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Instytucj¢ Kardiogrupy (inaczej heart team — HT), czyli wielodyscyplinarnego zespohu
specjalistow zajmujgcych si¢ chorobami serca, wprowadzono juz w 2010 roku we wspéinych wytycznych
Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (ESC) i Europejskiego Towarzystwa Chirurgii Serca
i Klatki Piersiowej (EACTS) dotyczacych rewaskularyzacji migénia sercowego. W kolejnych wytycznych
ESC coraz bardziej rozwijano id¢ Kardiogrupy, ktéra wyjsciowo byta dedykowana przede wszystkim
pacjentom z chorobg wieficowa, wprowadzajac ,pod-specjalizacie” ds. wad zastawkowych,
niewydolnosci serca, choréb tetnic obwodowych czy infekcyjnego zapalenia wsierdzia. W efekcie
Kardiogrupa stala si¢ nickwestionowanym centrum podejmowania decyzji terapeutycznych w zakresie
niemal wszystkich choréb serca, W szerokim ujgciu Kardiogrupy podkresla si¢ kluczowy udziat
pacjentéw w podejmowaniu decyzji (oczywiscic w miarg mozliwosci stanu klinicznego, zrozumienia
problemu i $wiadomego uczestnictwa), co wczesniej nie zawsze bylo nalezycie brane pod uwage. Co
wazne idea Kardiogrupy zostala bardzo szybko zaakceptowana i wprowadzona przez polskie osrodki,
natomiast w wielu krajach Europy Zachodniej poczatkowo napotykata pewien opér srodowiska. Obecnie
trudno wyobrazi¢ sobie duzy osrodek kardiologiczno-kardiochirurgiczny bez regularnych konsultacji
Kardiogrupy. Z drugiej strony przyjgta za ,,pewnik” Kardiogrupa rzadko byla tematem dedykowanych
badanh i krytycznych opracowan, a badan randomizowanych, ktére maja najwyzsza warto$é w ocenie
efektywnosci i bezpieczefistwa danego postepowania, jest jedynie kilka.

Powyzsze zagadnienia staly si¢ punktem wyj$cia recenzowanej rozprawy doktorskiej lekarza
Szymona Jonika z I Katedry i Kliniki Kardiologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego. Podjecie
tego trudnego tematu nalezy uzna¢ za w pelni uzasadnione, a zlozona metodyka badawcza, analiza
statystyczna i krytyczne wnioskowanie dodatkowo podnoszg warto$é naukowa calej pracy. Ogrodek
Doktoranta jest uznanym w Polsce i na swiecie kardiologicznym centrum referencyjnym, stad tez
mozliwos¢ realizacji przez Doktoranta badan nad Kardiogrupg pod kierunkiem znanych ekspertow.
Rzetelne prowadzenie dokumentacji i baz danych umozliwilo studia nad setkami pacjentéw z chorobg
wieficows i wadami zastawkowymi, co samo z siebie juz zastuguje na uznanie. Ofrodek Doktoranta
posiada ogromne i wieloletnie do§wiadczenie w badaniach nad miazdzyca, chorobg wieficowa i wadami
zastawkowymi.

Przedstawiona do recenzji praca doktorska skiada si¢ z cyklu 4 monotematycznych artkuiéw
dotyczgcych problematyki Kardiogrupy w chorobie wieficowej oraz wadach zastawkowych — zwezeniu
zastawki aortalnej i niedomykalnosci zastawki mitralnej. Trzy artykuly sa pracami oryginalnymi,
natomniast ostatni jest praca pogladowa (typu — review) podsumowujaca dotychczasowa wiedze na temat
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Kardiogrupy. Wszystkie prace zostaly opublikowane w wysoko-punktowanych recenzowanych pismach:
Journal of Clinical Medicine, Cardiology Journal, International Journal of Environmental Research and
Public Health i Journal of Personalized Medicine. Publikacje ukazaly si¢ w latach 2021-2022. Kazdy
z prezentowanych artykuléw jest pracg zbiorows, w ktérych Doktorant jest pierwszym, Promotor
pomocniczy drugim, a Promotor ostatnim autorem. Do kazdej publikacji Doktorant przediozyt
o$wiadczenie okreslajace indywidualny wkiad oraz o$wiadczenia wspotautordéw. Wkiad Doktoranta
w powstanie niniejszych publikacji obejmowat: planowanie badania, selekcj¢ pacjentéw do badania,
gromadzenie danych, wspoltworzenie bazy danych, analizg statystyczna, poszukiwanie i analizg
pismiennictwa oraz wspoltworzenie manuskryptu. Os$wiadczenia Doktoranta oraz wszystkich
wspotautorow potwierdzaja, ze Doktorant uczestniczyl w wykonywaniu wszystkich wyodrgbnionych
zadan, a jego wyklad jest najwigkszy i mozliwy do okreslenia.

