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Ocena rozprawy na stopien doktora nauk medycznych lekarz Pameli Czajki pt. ,Okreslenie
znaczenia rokowniczego nowych mikroRNA zwigzanych z ptytkami krwi u pacjenta z

udarem niedokrwiennym”.

Podstawowa przyczyng udaru mézgu jest migotanie przedsionkow, na kolejnych
pozycjach znajduija si¢ przyczyny zwiazane z dysfunkcjg mikrokrazenia i drobnych naczyn
przede wszystkim w nast¢pstwie procesu miazdzycowego. Migotanie przedsionkow to
najczestsza tachyarytmia nadkomorowa. Jego czestos¢ w populacjach europejskich stale
rosnie. Czestos¢ wystgpowania wynosi okoto 0,4-1% wsrdd catej populacji. Umieralnosé
wsrdd osob z migotaniem przedsionkow jest prawie dwa razy wieksza niz u osob z rytmem
zatokowym. Powodem wiodacym s3 powiktania zakrzepowo-zatorowe w tym udar
mozgu. Udar mozgu stanowi takze jedng z wiodacych przyczyn inwalidztwa. Metody
terapeutyczne, z kazdym rokiem s coraz lepsze. Rutynowe leczenie z wykorzystaniem
metod inwazyjnych i optymalnej farmakoterapii pozwalaja na minimalizacje nastepstw.
Problemem s3 jednak czynniki prowadzace do opdznien przedszpitalnych, istotnie
ograniczajacych mozliwosci terapeutyczne. Z tego wzgledu poszukiwanie metod
wyodrebniajacych pacjentéow podwyzszonego ryzyka wystapienia udaru czy tez grup o

gorszym rokowaniu jest cenne.

Z powyzszych powodow uwazam, ze podj¢cie powyzszego tematu byto stuszne.
Celem pracy jest ocena ekspresji wybranych mikroRNA krazacych we krwi petnej, aby
okresli¢ ich przydatnosé¢ diagnostyczng i prognostyczna u pacjentéow z udarem

niedokrwiennym mozgu w ostrej fazie.



Badaniu poddano populacj¢ 60 pacjentéw z rozpoznaniem ostrego udaru
niedokrwiennego mézgu wiaczonych do badania w czasie pierwszej doby od poczatku
epizodu. Grupg¢ kontrolng stanowito 30 dobranych pod wzgledem wieku i ptci pacjentow
bez incydentu naczyniowego ze strony ukiadu nerwowego (udar, przemijajacy atak
niedokrwienny) w wywiadzie, lecz z obecnoscig czynnikdw ryzyka sercowo-
naczyniowego lub przebytymi incydentami wiencowymi. Ocenie poddano ekspresjg¢
mikroRNA ocenianych metodg qRT-PCR w probkach krwi pelnej pobranej z zyt
obwodowych w pierwszej dobie udaru oraz w siddmej dobie, a w grupie kontrolnej

jednorazowo.

Przedlozona do oceny praca obejmuje tacznie z pozycjami literatury i indeksami 82
strony. Pismiennictwo, liczace 165 pozycji, gtéwnie anglojezycznych, zawiera
najistotniejsze i najnowsze doniesienia dotyczace prezentowanego zagadnienia. W
tekscie pracy znajduj si¢ 4 zestawienia tabelaryczne i 10 klarownych rycin znakomicie
ulatwiajace zrozumienie zaréwno podstaw teoretycznych jak i doskonale prezentujacych

uzyskane wyniki.

Uktad rozprawy jest typowy dla prac doktorskich. W obszernym wstepie w oparciu
o dobrze i celowo dobrane piSmiennictwo, Doktorantka zaprezentowata nalezyta wiedze
z obranego tematu, omodwita zaréwno epidemiologi¢, patofizjologi¢, ale takze
postepowanie terapeutyczne i diagnostyczne. Przedstawiona zostata wspétczesna wiedza
w oparciu o badania przedkliniczne i kliniczne na temat roli mikroRNA w patofizjologii

udaru, a takze zwigzek z procesem aktywacji ptytek krwi.

Lektura wstepu sugestywnie prowadzi czytelnika do rozdziatu ,Cele pracy”,
uzasadniajac celowo$¢ podjecia badan bedacych tematem rozprawy. Rozdziat ,Metody”

prezentuje prawidtowy schemat doboru grupy badane;.



Doktorantka opierajac si¢ na uzyskanych wynikach stwierdza, ze obecnos$é
zaleznosci czasowej pomigdzy faktem wystapienia udaru mozgu, a ekspresja miR-16-5p,
let-7e, miR-106b-5p potwierdza zwiazek przyczynowy, co oznacza, ze mozna mowi¢ nie
tylko o markerze, ale o czynniku ryzyka udaru, natomiast w odniesieniu do miR-125a-3p i
5p réznica jest istotna, lecz konieczne bylyby dalsze badania w celu okreslenia roli jako
potencjalnego markera. Ekspresja miR-16-5p wykazata ponadto istotng korelacje z
cigzkoscig udaru w krotkoterminowej obserwacji stad mozna by méwié¢ o markerze

rokowniczym dotyczgcym okresu hospitalizaciji.

W syntetycznej dyskusji Doktorantka trafnie konfrontuje otrzymane wyniki z
danymi z literatury. Praca poprawna edytorsko, znajduja si¢ w niej pojedyncze btedy
literowe. Pomini¢to w tekscie pracy pozycj¢ piSmiennictwa nr 148. Wskazane bytoby
postugiwac si¢ okresleniem przewlekte zespoly wiericowe zamiast stabilna choroba

wiencowa.

Praca ma istotne walory poznawcze, a wnioski wynikajace z pracy maja wartosé
praktyczng i przyczyniaja si¢ do wzbogacenia wiedzy na temat roli mikro RNA w
patomechanizmie udaru, a takze ich potencjalnej roli czynnikéw ryzyka i markeréw
diagnostycznych i prognostycznych. Temat pracy stanowczo zastuguje na dalsze
kontynuowanie. Szczegélnie istotne byloby rozszerzenie badanej grupy, a takze
zwigkszenie oceny zaleznosci wystepowania zmian w zaleznosci od obecnosci réznych
czynnikéw ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych. Warto by dokladniej przyijrzeé sie
takze populacji pacjentéw leczonych réznymi grupami lekéw przeciwkrzepliwych. Warto
zwrdcic takze uwage na uprzednia aktywnosé fizycznga pacjenta, szczeg6lnie w przypadku

aktywnosci, dla ktérych czynnikiem ryzyka jest skumulowana ilo$é godzin treningéw.

Podsumowujac stwierdzam, ze rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w

art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2018



poz. 1668). W tym przekonaniu mam zaszczyt przedfozy¢ Wysokiej Radzie Nauk
Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego wniosek o dopuszczenie lekarz

Pauliny Czajki do dalszych etapoéw przewodu doktorskiego.

Jednoczesnie wobec innowacyjnosci i duzej wartosci merytorycznej pragng

wystapi¢ z wnioskiem o wyrdznienie pracy.

Cogurd Catid-

prof. dr hab. med.
Grzegorz Grzeék
specjalista kardiotogf{,

Y farma’kologﬂ klinicznej
t{ choréb wewnetrznych,



