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1. Przedmiot i zakres rozprawy

Rozprawa ma charakter pracy empirycznej. Jej celem byla ocena stezen miedzi, zelaza, CA-
125 i NT-proBNP u 0s6b z przewlekla niewydolnoscig serca (CHF) oraz pordwnanie ich z
grupa 0séb zdrowych. Autorka podjeta réwniez analizg zaleznosci tych parametréw od pici,
wieku, BMI i fenotypu niewydolnosci serca okreslonego na podstawie LVEF, a takze
wzajemnych korelacji biomarkeréw.

Praca liczy 84 strony wraz z aneksem. Zawiera wstep, cel i hipotez¢ badawcza, materiat i
metodyke, wyniki, dyskusje, wnioski, streszczenia w jezyku polskim i angielskim,

pi$miennictwo oraz aneks z kwestionariuszem kwalifikacyjnym.

2. Ocena wyboru tematu i aktualno$ci problematyki

Temat rozprawy jest aktualny i spolecznie istotny. Przewlekta niewydolnos¢ serca pozostaje
czesta przyczyna hospitalizacji i pogorszenia jakosci zycia, a poszukiwanie markerow
odzwierciedlajacych aktywacje neurohormonalna, przeciazenie objetosciowe oraz zaburzenia
gospodarki mikroelementéw ma znaczenie kliniczne. Warto$cig pracy jest réwnoczesne
uwzglednienie NT-proBNP, CA-125, miedzi i zelaza, w tym mniej czgsto analizowanego w
tym kontekscie stezenia miedzi.

Przeglad literatury jest obszerny i obejmuje pi$miennictwo polskie oraz zagranicznej. W czesel
wprowadzajacej dostrzegam jednak nadmiernie rozbudowane fragmenty ogdlne, ktére tylko
posrednio prowadza do problemu badawczego. Korzystniejsze byloby szybsze

skoncentrowanie narracji na wartosci klinicznej analizowanych biomarkeréw i luce badawczej.

3. Ocena celu, hipotezy i metodyki

Cel gléwny, pytania szczegétowe i hipoteza zostaly sformutowane w sposob zrozumiaty isa
zgodne z przedstawionym zakresem analiz. Badanie przeprowadzono w jednym osrodku w
latach 2023-2025, po uzyskaniu zgody Komisji Bioetycznej przy Collegium Medicum
Uniwersytetu Jana Kochanowskiego w Kielcach (uchwata nr 16/2022 z 1 lutego 2022 1.).

Do grupy badanej wiaczono 103 pacjentow z CHF; grupa kontrolna obejmowata 52 osoby
zdrowe. Oznaczono badane parametry W surowicy, zastosowano opisowe miary statystyczne,
test U Manna—Whitneya, test Kruskala—Wallisa oraz korelacje rang Spearmana. Wybor metod
nieparametrycznych jest uzasadniony deklarowanym brakiem normalnosci rozktadow.

Za mocne strony czesci metodycznej uznajg jasno wyszczegdlnione kryteria kwalifikacji, opis

warunkéw pobrania materiatu biologicznego oraz wskazanie aparatury analitycznej. Nalezy



jednak wskaza¢ istotne ograniczenia, ktére ostabiaja mozliwo$¢ interpretacji pordwnan miedzy

grupami:

— grupy nie byly dopasowane pod wzgledem wieku i pici: mediana wieku wyniosta 71 lat w
grupie CHF i 40 lat w grupie kontrolnej, a udziat mezcezyzn odpowiednio 76,7% i 26,9%;

— wyniki poréwnan migdzy grupami przedstawiono Jako analizy niekorygowane; brak analizy
wieloczynnikowe]j ogranicza rozdzielenie wplywu CHF od wplywu wieku, plci, BMI,
eGFR, obcigzen oraz stosowanego leczenia;

— ocena gospodarki zelazowej opiera si¢ na stezeniu zelaza w surowicy; bez ferrytyny i
wysycenia transferyny (TSAT) nie pozwala ona na petng oceng niedoboru zelaza wedtug
wspotczesnych kryteriow klinicznych;

— opis grupy kontrolnej zawiera niesp6jnos¢ liczebnosci w tabeli BMI (n=55 wobec

deklarowanego n=52), co wymaga wyjasnienia przed ostatecznym zlozeniem pracy.

