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Recenzja pracy na stopien naukowy doktora nauk medycznych
lek. Anny Marii Michalowskiej
na temat: ,,Wybrane wrodzone anomalie tetnic wienicowych u dorostych — czestosé

wystepowania, znaczenie kliniczne i obraz tomograficzny”

Przedstawiona mi do recenzji praca porusza cickawe zagadnienie kliniczne dotyczace
wrodzonych anomalii tetnic wiencowych. Wrodzone anomalie tetnic wieficowych s3
najczescie] przypadkowo rozpoznawane. Czgstosé ich wystgpowania szacowana jest na 0,21-
5,79% w zaleznosci od badanej populacji, metody diagnostycznej oraz przyjetych definicji. W
3-36% przypadkéw wspotwystepuja z innymi wrodzonymi wadami sercowo-naczyniowymi.
Mimo iz wrodzone anomalie tetnic wiencowych sg najczesciej bezobjawowe, cz¢$¢ z nich
moze mieé istotne znaczenie kliniczne i wymagacé leczenia, zachowawczego lub inwazyjnego.
Zajecie si¢ przez Doktorantke w/w zagadnieniem uwazam za oryginalne 1 wazne.

Wymaga to od Doktorantki wiedzy zwigzanej z interpretacja badafi angiografii tomografii
komputerowej naczyn wiencowych, jak rownicz wiedzy zwigzane] z zagadnieniami
klinicznymi dotyczacymi omawiane] patologii naczyn wiencowych.

Rozprawa zawarta jest na 121 stronach starannie napisanego maszynopisu. Sklada si¢
nastepujacych rozdziatéow: wykazu stosowanych skrétow, spisu tresci, wstepu, celu badania,
materialu i metodyki, analizy statystycznej, wynikéw, dyskusji, ograniczen badania,
wnioskow, streszczenia w jezyku polskim 1 angielskim, spisu tabel 1 rycin, zalgczniki,

piSmiennictwa.



Rozdzial 1. Wstep.

Na 20 stronach Wstepu, Autorka z podzialem na podrozdziaty przedstawita najwazniejsze
zagadnienia zwigzane z rozwojem, anatomig oraz metoda obrazowania tgtnic wiencowych.
Bardzo dokladnie jest opisana klasyfikacja wrodzonych anomalii tgtnic wiencowych.
W kolejnym podrozdziale przedstawia wybrane wrodzone anomalie tgtnic wieficowych;

- pojedyncza tgtnica wieficowa, z podaniem rysu historycznego, klasyfikacji pojedyncze;j
tetnicy wiencowej wg Lipton’a oraz wspdtwystepowania anomalii sercowo — naczyniowych z
pojedyncza t¢tnicg wiencows.

- nieprawidlowe odejscie tetnicy wiencowej od pnia plucnego z podaniem 4 wariantow
nieprawidtowego odejscia tgtnicy wiencowej od pnia plucnego.

Autorka omawia nieprawidtowe odejécie lewej, prawej oraz pojedynczej tetnicy
wieficowej od pnia phucnego zwracajagc uwage na rys historyczny, obraz kliniczny oraz
leczenie w poszczegblnych anomaliach.

- przetoki wiencowe.

Podobnic jak w wyzej przedstawionych anomaliach przedstawia definicj¢ przetok
wiencowych, rys historyczny, klasyfikacje przetok wiencowych ich podzial ze wzglgdu na
etiologie, miejsce odejscia oraz ujécia. Omawia rownieZ patofizjologie¢ oraz obraz kliniczny
pacjentow z przetoka wiencows jak rowniez ich leczenie.

W rozdziale tym przedstawiono 9 rycin oraz 1 tabele. Rozdziat jest bardzo szczegdlowy i

merytoryczny. Ryciny sg wysokiej jakosci.

Rozdzial 2. Cele badania.

Cele badania zostaty przedstawione w 3 punktach:

1. Ocena czgstoSci wystepowania, charakterystyka anatomiczna oraz znaczenie kliniczne
pojedynczej tetnicy wiencowej w grupie osob dorostych.

2. Ocena czgsto$ci wystepowania, charakterystyka anatomiczna oraz znaczenie kliniczne
nieprawidlowego odejécia tgtnicy wienicowe] od pnia plucnego w grupie osob dorostych.

3. Ocena czestosci wystegpowania, charakterystyka anatomiczna oraz znaczenie kliniczne

przetok wiencowych w grupie osob dorostych.

Rozdzial 3 Material i metodyka
Rozdziat ten zawarty jest na 12 stronach 1 rdwniez podzielony na podrozdziaty.

