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OPINIA W POSTEPOWANIU HABILITACYJNYM
DR N. MED. ANNY WOJTOWICZ
tytul osiagni¢cia naukowego:

,Diagnostyka prenatalna wad sercowo-naczyniowych i anomalii wspélistniejacych”

Dr n. med. Anna Wojtowicz ukonczyla studia medyczne w 2001 roku
w Uniwersytecie Jagiellonskim. Nastepnie uzyskata specjalizacjc w poloznictwie
I ginekologii w 2009 roku, a w 2018 roku — w perinatologii. Stopien doktora nauk
medycznych uzyskata w 2008 roku na Wydziale Lekarskim Collegium Medicum
Uniwersytetu Jagiellonskiego na podstawie rozprawy pt. ,,Opornos¢ na aspiryne i jej
mechanizmy u kobiet ci¢zarnych”, ktorej promotorem byta p. prof. dr hab. med. Anetta
Undas.

Praca zawodowa dr med. Anny Wojtowicz toczy si¢ w Krakowie w jednostkach
CM UJ (wymienionych detalicznie w autoreferacie) od stanowiska asystenta do

stanowiska adiunkta, na ktérym pracuje do dzisiaj.
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Postgpowanie habilitacyjne opiera si¢ o przedlozone osiggniecie naukowe
sktadajace si¢ z 3 prac oryginalnych. Tytut osiggniecia to: ,,Diagnostyka prenatalna

wad sercowo-naczyniowych i anomalii wspélistniejacych”.

Laczna punktacja Osiagniecia Naukowego wynosi: Impact Factor — 10,147
pkt. i 240 pkt MEIN.

Podstawag osiggnigcia naukowego jest fakt, ze wiekszos¢ wad serca mozna
zdiagnozowa¢ prenatalnie w badaniu ultrasonograficznym ptodu, ale nadal wiele
anomalii nie jest wykrywanych w rutynowych badaniach prenatalnych. Anomalie te
wystepuja z czestoscig 6,5 na 1000 zywo urodzonych dzieci. Rozpoznanie wady u ptodu
daje czas na przeprowadzenie wielodyscyplinarnych konsultacji, zaplanowanie czasu

1 miejsca porodu oraz poporodowych zabiegdw chirurgicznych.

Przedtozone osiggnigcie naukowe sktada si¢ z trzech prac:

Pierwsza publikacja autorow: Weéjtowicz Anna, Respondek-Liberska Maria,
Stodki Maciej, Kordjalik Paulina, Pluzanska Joanna, Knafel Anna, Huras Hubert
zatytutowana ,,The significance of a prenatal diagnosis of right aortic arch”
zamieszczona zostata w Prenatal Diagnosis w 2017 roku.

Habilitantka skupita si¢ W niej na ocenie struktur gornego srodpiersia u ptodow
1 ocenie przebiegu tuku aorty. Analizie poddata pltody w dwoch centrach
diagnostycznych w Polsce, w latach 2011-2015.

Praca ta wykazata, Ze wada w postaci RAA moze z powodzeniem by¢ wykrywana
prenatalnie juz na etapie pierwszego i wczesnego drugiego trymestru i ze anomalia ta
moze wystepowaé z wyzsza czgstoscig niz wezesniej raportowano, bo w analizowanej
kohorcie plodow z wadami sercowo-naczyniowymi byta obecna w 4,4% przypadkow.
Badanie to wykazato réwniez znaczenie prenatalnej diagnozy RAA dla losow dzieci po
urodzeniu, poniewaz u 30% dzieci w ciggu pierwszego roku zycia wystapity objawy

dysfagii i ucisku na tchawic¢ wymagajace interwencji chirurgicznej.
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Wyniki powyzszego badania wykazaly istotny udziat zaburzen genetycznych
wspotistniejacych z wadami sercowo-naczyniowymi 1 staly sie inspiracja do
wprowadzenia techniki a-CGH do rutynowej diagnostyki prenatalnej.

