Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Magdaleny Kingi Nuckowskiej ,Wplyw czestosci

oddychania na zmiany szerokosci przestrzeni podpajeczynéwkowej u ludzi”

Badania prowadzone na przestrzeni ostatnich dekad udokumentowaty nierozerwalny
zwigzek uktadu sercowo-naczyniowego z uktadem oddechowym. Z uwagi na tak Sciste
powigzanie, jak réwniez staty wzrost czestosci zapadalnosci na choroby sercowo naczyniowe i
zwigzane z uktadem oddechowym problematyka przedstawionej do oceny dysertacji jest

bardzo istotna.

W organizmie cztowieka istnieje szereg mechanizméw regulujacych wartosci cisnienia
tetniczego (BP). Podzielono je na szybkie i dtugo okresowe mechanizmy kontroli BP. Najlepiej
poznane mechanizmy dfugo okresowej kontroli BP obejmuja regulacje hormonalng, ukfad
renina-angiotensyna-aldosteron, produkcje endoteliny i tlenku azotu przez srdodbtonek
naczyi oraz wiele innych. Natomiast mniej poznane szybkie mechanizmy kontroli BP
obejmuja odruch z baroreceptoréw, odruch z chemoreceptoréw oraz szereg odruchéw
sercowo-ptucnych. Gtéwnym zadaniem odruchu z baroreceptoréw jest buforowanie
krotkotrwatych  zmian BP poprzez naprzemienng aktywacje wspotczulnego i
przywspotczulnego uktadu nerwowego, co powoduje odruchowe zmiany pojemnosci
minutowe] serca i catkowitego oporu obwodowego (sktadowych odpowiedzialnych za
regulacje BP). Prawidtowe funkcjonowanie odruchu z baroreceptoréw jest niezbedne dla
efektywnej kontroli BP, a zaburzenia w funkcjonowaniu tego odruchu moga by¢ przyczyna
rozwoju nadci$nienia tetniczego. Celem odruchu z chemoreceptoréw jest zapewnienie
odpowiedniej wentylacji minutowej oraz wptyw na kontrolg BP. Odruchy sercowo-ptucne
stanowig liczng i zréznicowang grupe. Jednym z nich sg receptory przedsionkowe ktére petnig

role kontroli objetosciowej tozyska naczyniowego jednoczesnie optymalizujac prace serca.

Obecnie coraz wigksze znacznie przypisuje sie pulsacyjnemu krazeniu ptynu moézgowo-
rdzeniowego (CSF) jako jednemu z elementow prowadzacych do homeostazy srédczaszkowe;.
Zmiany szerokosci przestrzeni podpajeczynowkowej sg tutaj nieinwazyjnym markerem zmian
objetosci ptynu modzgowo-rdzeniowego. Juz w 2008 roku dowiedziono, e pulsacyjny
przeptyw CSF odgrywa gtéwna role w buforowaniu energii fali krwi naptywajacej do mézgu, a
jego zaburzenie zwigzane jest obecnosciag mikrouszkodzen w obrebie istoty biatej mozgu.

Zaleznosc¢ ta zostata rowniez potwierdzona u chorych na nadcisnienie tetnicze. Pulsacyjny




przeptyw CSF zalezny od cyklu serca oraz cyklu oddechowego. U podstawy pulsacyjnego
przeptywu CSF wywotanego cyklem oddechowym lezg zmiany cisnienia w klatce piersiowe;j.
Szybkos¢ oddychania i jego faza wptywa zaréwno na funkcje prawej i lewej komory serca

czego konsekwencjg jest wptyw na BP.

Prowadzone badania dotyczace oceny prawidfowego i uposledzonego krazenia CSF sg
badaniami eksperymentalnymi. Otrzymane wyniki potwierdzajg zwigzek zaburzonego
krazenia CSF z wystepowaniem stwardnienia rozsianego. Ponadto dowiedziono zwigzku z
zaburzeniami krazenia CSF z wystepowaniem mikrourazéw w obrebie istoty biatej moézgu u

chorych na Alzheimera-a, 0séb w podesztym wieku i chorych na nadcisnienie tetnicze.

Nalezy jednak odnotowaé, ze w dostepnej literaturze istnieje niewielka liczba
doniesiert oceniajagcych wptywu réznych czestotliwosci oddychania na oscylacje cisnienia
tetniczego (BP) i przestrzen podpajeczyndwkowg (SAS) oraz wptywu oporu oddechowego w
trakcie wolnego oddychania na sygnaty BP i SAS dlatego zatem wobec tak waznej
problematyki, badania Pani mgr Magdaleny Nuckowskiej posiadajg istotne znaczenie

poznawcze.

