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Recenzja rozprawy doktorskiej

Lek. Julii Mireckiej pt. ,,Nadci$nienie te¢tnicze u dzieci i mlodziezy regionu lodzkiego
hospitalizowanych w wybranych o§rodkach w latach 2017-2019 - badanie

wieloosrodkowe”

Podstawe formalng wykonania recenzji stanowi uchwata Rady Naukowej Instytutu

Centrum Zdrowia Matki Polki z dnia 23.03.2022 r.

Wstep

Nadcisnienie tetnicze (NT) jest jednym z najbardziej niedocenionych problemow
zdrowotnych w pediatrii. Szacowana czgstos¢ NT w populacji pediatrycznej wynosi 3-5%, a u
nastolatkéw sicga nawet 10%. Liczne dane z badan epidemiologicznych wskazuja, ze
podwyzszone cisnienie tetnicze w okresie rozwojowym stanowi istotny czynnik ryzyka nie
tylko NT, ale takze zdarzen sercowo-naczyniowych i schytkowej niewydolnosci nerek w
okresie dorostosci. Stad, uwzgledniajac czestosé i znaczenie kliniczne problemu, niezwykle
wazne jest wezesne rozpoznanie NT w wieku rozwojowym, przeprowadzenie diagnostyki w
kierunku postaci wtérnych i wdrozenie odpowiedniego leczenia niefarmakologicznego 1
farmakologicznego.

Liczne starsze badania epidemiologiczne (np. Wyszynska i wsp. 1992) wskazywaty,
7e w populacji rozwojowej dominujg wtérne postacie nadcisnienia tgtniczego. Niemnie]
jednak badania amerykanskie (Gupta-Malhorta i wsp. 2015) sugeruja, ze obecnie NT
pierwotne odpowiada za ok. 50% przypadkow podwyzszonego cisnienia tetniczego u dzieci i
stwierdza sie je nawet u pacjentéw ponizej 5 roku zycia. Uwzgledniajac niekorzystne zmiany
w trybie zycia wspolczesnych dzieci i miodziezy mozna spodziewac sig, ze taki trend bgdzie

obserwowany takze w innych krajach.



Doktorantka podjela sie niezwykle waznego zagadnienia oceny czgstosei
wystepowania nadci$nienia tetniczego pierwotnego i wtérnego w populacji pediatrycznej w

wieku 5-18 lat w wojewddztwie t6dzkim, kierowanych do diagnostyki szpitalnej.

Ocena formalna

Przedstawiona do oceny rozprawa obejmuje: 122-stronnicowe opracowanie w jezyku
polskim dotyczgce nadcisnienia tgtniczego u dzieci i mlodziezy regionu todzkiego, ktorego
uzupelnienie stanowi streszezenie w jezyku polskim i angielskim, 29 tabel, 2 wykresy oraz
128 pozycji pismiennictwa. Uklad pracy w pelni odpowiada wymogom stawianym pracom

doktorskim.

Ocena szczegolowa

Wstep zawiera wyczerpujace informacje dotyczace epidemiologii, etiologii
nadcidnienia tetniczego, metodologii pomiardw ci$nienia tetniczego i zasad rozpoznawania
nadcisnienia tetniczego. Warte podkreslenia jest doktadne opisanie przez Doktorantke roznic
w definicji NT pomiedzy rekomendacjami réznych towarzystw naukowych. Poruszono takze
bardzo wazna kwestie stosowania walidowanych ci$nieniomierzy w pediatrii. Doktorantka w
sposob bardzo umiejetny i dojrzaly opisuje aktualne poglady na patofizjologi¢ nadcisnienia
tetniczego pierwotnego, cytujgc przy tym najwazniejsze pozycje pismiennictwa. W pracy
opisano m.in. koncepcje krazenia hiperkinetycznego, izolowanego nadci$nienia skurczowego,
role kwasu moczowego, subklinicznego stanu zapalnego oraz czynnikow genetycznych.
Bardzo szczegblowo a przy tym w sposob niezwykle klarowny opisano takze
farmakologiczne i niefarmakologiczne sposoby leczenia nadcisnienia tgtniczego u dzieci.
Podsumowujac, cato$é wstepu wskazuje na duzg wiedzg¢ teoretyczng Doktorantki w zakresie
podejmowanego zagadnienia.

Cele pracy zostaly jasno 1 precyzyjnie sformutowane. Przedstawiono
pierwszorzedowy cel pracy — ocene czestosci i wystgpowania nadci$nienia tgtniczego
pierwotnego i wtérnego w populacji dzieci w wieku 5-18 lat w wojewodztwie 16dzkim,
skierowanych do diagnostyki szpitalnej. Hipoteza badawcza zostala postawiona w sposob
prawidtowy i znajduje swoje uzasadnienie we wstepie. Doktorantka przedstawita takze
rozwiniecie celu pracy w postaci 5 celow szczegdlowych.