Rozprawa doktorska sktada si¢ z 118 stron, w tym strong tytulows, podzigkowania i spis tresci, Uktad
rozprawy jest typowy i podzielony na:

s  Wykaz publikacji

e Spisrycin

Wykaz skrotow

Streszczenie w jezyku polskim i angielskim
Wprowadzenie

Cele projektu badawczego

e Kopie artykuléw bedacych podstawg rozprawy doktorskiej
e Podsumowanie

e Pismiennictwo

e Oséwiadczenia o autorstwie i wspotautorstwie

W 13-stronnicowym Wstepie Doktorant w treSciwy sposéb omawia koncepcj¢ Kardiogrupy, w tym
dostgpne badania i pi$miennictwo poswigcone temu zagadnieniu. Nastgpnie osobno komentowana jest
rola Kardiogrupy w kontekécie pi$miennictwa w chorobie wienicowej, zwgzeniu zastawki aortalnej
i niedomykalno$ci zastawki mitralne;.

Podstawowym celem rozprawy jest ocena wynikéw kwalifikacji Kardiogrupy u pacjentéw z chorobg
wieficowa, zwezeniem zastawki aortalnej lub niedomykalnoscig zastawki mitralnej w perspektywie
referencyjnego osrodka akademickiego. Szczegdlowe cele pracy obejmuja: (1) charakterystyke kliniczng,
echokardiograficzng i angiograficzng pacjentow oraz wyniki kwalifikacji Kardiogrupy; (2) przedstawienie
powikian okotozabiegowych oraz krotkoterminowych i odlegtych wynikéw leczenia pacjentéw zgodnie
z kwalifikacja Kardiogrupy oraz (3) omoéwienie aktualnego stanu wiedzy dotyczacego Kardiogrupy
w $wietle aktualnych rekomendacji towarzystw europejskich i amerykanskich.

Choé¢ w rozprawie brak jest osobnego rozdzialu po$wigconego materialowi i metodyce badania, to
wszystkie niezbgdne informacje znajdujg si¢ w dotgczonych publikacjach. Badania obejmuja okres 2016-
2019, w czasie ktérego odbyto 176 posiedzen Kardiogrupy, na ktorych przedstawiono 1925 pacjentow
z zaawansowang chorobg wiefcows, zwezeniem zastawki aortalnej lub niedomykalnoScig zastawki
mitralnej, wybierajac dla tych chorych jedng z trzech gléwnych opcji leczenia: kardiochirurgiczne,
przezskorne lub zachowawcze. Charakterystyke kliniczna, dane echokardiograficzne i angiograficzne oraz
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wyniki kwalifikacji pacjentéw konsultowanych w latach 2016-2019 zgromadzono retrospektywnie,
a nastgpnie poddano dalszej obserwacji, oceniajac powiklania okolozabiegowe, zdarzenia sercowo-
naczyniowe w perspektywie krotkoterminowej i odleglej, a takze jako$¢ zycia chorych w zaleznodci od
wdroZonej strategii leczenia, We wszystkich trzech pracach sformulowano nastepujace kryteria wiaczenia:
(1) wiek > 18 lat oraz (2) kompletna charakterystyka kliniczna, echokardiograficzna i angiograficzna.
Z kolei kryteria wykluczajace obejmowaly: (1) ciazg/laktacjg; (2) rozsiany proces nowotworowy i (3)
oczekiwane przezycie < 1 roku. W kazdej publikacji zdefiniowano kryteria wiaczenia z powodu: (1)
choroby wienicowej (3-naczyniowa choroba wiencowa i/lub zwgzenie pnia lewej tetnicy wienicowej
> 50%); (2) zwezenia zastawki aortalnej (zgodnie z wytycznymi ESC) oraz (3) niedomykalnosci zastawki
mitrainej (zgodnie z éwczesnie obowiazujacymi wytycznymi ESC). Oprécz szczegblowej powyzszej
charakterystyki u pacjentéw oszacowano réwniez ryzyko okolo-zabiegowe za pomocg nastepujacych skal:
EUROSCOREII, STS i SYNTAX. W celu oceny efektow leczenia przyjeto typowe I- i Il-rzedowe punkty
koficowe. Wszyscy pacjenci mieli oceniong jako$¢ zycia (ang. quality of life — Qol) za pomocs
zwalidowanego kwestionariusza SF-36. W badaniach zastosowano odpowiednie metody statystyczne,
w tym analiz¢ Cox'a i Kaplana-Meijera.

