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RECENZJA ROZPRAWY DOKTORSKIEJ lek. AGATY PASZKOWSKIEJ pt.
LANALIZA KLINICZNA | MOLEKULARNA KARDIOMIOPATII POD POSTACIA NIESCALENIA
MIESNIA LEWEJ KOMORY U DZIECI”

Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska lek. Agaty Paszkowskiej pod w/w tytutem
powstata w Klinice Kardiologii Instytutu Centrum Zdrowia dziecka w Warszawie pod kierunkiem
prof. dr hab. n. med. Lidii Ziotkowskiej. Klinika Kardiologii ICZD jest czolowym w Polsce
os$rodkiem ktory od wielu lat specjalizuje si¢ w diagnostyce i leczeniu kardiomiopatii .
Kardiomiopatia z niescalenia mige$nia lewej komory (LVNC) jest nowym zagadnieniem w
kardiologii dzieciecej . Brak jest dostatecznego pisémiennictwa dotyczacego kryteriow
diagnostycznych, epidemiologii, historii naturalnej, symptomatologii i etiologii molekularne;.
Podjecie sie badan klinicznych w celu wyjasnienia w/w zagadniert uwazam za bardzo wazne,
uzasadnione i nowatorskie.

Rozprawa doktorska zostata opracowana na podstawie czterech publikacji wydrukowanych w
indeksowanych, anglojezycznych czasopismach medycznych.

1. Spectrum of clinical features and genetic profile of left ventricular noncompaction
cardiomyopathy in children

Cardiogenetics 2021; Vol. 11, Nr 4, 191-203

Paszkowska A., Mirecka-Rola A., Piekutowska-Abramczuk D., Ciara E., Mazurkiewicz t.,
Bieganowska K., Ziotkowska L.

Punktacja MNiSW: 20

2. Imaging features of pediatric left ventricular noncompaction cardiomyopathy in
echocardiography and cardiovascular magnetic resonance.

Journal of Cardiovascular Development and Disease 2022; Vol. 9, Nr 3, 77

Paszkowska A., Samecki J., Mirecka-Rola A., Kowalczyk-Domagata M., Mazurkiewicz t.,
Ziotkowska L.

Wskaznik IF: 4,415

Punktacja MNiSW: 20

3. Genetic profile of left ventricular noncompaction cardiomyopathy in childre
- a single reference center experience.

Genes 2022; Vol. 13, Nr 8, 1334

Piekutowska-Abramczuk D., Paszkowska A., Ciara E., Fraczak K., Mirecka-Rola A., Wicher D.,
Pollak A., Rutkowska K., Sarnecki J., Zidtkowska L.

Wskaznik IF: 4,141

Punktacja MNiSW: 100

4. Clinical presentation of left ventricular noncompaction cardiomyopathy and
bradycardia in three families carrying HCN4 pathogenic variants.

Genes 2022; Vol. 13, Nr 3, 477

Paszkowska A., Piekutowska-Abramczuk D., Ciara E., Mirecka-Rola A., Brzezinska M., Wicher
D., Kostrzewa G., Samecki J., Zitkowska L

Wskaznik IF 4.141

Punktacja MNiSW: 100
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Doktorantka jest pierwszym autorem we wszystkich publikacjach. Jej wktad w ich powstanie jest
znaczacy. Wspotautorzy prac wyrazili zgode, by wiw publikacja byta czescig rozprawy
doktorskiej lek. Agaty Paszkowskiej.

taczny IF wynosi 12,697, a punktacja MNiSW 240. Wszystkie prace przed publikacjg byty
recenzowane przez specjalistow z danej dziedziny, co podnosi warto$¢ merytoryczng i
powoduje, ze ich ocena jest obiektywna.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska w postaci ksigzkowej zawiera 167 stron
wydruku komputerowego i posiada wszystkie elementy wymagane dla tego typu opracowan.
Sktada sig z 13 rozdziatéw. Opracowanie rozpoczyna sie wykazem stosowanych skrétéw, a
nastepny rozdziat zawiera stowa kluczowe w jezyku polskim i angielskim.

Doktorantka postawita sobie za cel; okre$lenie fenotypu morfologicznego kardiomiopatii LVNC u
dzieci wykorzystujac nowoczesne metody diagnostyczne; przeprowadzajgc analize przebiegu
klinicznego, oraz identyfikacje czynnikéw genetycznych w etiopatogenezie LVNC.

Cele pracy zostaly przedstawione w czterech punktach, kazdy z nich wynika ze szczegétowe;
analizy wynikow badan przedstawionych w poszczegélnych publikacjach. Stanowig spojny
tematyczny cykl tworzac catosc¢ .

Rozdziat ,Wprowadzenie” stanowi obszerny wstep omawiajgcy wszystkie aspekty LVNC
poparte nowoczesnym, Swiatowym pi$miennictwem. Rozdziat ten moze stanowi¢ osobng,
pogladowg monografie na temat LVNC.

Materiat badawczy stanowito 31 dzieci w wieku 6-13 lat ( mediana 11). Z echokardiograficznym
rozpoznaniem izolowanej postaci LVNC hospitalizowanych w latach 2008-2021 w ICZD. Doboér
pacjentéw byt zgodny z kryteriami wiaczenia do badan. Grupa badawcza jest duza liczbowo,
unikalna w skali kraju, reprezentatywna liczba pacjentéw, biorac pod uwage czestosé
wystepowania LVNC.