W rozprawie jest zawarta informacja:



Przed rozpoczeciem realizacji badania uzyskano zgody Komisji Bioetycznej na
retrospektywng oceng badan CT (IK-NPIA-0021-27/1693/18; IK-NPIA-0021-109/1760/18;
IK. NPIA.0021.73.1888/20) oraz na ocene aktualnego stanu klinicznego pacjentow przy
uzyciu wywiadu kwestionariuszowego (IK. NPIA.0021.7.1895/21).

Grupa badana:

Retrospektywnej analizie opisow badan tomografii komputerowej poddano 45 817 badan CT
tetnic wieicowych wykonanych w Narodowym Instytucie Kardiologii (NIKard) w latach
2008-20 u 39 066 pacjentdw. Sposréd opiséw badan CT dostepnych w systemie Clininet
(cyfrowa baza danych obejmujgca pacjentow leczonych w NIKard) wyszukano opisy badan
CT tetnic wiencowych spelniajace kryteria stow-kluczy.

Zastosowano nastepujace stowa - klucze:

1) dla SCA: ,pojedyncza tgtnica wiencowa”, ,.anomalia tetnic wiencowych pod postacig
niewyksztalcenia si¢ prawej tetnicy wiencowej”, ,,brak prawej tetnicy wienicowej”, ,,anomalia
odejscia prawej tetnicy wiencowe)”, ,,agenczja prawej tetnicy wiencowej”, ,anomalia tgtnic
wiencowych pod postacig niewyksztalcenia si¢ lewej tetnicy wiencowej”, ,,brak lewej tetnicy
wienicowe]”, ,anomalia odejscia lewej tetnicy wiencowe]”, ,agenezja lewe) tetnicy
wiencowej”, ,,odmiana anatomiczna — odejScie prawe] tetnicy wiencowe] od galezi
okalajacej”,

2) dla nieprawidlowego odejscia tgtnicy wiencowej od pnia plucnego:

LALCAPA”, ,ARCAPA”, ,zespét Blanda-White’a-Garlanda”, ,zes. BWG”, ,BWG”,
,odejscie pnia lewej tetnicy wiencowej od pnia plucnego”, ,,odejécie lewej tetnicy wiehcowe]
od pnia plucnego”, ,,odejscie te¢tnicy wienicowej od pnia plucnego”, ,,odejscie prawej tetnicy
wiencowej od pnia plucnego”,

3) dla przetok: ,przetoka”, ,przetoka tgtnicy wiencowej”, ,nieprawidlowe zakonczenie
tetnicy wiencowej”, ..nieprawidtowe potaczenie tetnicy wiencowej”, ,nieprawidlowe ujscie
tetnicy wiencowej”. Nastepnie dokonano ponownej oceny obrazéw CT spetniajacych kryteria
stéw-kluczy zgodnie z przyjetymi definicjami wybranych anomalii tgtnic wiencowych, ktore
zostaly zdefiniowane jako:

1. pojedyncza tetnica wiencowa (SCA) — odejScie wspolnego, pojedynczego pnia tetnicy
wiencowej od prawej lub lewej zatoki Valsalvy, dajagcego poczatek tetnicy wiencowej, ktora
nastepnie rozgatezia si¢ na naczynia odpowiadajgce trzem gtdwnym gal¢ziom (RCA, LAD i
Cx), 1 zaopatrujgce] caly migsief sercowy,

2. —nieprawidlowe odejscie tgtnicy wiencowej od pnia plucnego (ACAPA)



3. — nieprawidlowe, bezposrednie potaczenia miedzy jedng lub wigcej tetnic wieficowych a
jama serca badz tez polaczenie tetnicy wiencowej z duzymi naczyniami (CAFs)

Na podstawie informacji z systemu Clininet zebrano retrospektywnie dane demograficzne
oraz kliniczne pacjentéw dotyczgce: nadciénienia tetniczego, cukrzycy, dyslipidemii,
nikotyznimu, nadci$nienia ptucnego (cisnienie skurczowe w prawej komorze >40 mmHg w
echokardiografii przezklatkowej, przebytego zawahu serca, przebytego infekcyjnego zapalenia
wsierdzia, przebytego naglego zatrzymania krgzenia oraz przebytego zabiegu przezskornej
interwencji wiencowej. Niewydolnos¢ serca z dysfunkcja skurczowa lewej komory
rozpoznawano na podstawie wspolistnienia typowych objawéw klinicznych oraz
uposledzonej funkeji skurczowej lewej komory, wyrazonej frakcja wyrzutowa lewej komory
mniejsza od 50% w echokardiografii przezklatkowe;.

Obecnos$é¢ zmian miazdzycowych oraz ich stopien zaawansowania oceniono u wszystkich
pacjentéw stosujac dedykowana do oceny zmian miazdzycowych w CT klasyfikacje CAD-
RADS Coronary Artery Disease — Reporting and Data System towarzystw Society of
Cardiovascular Computed Tomography, American College of Radiology oraz North
American Society for Cardiovascular Imaging.