W pierwszej publikacji (J Clin Med. 2021, 10(22): 5408) oceniono 656 chorych ze zwegzeniem zastawki
aortalnej, a ostatecznie (po wykluczeniu pacjentow niespelniajacych kryteriéw badania) do koncowe;
analizy wigczono 482 chorych z cigikim objawowym zwezeniem zastawki aortalnej, ktérych
zakwalifikowano, a nastgpnie leczono zgodnie z decyzjg Kardiogrupy: kardiochirurgicznie (SAVR+OMT)
— 85 pacjentéw, przezskémie (TAVR+OMT) — 318 pacjentow lub zachowawczo (OMT) — 79 pacjentéw.
Ztozony I-rzgdowy punkt koficowy, obejmujacy zgon z jakiejkolwiek przyczyny, niezakonczony zgonem
udar mézgu lub niezakonczong zgonem powtdrng hospitalizacje wystapit najczgiciej w grupie OMT
(94,9% vs. 32,9% - SAVR i 34,6% ~ TAVR; p<0,01). Z kolei wyjéciowa QoL, ktora byla podobna
w trzech grupach, poprawila si¢ jedynie u pacjentéw poddanych SAVR lub TAVR.

W drugiej publikacji (Cardiology Journal 2022, Mar 14. doi: 10.5603/CJ.a2022.0011) omdwiono 157
pacjentdéw z cigzka objawowg niedomykalno$cig mitralna, ktérych zakwalifikowano do MVR+OMT — 46
chorych, MC+OMT -~ 58 chorych lub OMT ~ 53 chorych. Podobnie jak w pracy poswigconej zastawce
aortalnej, wyjsciowo pacjenci z réznych grup terapeutycznych istotnie réznili si¢ migdzy sobg w zakresie
kiuczowych parametréw klinicznych i uzyskanych z badati dodatkowych. I-rzedowy punkt koficowy
(zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych) wystapil najczeéciej w kohorcie pacjentéw leczonych
zachowawczo [20 (37,7%)], podczas gdy dla MVR i MC wynosit odpowiednio — 7 (15,2%) i 10 (17,2%),
p=0,01. Obydwie strategie interwencyjne nie réznily sig istotnie statystycznie, jesli chodzi o odsetek
wystgpowania I- i H-rzgdowego punku koiicowego. Poczatkowa QoL nie réznita si¢ w kohortach MVR,
MC i OMT, natomiast na koniec obserwacji dlugoterminowej chorzy z grupy leczonej zachowawczo
oceniali swojg QoL — fizyczng, psychiczng i catkowitg jako najgorsza.

