki zakres analiz pragne zwréci¢ uwage tylko na cze$c¢ z nich.
Jak wykazata lek med Katarzyna Pregowska — bardzo istotne wydaje sie
ocenianie repolaryzacji w godzinach porannych z zastosowaniem formuty
korekcji — Bazetta. Ten fragment doby wg niej najlepiej pokazuje réznice
pomiedzy dzieémi zdrowymi i chorymi na zespot wydtuzonego QT. Mniej
jednoznaczne sg wyniki dotyczace wptywu leczenia na parametry
repolaryzaciji ale jest to wynikiem matej liczby badanych.

Dyskusja wynikéw jest bardzo wszechstronna i bardzo gteboka.
Uwzglednia najwazniejsze wczesniejsze publikacje i opisane wyniki.
Doktorantka stusznie podkresla warto$¢ swojej pracy na tle weczesniejszych
badan — wielko$¢ grupy, zastosowanie bardziej rzetelnego pomiaru recznego
okreséw repolaryzacji.

Doktorantka odniosta sie rowniez do ograniczen pracy, co wskazuje na

dojrzato$¢ badacza. O czesci ograniczen wspomina juz w opisie wynikow



podajac odsetki niewykonanych pomiaréw okresu repolaryzacji spowodowane
jakoscig zapisu.

Whioski w rozbudowany sposob odpowiadajg na postawione cele
pracy. Wniosek szosty nie jest jednoznaczny ale wynika to ze zbyt matej
liczby badanych, u ktérych poréwnano wyniki przed i po wigczeniu leczenia.

Praca jest napisana przejrzystym stylem, z nielicznymi btedami
literowymi. Pi$miennictwo uwzglednia najistotniejsze pozycje i jest cytowane
w sposob prawidtowy. Praca jest nienaganna pod wzgledem edytorskim, co
utatwia jej czytanie i zrozumienie.

Przywilejem i obowiazkiem Recenzenta jest zwrocenie uwagi na
watpliwosci i pytania dodatkowe jakie wynikaja z lektury rozprawy.

- w akapicie o leczeniu farmakologicznym podano nazwy lekow ale brak jest
informaciji przynajmniej o $rednich dawkach jakie byly stosowane

- w opinii Recenzenta wniosek siodmy jest zbyt szczegotowy | moze
praktyczne zalecenia do codziennej praktyki klinicznej powinny zawiera¢
krotszy przekaz — jeden parametr repolaryzacji (QTe¢, formuta Bazetta) i jedna,

dwie pory pomiaréw tego interwatu

Reasumujgc stwierdzam, ze przedstawiona mi do recenzji rozprawa
jest oryginalnym dorobkiem badawczym lek med Katarzyny Pregowskiej i
spetnia wymogi pracy na stopien doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu
w dyscyplinie nauki medyczne. Rozprawa prezentuje wysoki poziom wiedzy
zarowno teoretycznej jak i klinicznej Kandydatki. Pokazuje na umiejetnosc
samodzielnego prowadzenia badan naukowych.

Jestem pewien, ze praca ma istotng wartoé¢ zaréwno z punktu
widzenia naukowego jak i czysto klinicznego.

Whioskuje do Wysokiej Rady Instytutu _Pomnik Centrum Zdrowia
Dziecka” w Warszawie o dopuszczenie lek med Katarzyny Pregowskiej do

dalszych etapéw przewodu doktorskiego.