Przedstawiona do recenzji praca napisana jest jasno, pod wzgledem redakcyjnym nie

budzi zastrzezen, a proporcje pomiedzy poszczegdlinymi dziatami sg odpowiednio zachowane.

W czesci Wstep Doktorantka w szerokim zakresie przedstawia stan wiedzy dotyczacy
wptywu na zmiane BP w zakresie szybkich mechanizméw. Bardzo skrupulatnie opisuje
fizjologie i patofizjologie krazenia ptynu mdzgowo-rdzeniowego i jego zwigzku z
wystgpowaniem zmian w obrebie osrodkowego uktadu nerwowego. Ponadto, w rzetelny
sposob przedstawia wptyw oddychania na uktad sercowo-naczyniowy. W dalszej czesci
Wstepu Doktorantka szczegdtowo omawia metody matematyczne pozwalajgce na oceng
procesow fizjologicznych, ktdre generuja oscylacje w uktadzie krwionosnym. Uwagi
szczegotowe do tej czesci pracy dotyczg uzywania niezgodnego z wykazem skrétu rozwiniecia
skrotu TPR oraz nielicznych uchybien literowych. Ponadto, nalezy ujednolici¢ nawiasy
uzywane do prezentowania cytacji. Uzupetnienia wymaga réwniez niewtasciwe, pewnie
przypadkowe rozwinigcie skrotu LVEDV- nie jest to pojemnosé, a objetosé pdznorozkurczowa
lewej komory. Powyisze uwagi nie podwazaja wysokiej oceny Wprowadzenia, stanowigcej

naukowg podstawe dysertacji.



Celem pracy byta ocena wptywu réinych czestotliwosci oddychania tj. 6, 12 i 18
oddechéw na minute na oscylacje cisnienia tetniczego i przestrzeni podpajeczyndwkowej
oraz wptywu oporu oddechowego w trakcie wolnego oddychania (6 oddechéw na minute) na

sygnaty BP i SAS. S3 to cele w petni aktualne, waine z punktu widzenia poznawczego.

Prébe badang stanowito 20 zdrowych ochotnikow (8 mezczyzn i 12 kobiet w wieku
25.347.9 lat; BMI = 22.143.2 kg/m2). Jasno sformutowano kryteria wtgczenia i wytaczenia z
badania. Nalezy w tym miejscu zaznaczy¢ stosunkowo matg liczebnos¢ grupy, co potencjalnie
moze wptywac na otrzymane wyniki. Jednak liczebnos¢ badanej grupy nie odbiega od grup w
innych badaniach o podobnej tematyce i z wykorzystaniem podobnego warsztatu

badawczego.

Protokét badania obejmowat wykonanie u kazdej z wtgczonych oséb oceny szerokosci
przestrzeni podpajeczynowkowej, cisnienia tetniczego i czestosci akcji serca. Metodyka pracy
opisana jest przejrzyscie i w sposob kompletny. Trafnie dobrane ryciny stanowig witasciwg
ilustracje opisu stosowanych metod. Doceniam osobiste zaangazowanie Promotora
pomocniczego w tworzeniu materiatlu pomocnego w opisie wykorzystanych metod. W tej
czesci pracy korekty edytorskiej wymaga rozwiniecie skrétu Sa0, - jest to wysycenie krwi
tetniczej tlenem, a nie wysycenie hemoglobiny tlenem. Nadmieniam o tym jedynie z
formalnego zobowigzania recenzenta, nie ma to bowiem wptywu na dalszy tok pracy. Dobér
metod statystycznych jest wtasciwy, na uwage zastuguje brak informacji na temat istotnosci

statystycznej P uzytej w czasie opracowywania wynikéw.

Wyniki pracy zaprezentowano bardzo przejrzyscie. Sg one przedstawione klarownym,
adekwatnym do rozprawy naukowej jezykiem, a zrozumienie najwazniejszych danych utatwia
ich zestawienie w czytelnie opracowanych tabelach i rycinach. Nalezy wprowadzié¢ drobne

poprawki w opisie obydwu tabel.