Choroba jednonaczyniowa zostala zdefiniowana jako obecnoéé zmian miazdzycowych
zwezajgeych $wiatta naczynia >70% lub stan po PCI w jednej z trzech gléwnych tetnic: RCA,
LAD lub Cx, choroba dwunaczyniowa jako obecnos¢ zmian miazdzycowych zwezajacych o
>70% swiatto lub stan po PCI 2 z 3 gléwnych naczyn (RCA, LAD, Cx), natomiast choroba
trojnaczyniowa jako obecno$¢ zmian miazdzycowych redukujacych o >70% swiatlo w
kazdym z 3 naczyn (RCA, LAD oraz Cx) lub o >50% LMCA, lub stan po PCI kazdej z 3
tetnic. Za pomocg wywiadu kwestionariuszowego przeprowadzonego telefonicznie (02-
04.2021) uzyskano dane dotyczace aktualnego stanu klinicznego pacjentdéw oraz uzupetniono
wywiad medyczny - wzor kwestionariusza — zalacznik nr 1.

Badania tomografii komputerowej tetnic wieicowych byty wykonywane przy uzyciu
dwuzrédlowego aparatu CT firmy Siemens Healthcare, Forchheim, Germany — od lutego
2008 do maja 2011 (6 414 badan, 14%) przy uzyciu dwuzrédiowego aparatu pierwszej
generacji (Somatom Definition), od czerwca 2011 do maja 2015 (13 745 badan, 30%) przy
uzyciu skanera drugiej generacji (Somatom Definition Flash), natomiast od czerwea 2015 do
listopada 2020 (25 658 badan, 56%) przy uzyciu aparatu trzeciej generacji (Somatom Force).
W rozprawic sa podane parametry akwizycji dla poszezegdlnych typow aparatow oraz
metodyka badania.

Doktorantka bardzo doktadnie omowita parametry oceniane w przypadku:



- pojedyncze) tetnicy wiencowej

- nieprawidtowego odejscia tetnicy wiencowej od pnia plucnego

- przetok wiencowych

W rozdziale sg podane kryteria wylgczenia z grupy badanej, jak réwniez jest informacja:
Metodyka pracy oraz wyniki uzyskane na mniejszej grupie pacjentow zostaly przedstawione w
publikacji pt. , Prevalence and Anatomic Characteristics of Single Coronary Arfery
Diagnosed by Computed Tomography Angiography.” Autorstwa: Michalowska AM,
Tyczynski P, Pregowski J i in. (Am J Cardiol. 2019;124:939-946).

W rozdziale tym przedstawiono 7 rycin oraz 1 tabele. Ryciny sg wysokiej jakosci, a tabela

czytelna, caly rozdzial bardzo dokladnie przedstawia w/w zagadnienia.

Rozdzial 4 Analiza statystyczna, zawarty jest na 1 stronie. Zastosowane metody statystyczne

nie budzg moich zastrzezen.

Rozdzial 5 Wyniki zawarty jest na 31 stronach. Poza czgséeig opisowa uzyskanych wynikéw
zostaly one rOwniez przedstawione w postaci 29 tabel oraz 6 rycin. Zastosowane tabele, sg
bardzo szczegotowe i1 ulatwiaja czytajgcemu zapoznanie si¢ z uzyskanymi wynikami.

Rozdzial ten przedstawia ogrom pracy jaki zostal wykonany przez Doktorantke w
opracowanie uzyskanych wynikéw, ktore przedstawiajg tak wiele analizowanych danych. Nie

zauwazytem bledéw merytorycznych w przedstawionych wynikach.

Rozdzial 6 Dyskusja zawarty jest na 13 stronach. Poréwnanie wynikéw uzyskanych przez
Doktorantke z wynikami uzyskanymi przez innych Autorow swiadczy rowniez o duzej
wartodci merytorycznej pracy. Doktorantka wykazala sie bardzo dobra znajomoscia literatury
1 umiejetnoscia porownania wynikow swojej pracy w odniesieniu do pismiennictwa. Znalazio
sig w nim wiele interesujacych stwierdzen wynikajacych z otrzymanych wynikow, ktore

Autorka odniosta do dostgpnego pismiennictwa.