4. Ocena wynikéw i ich interpretacji

Wyniki przedstawiono w sposob uporzadkowany, z wykorzystaniem tabel, wykresow
pudetkowych i opisow statystycznych. W poréwnaniu z grupa kontrolng u pacjentéw z CHF
wykazano wyzsze mediany miedzi (1090 vs 789 pg/l), CA-125 (12 vs 10 U/ml) i NT-proBNP
(597 vs 69 pg/ml), a nizsze stezenie zelaza (76 vs 96 pg/dl). Autorka przedstawila takze
korelacje NT-proBNP z CA-125 (tho=0,521), miedzia (tho=0,366) i zelazem (tho=-0,325).
Dyskusja odnosi wyniki do dostepnego  pi$miennictwa i prawidlowo  wskazuje
Jednoosrodkowy, przekrojowy charakter badania oraz niewielka liczebno$é podgrup jako
ograniczenia. Wniosek o wspotwystepowaniu badanych zjawisk nalezy uzna¢ za ostrozniejszy
i lepiej uzasadniony niz wniosek o ich mechanizmie przyczynowym.

W rozprawie pozostajj jednak wazne niespéjnosci wymagajace korekty lub wyjasnienia:

1) wtabeli 16 wspotczynnik korelacji wieku z NT-proBNP wynosi tho=-0,223 (p=0,023),
podczas gdy w opisie, streszczeniu i wnioskach wskazano korelacje dodatnig; wymaga
to jednoznacznej weryfikacji danych i korekty interpretacii;

2) podane liczebnosci fenotypow HF (70, 19 i 14 0s6b) sumuja sie do 103, natomiast
przypisane im odsetki 45,2%, 12,3% i 9,0% sg niezgodne z tym mianownikiem:;

3) dlakorelacji miedz—zelazo w tabeli 19 podano rho=-0,157 i p=0,114, a przedziat ufnosci
(-0,345; -0,044) nie obejmuje zera; taki zestaw wymaga ponownego sprawdzenia
obliczen albo sposobu raportowania przedziatu ufnosci;

4) powielona numeracja rycin oraz liczne drobne bledy jezykowe, typograficzne i

redakcyjne obnizaja starannosé prezentacji.



5. Oryginalno$¢ i znaczenie naukowe

Oryginalnym elementem pracy jest jednoczesna ocena czterech parametréw biochemicznych u
pacjentéw z CHF i analiza ich wzajemnych zaleznosci w badane] populacji. Wyniki moga
stanowi¢ punkt wyjscia do dalszych, lepiej kontrolowanych badaf prospektywnych. Ich
znaczenie nalezy jednak interpretowaé jako eksploracyjne, z uwagi na przekrojowy projekt,
jednocentryczno$é, nieporéwnywalnos¢ grup i brak analizy skorygowanej o czynniki

zakldcajace.

6. Ocena formalna i redakcyjna

Uktad pracy jest logiczny i odpowiada strukturze rozprawy empirycznej.

Podsumowujac, stwierdzam, ze recenzowana rozprawa doktorska podejmuje istotny
i aktualny problem badawczy z zakresu nauk o zdrowiu. Przedstawia wyniki wiasnych badan
empirycznych Doktorantki, stanowiace oryginalne rozwigzanie problemu naukowego, a takze
potwierdza jej ogdlng wiedzg teoretyczng w dyscyplinie nauki o zdrowiu oraz umiej¢tnosc

samodzielnego prowadzenia pracy naukowej.

Stwierdzam, ze rozprawa spelnia wymagania okreslone w art. 187 ustawy z dnia 20 lipca 2018

roku - Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (t.j. Dz.U. z 2024 r., poz. 1571 ze zm.).

W zwiazku z powyzszym wnoszg do Wysokiej Rady Naukowej Instytutu Nauk o Zdrowiu
Wydziatu Nauk o Zdrowiu Collegium Medicum Uniwersytetu Jana Kochanowskiego w
Kielcach o dopuszczenie pani mgr Izabeli Natalii Ole$ do dalszych etapow postgpowania W
sprawie nadania stopnia doktora w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, W

dyscyplinie nauki o zdrowiu.
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