Rozdziat Material i metody szczegdtowo opisuje grupe badang oraz zastosowang
metodologi¢ badaweza. Na uwage zastuguje bardzo duza liczebno$¢ przebadanych dzieci

(471) oraz jasne przedstawienie kryteriow wlgczenia i wylgczenia pacjentéw z badania. W
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sposab zwiezly, ale precyzyjny omowiono metodyke badan. Czgé¢ informacji zawartych we
wstepie stanowig jednak wyniki (tabela 7) i powinny znalez¢ si¢ w kolejnym rozdziale. Warto
bytoby takze uzupetnic ten rozdzial o normy uszkodzenia narzagdowego (albuminuria, przerost
lewej komory serca w badaniu ECHO), do ktérych odniosta sig Doktorantka.

Doktorantka zastosowala metody statystyczne adekwatne do celu i zabranego
materiatu. Na szczegdlng uwage i pochwale zastuguje zastosowanie zaawansowanych metod
statystycznych w tym modelu maszynowego uczenia sig, ktory zostal wyczerpujaco opisany
przez Doktorantke.

Rozdzial Wyniki sktada si¢ z 24 stron. Doktorantka szczegoélowo opisuje powdd
skierowania pacjentéw do diagnostyki, zglaszane objawy 1 ostateczne rozpoznanie. Sposrod
pacjentéw z podejrzeniem nadcisnienia tgtniczego pierwotne NT rozpoznano az u 40%
chorych a wtorne tylko u 2% pacjentéw. Zgodnie z przewidywaniami wtorne postacie NT
byly istotnie czgstsze w miodszej grupie wickowej, ale pacjentéw z rozpoznaniem witornego
NT bylo lacznie zaledwie 11. Warto byloby jednak lepiej scharakteryzowac tych 11
pacjentéw z rozpoznanymi wtérnymi postaciami nadcisnienia tgtniczego — z pracy nie wynika
jasno jaka byta etiologia NT u tych chorych. Doktorantka szczegétowo przeanalizowata za to
uzyskane wyniki w zaleznodci od BMI, miejsca zamieszkania, aktywnosci fizycznej lub
zglaszanych objawow klinicznych. Szczegolowo oméwiono stosowane leki hipotensyjne i
czestos¢ wystepowania powiklan narzadowych. Cennym uzupelnieniem wynikow sg bardzo
czytelne tabele 1 ryciny.

Szczegdlng wartosé pracy stanowi proba znalezienia zbioru cech pacjenta, ktory
pozwalalby przewidzie¢ wystapienie nadcisnienia tetniczego w grupie dzieci z podejrzeniem
NT. Okre$lenie takiego algorytmu miatoby szczegolne znaczenie praktyczne. Niestety
pomimo zastosowania zaawansowanej metody statystycznej i bardzo duzej liczebnosci grupy
badanej nie udato sie wyodrebni¢ takich wyrézniajacych cech. Moze warto wzbogacic model
o inne dane (np. wartos¢ Z-score ci$nienia tgtniczego lub dane biochemiczne np. stgzenie
kwasu moczowego).

Dyskusja poprowadzona jest przez Doktorantke w sposob wzorowy. Doktorantka w
prawidlowy sposéb interpretuje uzyskane wyniki i odnosi je do wynikow innych autorow.
Tam, gdzie wykazano réznice, stawia trafne hipotezy wyjasniajgce rozbieznosci. Niezwykle
dokladnie Doktorantka analizuje m.in. swoje wyniki dotyczgce czestosci wystgpowania
nadci$nienia tetniczego pierwotnego i wtdrnego. Autorka bardzo sprawnie i dojrzale omawia
problem rosnacej czestosci pierwotnego NT w populacji pediatrycznej. Bardzo dobrze

przedstawiono tez zagadnienie zespotu metabolicznego i jego relacji do NT pierwotnego.
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Na uwage zastuguje jasne i rzetelne przedstawienie ograniczen wykonanych badan.
Doktorantka stusznie podkresla, ze analizie poddano jedynie dane retrospektywne dzieci
hospitalizowanych, a wyszukiwanie pacjentéw w oparciu o kod ICD-10 mogto prowadzi¢ do
pominiecia czesci pacjentéw np. chorujgcych na choroby nerek. Moim zdaniem moglo to
wplyngé na niskg czesto$¢ stwierdzonych wtérnych postaci NT. Doktadne omdéwienie
ograniczen pokazuje szerokg wiedze Doktorantki w zakresie NT u dzieci i wskazuje na Jej
dojrzatos¢ naukowa.