Rozdzial 7 Ograniczenia badania

Doktorantka w tym rozdziale zwraca uwage, ze przeprowadzone badanie posiada kilka
ograniczen, na co nalezy zwrocié uwage podczas interpretacji wynikow. Po pierwsze,
przedstawione  wyniki  stanowiq  relrospektywng, jednoosrodkowqg analize  danych
wyselekcjonowanej grupy pacjentow skierowanych do jednostki referencyjnej. Po drugie, do

pracy zostaly wlgczone badania wykonane na trzech réznych aparatach tomograficznych,



réznigcych sie rozdzielczoScig czasowq, jednakie posiadajgcych podobng rozdzielczosc
przestrzenng. Nalezy podkreslic rowniez fakt, iz wybrane badania tomografii komputerowej
zostaly wyszukane sposrod wszystkich opisow CT dostepnych w systemie Clininet za pomocq
ograniczonej liczby slow-kluczy. Ponowna ocena obrazow CT dotyczyla fylko wybranej
grupy, a nie wszystkich badan wykonanych w tym okresie. W przypadku czesci poswieconej
SCA, grupe kontrolng stanowili pacjenci z tetnicami wolnymi od zmian miazdZycowych,
podczas gdy w grupie pacjentow z SCA zmiany miazdzycowe zaobserwowano u 51,8%. Nie
mozna zatem wykluczyé wplywu zmian miazdzycowych w dystalnej czesci naczyn na wymiary
pni SCA tychze pacjentow, przy czym zalezy podkreslic, iz zmiany miazdzycowe w obrgbie pni
SCA byly obecne tylko u 1 pacjenta. W odniesieniu do obserwacji odleglej, nalezy zaznaczyé,
iz byla ona dostgpna dla ograniczonej liczby pacjentéw (88%), jak rowniez byla to
obserwacja polegajgca na subiektywnej ocenie aktualnego stanu zdrowia pacjentow
dokonana na podstawie rozmowy telefonicznej.

Przedstawione wyzej uwagi $wiadcza o bardzo rzetelnym i merytorycznym podejsciu

Doktorantki do przedstawionej rozprawy doktorskiej.

Rozdzial 8. Wnioski sa odpowiedzia na postawione cele pracy. Sg one szczegdtowe 1

przedstawione w postaci 3 punktéw:

8.1. Pojedyncza tegtnica wiencowa

1. Pojedyncza tetnica wiencowa jest rzadka anomalig, przy czym najczesciej odchodzi od
prawej zatoki Valsalvy i czesto wspélistnieje z wrodzonymi wadami
SErcowo naczyniowymi.

2. Pien pojedynczej tetnicy wiencowej jest istotnie krdtszy i szerszy w poroéwnaniu z pniem
prawidlowej lewej tetnicy wiencowe;j.

3. Pojedyncza t¢tnica wiencowa jest anomalia praktycznie niema klinicznie.
8.2. Nieprawidtowe odejscie tetnicy wiencowej od pnia ptucnego

1. Nieprawidlowe odejscie tetnicy wieficowej od pnia ptucnego jest bardzo rzadka anomalig
u dorostych.

2. Najczestszym typem jest odejscie lewej tgtnicy wiencowej od pnia plucnego.



3. Charakteryzuje si¢ zazwyczaj cigzkim przebiegiem klinicznym i czgsto wymaga leczenia
inwazyjnego, aczkolwiek u kobiet nawet z nieskorygowang anomalig mozliwy jest
niepowiklany przebieg ciazy.

8.3. Przetoki wiencowe

1. Przetoki wiencowe sg najczgstsza sposrod ocenianych wrodzonych anomalii tgtnic
wiencowych.

2. Przetoki istotne klinicznie sa wigksze, pojedyncze, czesciej uchodza do jam prawej czgsci
serca lub zatoki wiencowe] i wystgpuja u mtodszych pacjentéw oraz pacjentéw plci meskiej.
3. Przetoki wienicowe najczgsciej rozpoczynaja si¢ w prawej tetnicy wiencowej i uchodza do
pnia plucnego.

4. Duze przetoki wiencowe sg najczgsciej przetokami pojedynczymi, ze zwapnieniami w
$cianie, uchodzacymi do zatoki wiencowe;.

5. Przetoki uchodzace do pnia ptucnego cz¢sciej sg mnogie, krete i ztozone.

Pismiennictwo zawiera 245 pozycji, w zdecydowanej wigkszoscl anglojezyczne, jest

prawidtowo dobrane i cytowane w pracy.

Nie wnosze zadnych uwag merytorycznych. Bardzo wysoko oceniam warto$¢ merytoryczna i

kliniczna pracy.

Przedstawiona mi do oceny Rozprawa doktorska spelnia warunki okreSlone w art. 187
ustawy z dnia 20 lipca 2018 roku Prawo o szkolnictwie wyiszym i nauce. Dz. U. 2018

poz.1668.

Wnosze wiec do Rady Naukowej Narodowego Instytutu Kardiologii Stefana
kardynala Wyszynskiego Panstwowego Instytutu Badawczego o dopuszczenie lek Anny
Marii Michalowskiej do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Biorac pod uwage bardzo duzg warto$¢ merytoryczng i Kkliniczna rozprawy, jej
niezwykle staranne opracowanie wnosz¢ o jej wyréznienie, jezeli spelnia kryteria

wyréznienia obowiazujgce w Narodowym Instytucie Kardiologii.
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