Dyskusja jest wyczerpujgca, S$wiadczy o dobrej znajomosci mgr Magdaleny
Nuckowskiej omawianej problematyki. Na odnotowanie zastuguje zwtaszcza czeé¢ ,Mocne i

stabe strony pracy” swiadczgca o krytycyzmie znamionujgcym dojrzatego naukowca.
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Uzyskane wyniki pozwolity Doktorantce na ich podsumowanie, a nastgpnie
wysuniecie najwazniejszych wnioskow:
1. Oddychanie z czestotliwoscia 6 oddechdéw na minute ttumi oscylacje cisnienia
tetniczego i szerokosci przestrzeni podpajeczynéwkowej pochodzenia sercowego.
Mechanizm tego zjawiska jest przede wszystkim zalezny od zmniejszenia objgtosci
wyrzutowe]j lewej komory. Dodatkowo zmniejszenie spéjnosci amplitud i faz sygnatow
ci$nienia tetniczego i szerokosci przestrzeni podpajeczyndwkowej wskazuje na
ostabienie oddziatywania fali skurczowej krwi na ptyn moézgowo-rdzeniowy na
czestotliwosci serca.
2. Oscylacje cisnienia tetniczego i szerokosci przestrzeni podpajeczynéwkowej podczas
wolnego oddychania oraz wolnego oddychania z oporem oddechowym sg w gtéwnej
mierze modulowane wysitkiem oddechowym, odwzorowaniem czego jest zwigkszenie
spéjnosci sygnatdw cisnienia tetniczego i szerokosci przestrzeni podpajeczyndwkowej
na czestotliwosci oddechowej. Zwiekszona amplituda oscylacji oddechowych w
trakcie wolnego oddychania moze ponadto dodatkowo sprzyja¢ ttumieniu oscylacji
sercowych warunkujacych zmiany szerokosci przestrzeni podpajeczynéwkowej.
3. Zastosowanie nieinwazyjnego pomiaru szerokosci przestrzeni podpajeczyndwkowej
oraz metod matematycznych opartych o analize falkowa pozwala na dynamiczng
ocene  wptywu oddychania oraz oporu oddechowego na zmiany
wewnatrzczaszkowych stosunkéw objetosciowych.
Whnioski pracy sa trafnie sformutowane i stanowig zwiezte podsumowanie

najistotniejszych wynikow.

Pismiennictwo jest adekwatne i pomocne dla Czytelnika zainteresowanego

pogtebieniem tematu dysertacji.

Po zapoznaniu sie z pracg doktorska magister Magdaleny Kingi Nuckowskiej nalezy -
niezaleznie od bardzo wysokich jej waloréow poznawczych - odnotowac kilka faktow i szerzej

je skomentowac.



Uwazam, e jednym z najwazniejszych dokonari Doktorantki jest wykazanie
zmniejszania sie amplitudy oscylacji cisnienia tetniczego i szerokosci przestrzeni

podpajeczyndwkowej pochodzenia sercowego w trakcie wolnego oddychania.

Przedstawiona praca niewatpliwie otwiera nowy kierunek badan w dziedzinie wptywu
oddychania na cisnienie tetnicze i przestrzein podpajeczyndwkowa oraz stanowi zaczyn do
dalszych badarn w tym kierunku i dyskusji podsumowujacych posiadany stan wiedzy. Mysle
rowniez, ze otrzymane wyniki pozwolg na szersze ich wykorzystanie w praktyce klinicznej u

chorych z chorobami sercowo-naczyniowymi oraz osrodkowego uktadu nerwowego.

Zakres i tematyka pracy doktorskiej wpisujg sie w wybitne osiggniecia Zaktadu
Fizjologii Cztowieka Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego. Dowodem tego sy liczne
publikacje naukowe dotyczace poruszanego tematu, ktérych Autorami jest Promotor oraz
Autorka recenzowanej przeze mnie pracy.

Uwazam, ze praca Pani Magdaleny Kingi Nuckowskiej stanowi bardzo interesujgce
studium oparte na rzetelnym ‘warsztacie’ naukowym i niewatpliwie pogtebia naszg wiedze o

omawianym zagadnieniu i bedzie zaliczane do wainych opracowan w tej dziedzinie.

Podsumowujac, wnosze do Wysokiej Rady Wydziatu Nauk o Zdrowiu Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego o dopuszczenie magister Magdaleny Kingi Nuckowskiej do
dalszych etapéw przewodu doktorskiego. Chciatbym podkreslic wysoka jakos¢ naukowg
recenzowanej rozprawy doktorskiej, pionierski charakter przeprowadzonych badan

naukowych, oraz nowatorstwo poczynionych przez Doktorantke obserwacji.
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