W przedstawionej pracy doktorskiej Doktorantka zacytowata 128 pozycji
pi§miennictwa. Dobdr pismiennictwa oceniam jako wzorowy. Doktorantka zacytowata
wszystkie najwazniejsze pozycje piSmiennictwa z omawianego zagadnienia odnoszac si¢ do
uznanych autoréw polskich jak i zagranicznych. W swojej pracy Doktorantka umiejgtnie
cytuje aktualne rekomendacje towarzystw naukowych dotyczace NT u dzieci.

Zwienczeniem pracy jest 7 wnioskow logicznie wyplywajacych z przeprowadzonej

analizy. Wnioski jednoznacznie odpowiadaja na postawione cele.

Warto$¢ praktyczna pracy

Uzyskane wyniki i sformulowane na ich podstawie wnioski stanowig niezwykly
wartosé praktyczng. Doktorantka wykazala rosnaca czgstos¢ NT pierwotnego w populacji
pediatrycznej. Istotng wartoscig pracy jest stwierdzenie, ze wigkszos¢ pacjentow, u ktorych
potwierdzono ostatecznie rozpoznanie nadcisnienia tg¢tniczego, nie prezentowala zadnych
objawow klinicznych. Wynik ten potwierdza koniecznos¢ wykonywania rutynowych
pomiaréw cisnienia tetniczego u dzieci w trakcie wizyt w gabinecie pediatry. Doktorantka
stusznie wskazuje, ze grupg, ktora powinna by¢ poddana szczegolnemu nadzorowi, sg
pacjenci z podwyzszong wartoscia BMIL. Szczegolng warto$¢ pracy stanowi opracowanie, w
oparciu o uzyskane wyniki, propozycji usystematyzowanego wywiadu prowadzonego u dzieci
z podejrzeniem NT. Taki schemat wywiadu sprawdzi si¢ szczegolnie w warunkach

podstawowej opieki zdrowotnej i ograniczonej ilosci czasu dla jednego pacjenta.

Podsumowanie

W podsumowaniu stwierdzam, ze przedstawiona do oceny rozprawa spetnia wymogi
stawiane pracom doktorskim w mysl artykutu 190 ustgp 3 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r.
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2021 poz. 478 z pdzniejszymi zmianami).
Praca stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego. Postawienie celow,

zaplanowanie badan, wykonanie pracy, z ktorej wyciggnigto istotne wnioski, $wiadezg o
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bardzo dobrym opanowaniu warsztatu badawczego przez Doktorantke oraz demonstrujg
umiejetno$¢ samodzielnego prowadzenia badan naukowych. Doktorantka wykazata si¢ przy
tym bardzo duza wiedzg teoretyczng w dziedzinie nefrologii dziecigece] a w szczegolnosci w
zakresie patofizjologii i kliniki nadci$nienia tetniczego u dzieci. Na wyrdznienie zastuguje
szczegotowa analiza kliniczna dostgpnego materiatu i zastosowanie zaawansowanych metod
statystycznych (metody maszynowego uczenia si¢). Praca Doktorantki stanowi niezwykle
udany przykiad polgczenia badan naukowych z praktykg kliniczng. Warto zaznaczyc, ze
wyniki pracy Doktoranki byly prezentowane na 53. Spotkaniu Naukowym Europejskiego
Towarzystwa Nefrologii Dziecigcej w Amsterdamie we wrzesniu 2021.

W tym miejscu nalezy podkresli¢ zaangazowanie Doktoranki w pracg naukowa na
forum krajowym i miedzynarodowym. Pani Doktor regularnie bierze czynny udzial w
konferencjach pediatrycznych i nefrologicznych, w tym w warsztatach Forum Milodych
Nefrologow Polskiego Towarzystwa Nefrologii Dzieciecej. Jest wspolautorka 3 prac
opublikowanych w recenzowanych czasopismach w tym wieloosrodkowej pracy
opublikowanej w prestizowym czasopismie Pediatric Nephology

Przedstawiong prace doktorskg oceniam jednoznacznie pozytywnie i przedkladam
Wysokiej Radzie wniosek o dopuszczenie lek. Julii Mireckiej do dalszych etapéow przewodu
doktorskiego. Ze wzgledu na szczeg6lne walory pracy i jej niezwykle praktyczny charakter

wnosze o jej wyrdznienie.

dr hab. n. med. Piotr Skrzypczyk
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