W trzeciej publikacji (International Journal of Environmental Research and Public Health 2022; 19( 7):
3933) analizowano 1286 chorych z zaawansowang chorobs wieficowa, ktérych zakwalifikowano do
leczenia kardiochirurgicznego ~ pomostowania aortalno-wieficowego (CABG, coronary artery bypass
grafting) -~ CABG+OMT (356 chorych), przezskérnego — przezskérnej interwencji wiencowej (PCI,
percutaneous coronary intervention) — PCI+OMT (679 chorych) lub jedynie zachowawczego — OMT (251
chorych). 41% bylo hospitalizowanych z rozpoznaniem ostrego zespolu wiencowego, 3,4% bylo we
wstrzasie kardiogennym, a pozostali chorzy mieli przewlekty zespét wieficowy. Pacjenci zakwalifikowani
do leczenia zachowawczego byli najstarsi (72,5£9,9 lat) i blisko 2/3 z nich mialo cechy zespotu kruchoéci,
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mieli rozpoznang niewydolnoéé serca, cigzkie uposledzenie funkeji skurczowej lewej komory serca —
LVEF < 30%, byli w najwickszym odsetku obcigzeni migotaniem przedsionkéow (37,8%), przewlekli
chorobg nerek (76,9%), niedokrwistoscia (62,5%), cigzkim nadcisnieniem plicnym i wywiadem
nowotworowym (35,5%). Ocena ryzyka okolooperacyjnego wedlug skali EuroSCORE II i STS réwniez
wykazywala u tych pacjentdéw najwyzsza warto$é. [-rzgdowy zlozony punkt koficowy wystapit najczgsciej
u chorych w kohorcie OMT [154 (61,4%)] pacjentdéw vs. 110 (30,9%) — kohorta CABG i 302 (44,5%) ~
kohorta PCI. Podobnie jak w poprzednich pracach QoL nie réznila si¢ wyjsciowo migdzy trzema grupami,
natomiast na koniec okresu obserwacji chorzy leczeni kardiochirurgicznie ocenili swojg QoL jako
najlepsza, podczas gdy w grupach PCI i OMT odnotowano odpowiednio gorsze i najgorsze wyniki,

W ostatniej pracy cyklu (Journal of Personalized Medicine 2022; 12: 705) syntetycznie przedstawiono
aktualny stan wiedzy dotyczacy funkcjonowania i wynikéw kwalifikacji Kardiogrupy, podkreslajac jej
ogromne znaczenie w calym procesie leczenia pacjentdw ze ztozonymi problemami kardiologicznymi
i ogélnoustrojowymi.

Doktorant dojrzale w kazdej pracy prowadzi dyskusjg, ktora jest oparta o duzg wiedz¢ i znajomosé
aktualnego i wiodgcego pismiennictwa. W sekcjach poswigconych ograniczeniom badan wymienione sa
niedajace si¢ uniknaé ograniczenia czy uproszczenia, ktore co zrozumiate moga mieé pewien wplyw na
ostateczne wyniki. Nalezy podkresli¢ wiele pracy — retrospektywna analiza bardzo duzej ilosci danych,
przeprowadzenie oceny QoL za pomoca kwestionariusza SF-36 zaréwno wyjSciowo jak i na koniec
obserwacji, szczegotowy follow-up. Uzyskane wyniki sg cenne i bezapelacyjnie podkreslaja znaczenie
Kardiogrupy w nowoczesnym podejéciu do chorob serca. Rozprawa doktorska zostala podsumowana m.
in. nastepujacymi wnioskami: (1) dowiedziono, Ze wdrozenie strategii inwazyjnych starannie
przedyskutowanych przez specjalistow Kardiogrupy zapewnia dobre wyniki leczenia, redukuje ryzyko
powiklah okotozabiegowych i poprawia jako$¢ zycia pacjentow z cigzkg chorobg wieficows, zwgzeniem
zastawki aortalnej lub niedomykalnosécig zastawki mitralnej oraz (2) ogromna heterogennoéé chorych, jak
i staly rozwéj nowych i udoskonalenie starszych metod diagnostycznych, interwencyjnych
i zachowawczych implikuje dalsze badania w zakresie koncepcji, funkcjonowania i roli Kardiogrupy,
w tym przeprowadzenie starannie zaplanowanych randomizowanych badan klinicznych.