W dalszej cze$ci rozprawy Doktorantka doktadnie omoéwita poszczegélne publikacje tworzace
prace doktorska, z podkresleniem wnioskéw, ktére wynikaty z analizy wynikéw badan i
odpowiadaty na zatozenia pracy. Omoéwienie wynikéw i wyciggniete z nich wioski pozwolity na
stwierdzenie, ze niewydolno$¢ serca i komorowe zaburzenia rytmu serca oraz zaburzenia
przewodnictwa przedsionkowo-komorowego sg najczgstszymi objawami LVNC. Epizody
zatorowo-zakrzepowe oraz zespoty genetyczne stwierdzano rzadko. Doktorantka okreslita role
przezklatkowej echokardiografii w rozpoznaniu LVNC jako pierwszej metody obrazowe; .
Jednoczesnie stwierdzita ze badanie CMR konieczne jest dla potwierdzenia rozpoznania
choroby i pozwala na wykrycie obszaréw wtdknienia migénia serca i jest wiarygodnym
badaniem do oceny funkcji obu komér serca. Za bardzo istotne uwazam wykazanie przez
Doktorantke istotnej korelacji wynikéw badan echokardiografii przezklatkowej i rezonansu
magnetycznego oraz wysokg czutoSc i swoistos¢ w wykrywaniu niescalonych segmentéw
miesnia serca w bad CMR. Doktorantka podkreslita istotng zgodnos¢ parametru NC/C w
pomiarach koricowoskurczowych w bad .echo i koricoworozkurczowych w bad. CMR
.Doktorantka zaznaczyta jednak,ze warto$ci NC/C w okresie p6znorozkurczowym LV w ECHO
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nie korelowaly z warto$ciq péznorozkurczowg w CMR. Whioski wynikajgce z dwoch
pierwszych publikacji tworzacych rozprawe doktorskg majg ogromne znaczenie praktyczne w
rozpoznaniu kardiomiopatii pod postacig niescalonego wsierdzia lewej komory u dzieci.
Niezmiernie wazne i nowatorskie wyniki uzyskano analizujac zalezno$c fenotypu i genotypu
LVNC. U ponad 50 % badanych dzieci zidentyfikowano patogenne warianty molekulame,
wykorzystujgc szeroki panel gendéw zwigzanych z LVNC. .\Wyodrebniono pacjentéw o
specyficznych fenotypach zwigzanych z ciezkim przebiegiem choroby.. Doktorantka zwrécita
uwage na znaczgcg role poradnictwa genetycznego w procesie diagnostyczno-
terapeutycznym.

Nie mniej wazne okazaly sie wyniki badan molekulamych w grupie dzieci chorych..
Udowodniono wptyw wariantéw molekularnych w genie HCN4 na obecno$¢ ztozonego fenotypu
choroby. Wnioski wysuniete z tych bada majg znaczenie poznawcze ale i prognostyczne
oraz terapeutyczne dla chorych z LVNC.

Doktorantka wykazata sie biegtq znajomoscia rozpatrywanego problemu badawczego. W
opracowaniu wykorzystata 134 publikacji gtéwnie anglojezycznych z ostatniego10-lecia
zamieszczonych w renomowanych pismach medycznych.

Streszczenie pracy doktorskiej jest zgodne w jezyku polskim i angielskim..

Podsumowujac stwierdzam ; rozprawa doktorska lek. Agaty Paszkowskiej stanowi bardzo
warto$ciowe , pionierskie w medycznym pismiennictwie polskim, opracowanie zagadnienia
kardiomiopatii pod postacig niescalenia mig$nia lewej komory u dzieci . Wnioski sformutowane
na podstawie wynikow badan sg odpowiedzig na zatozenia i cele pracy badawczej. Zawierajg
cenne stwierdzenia ,ktére majg zastosowanie w praktycznej medycynie , w procesie
diagnostycznym, terapeutycznym i prognostycznym kardiomiopatii pod postacig niescalonego
miesnia lewej komory u dzieci.

Lekarz Agata Paszkowska wykazata swoje umiejetnos$ci naukowca dobierajac umiejetnie
materiat badawczy, metody badan oraz wykazata si¢ szerokg wiedzg w zakresie badanego
zagadnienia prowadzgc dyskusje i formutujgc wnioski .

Rozprawe doktorskg lek. Agaty Paszkowskiej oceniam bardzo wysoko ze wzgledu na jej
nowatorskie walory poznawcze i praktyczne . Uwazam,ze rozprawa spetnia wszelkie wymogi
stawiane rozprawom doktorskim ( zgodnie z art. 13 ustawy z dnia 14 marca 2003 o stopniach
naukowych i tytule naukowym)

Zwracam sig¢ do Wysokiej Rady Naukowej Instytutu ,Pomnik Zdrowia Dziecko” o dopuszczenie
lekarz Agaty Paszkowskiej do dalszych etapéw przewodu doktorskie;j.

Jednoczes$nie doceniajgc warto$¢ pracy i jej znaczenie w kardiologii dziecigcej wystepuje z
wnioskiem o wyréznienie rozprawy doktorskiej lek. Agaty Paszkowskiej.
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