Udzielone odpowiedzi na jedne pytania — od razu generujg kolejne i zmuszajg do kolejnych badan i analiz.
Doktorant wraz z zespolem w pelni zrealizowal cele pracy. Bazujac na przedstawionych przez Doktoranta
wynikach pojawia sig kilka pytan, na ktore odpowiedzi moga dodatkowo przyczyni¢ si¢ do lepszego
zrozumienia badanego problemu:

e Oczywistym ograniczeniem pracy, podkreslanym zreszt przez autoréw, jest brak randomizacji
lub ,,grupowania” (ang. matching) pacjentow. W efekcie pordwnywanie grup ma ograniczong
warto$¢ poniewaz zupelnie inni chorzy byli kierowani do CABG, PCI lub OMT (podobnie
w przypadku chorych z wadami zastawkowymi). Na tym polega wlasnie korzyé¢ z Kardiogrupy
poniewaz specjalisci analizuja wyjéciowy charakterystyke pacjentéw i zgodnie z wiedzg
i doSwiadczeniem przydzielaja ich do optymalnego sposobu postgpowania. Co jest bezsprzeczng
korzyscia dla pacjentéw jest ,,ograniczeniem” tego fypu badania. Oprécz stwierdzenia tego faktu
czy majg autorzy ,,pomyst” jak mozna sprobowaé rozwigzaé to zagadnienie? O ile randomizacja
jest niemozliwa w analizie retrospektywnej, to procedur¢ grupowania (np. propensity score
matching) mozna przeprowadzi¢ retrospektywnie. Czy takie postgpowanie w opinii autorow
bedzie wartosciowe?



e Pierwotna i wtorna niedomykalnos¢ mitralna to dwie ,,odr¢bne” grupy jednostek chorobowych.
W przedstawione) pracy, autorzy analizowali je facznie. Z pewnoscia warto by bylo
przeprowadzi¢ dodatkowg analiz¢ uwzgledniajgca ten podzial, zwlaszeza zwazywszy na wysoki
udziat korekcji przezskornej system MitraClip, ktory w dalszym ciggu nie jest szeroko
rozpowszechniony w Polsce.

» Pewnym zaskoczeniem jest praktycznie 100% wymiana zastawki mitralnej (MVR) u pacjentow
poddanych operacji kardiochirurgicznej. Czy u zadnego pacjenta nie bylo warunkéw do
wykonania operacji naprawczej, ktora jest preferowana metoda korekcji?

¢ Przeciek okolo-zastawkowy wystapit u 3 (7,1%) pacjentow po MVR i u 14 (25,6%) po MitraClip.
Jak zdefiniowano ,,przeciek okolo-zastawkowy™ po MitraClip i czy jest to wlasciwie zastosowana
terminologia”

* W pracy po$wigcone) chorobie wiencowej, autorzy kwalifikowali pacjentéw z 3-naczyniowa
chorobg i/lub zwgzeniem pnia lewej tetnicy > 50%. Czy decyzja byla podejmowana jedynie na
podstawie analizy angiografii (wlaczajac angiograficzng ilosciowsa ocene stopnia zwezenia —
QCA)? Wytyczne ESC rekomenduja potwierdzenie niedokrwienia za pomocag albo testow
nieinwazyjnych lub inwazyjnych (FFR < 0.80 lub iwFR < 0.89) dla zwezen ocenianych migdzy
50% a 90%. U jakiego odsetka zwezenia wynosily > 90%, a u ilu chorych zwezZenia byly
w zakresie 50 — 90%"?

W podsumowaniu nalezy stwierdzi¢, ze przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska lekarza Szymona
Jonika, oparta o cykl 4 publikacji, dostarczyla szeregu danych o roli i sposobie funkcjonowania
Kardiogrupy. Bardzo dobre krotko- i dlugo-terminowe wyniki leczenia, oparte o rekomendacje
Kardiogrupy sa same z siebie gwarancjg jakosci i podkreslaja korzysci takiego postepowania.

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). Rownocze$nie biorge pod uwage wysoka jakosé
rozprawy, w tym publikacje 4 prac w impaktowanych pismach, wnosze o wyréznienie rozprawy
doktorskiej. W zwigzku z powyzszym zwracam si¢ do Rady Dyscypliny Nauk Medycznych
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o dopuszezenie lekarza Szymona Jonika do dalszych etapow
przewodu doktorskiego.
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