Druga z prac — ,,Cardiovascular Anomalies among 1005 Fetuses Referred to
Invasive Prenatal Testing — A Comprehensive Cohort Study of Associated
Chromosomal Aberrations” autoréw: Waéjtowicz Anna, Madetko-Talowska Anna,
Wojtowicz Wojciech, Szewczyk Katarzyna, Huras Hubert, Bik-Multanowski Mirostaw
opublikowana zostata w International Journal of Environmental Research Public
Health w 2022 roku.

W latach 2018-2021 diagnostyke inwazyjng (amniopunkcj¢ Iub biopsje
kosmoéwki) przeprowadzita z nastgpowym badaniem materiatu ptodowego technika
aCGH i/lub klasycznego kariotypu. Wprowadzenie techniki aCGH jako rutynowego
badania zwickszyto odsetek wykrywanych anomalii genetycznych u ptodéw z wadami
sercowo-naczyniowymi. Stwierdzita, ze wady sercowo-naczyniowe wystepowaty u 20%
ptodow zakwalifikowanych do inwazyjnej diagnostyki prenatalnej i byly najczestszymi
wadami, ktore diagnozowano prenatalnie.

Postawila wnioski, ze dostepnos$¢ bardziej zaawansowanych technik, takich jak
chociazby aCGH, pozwala na wykrycie genetycznej przyczyny defektow, ktore
dotychczas uwazano, ze nie wspotistniejg z aberracjami chromosomowymi. Wykazata
tez, ze wykrycie patogennych zmian genetycznych ma istotny wplyw na dalsze losy
ptodow. W grupie plodéw z anomalig chromosomowg 1 wadg serca dochodzilo do
obumarcia wewnatrzmacicznego dwukrotnie cze$ciej w poréwnaniu do grupy z wada
serca, ale bez anomalii chromosomowej. Z kolei sposrod ptodow z patogennymi CNV,
ktore si¢ urodzity, tylko 11,1% przezyto okres noworodkowy.

Trzecia praca autorstwa: Wojtowicz Anna, Ochoda-Mazur Agnieszka, Mroczek
Tomasz, Huras Hubert, Wloch Agata pt. ,,Near-term cerebroplacental doppler, heart
morphology, and neonatal biometry in hypoplastic left heart syndrome”
opublikowana zostata w Journal of Ultrasound in Medicine w 2022 roku.

Po etapie wustalenia diagnozy, skupita si¢ Habilitantka na problemie
odpowiedniego monitorowania dobrostanu ptodu. Jedng z metod nadzoru biofizycznego

jest ultrasonograficzne badanie Dopplerowskie, ktore ocenia stan hemodynamiczny ptodu
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1 jest szczegblnie cenne u ptodow z zaburzeniami wzrastania w przebiegu niewydolnosci
tozyska. Wykazata Ona istnienie zmian w krazeniu mozgowym 1 w sznurze
pepowinowym u ptodow z zespotem hipoplazji lewego serca. Wykazata, ze wystepowata
istotna réznica migdzy wszystkimi parametrami Dopplerowskimi migdzy ptodami
z HLHS a ptodami zdrowymi, podczas gdy masa urodzeniowa i dtugo$¢ nie roznity sie
miedzy grupami.

Badanie to pokazalo, Zze nieprawidlowa hemodynamika krgzenia moézgowo-
pepowinowego u ptodéw z HLHS moze by¢ stwierdzana w jednej trzeciej pacjentéw
a podniesiony opor w tetnicy pgpowinowej moze wptywac¢ na mase¢ urodzeniowa 1 obwod
glowy, mimo ze nie koreluje to z gorszym stanem noworodkéw po urodzeniu. Ponadto
wskazuje, ze nieprawidlowa morfologia serca moze wigza¢ si¢ z nieprawidlowym

krazeniem tozyskowym i biometrig noworodkow z zespotem hipoplazji lewego serca.

W podsumowaniu Habilitantka wskazuje, ze:

- wady sercowo-naczyniowe u ptodéw sa najczestszymi anomaliami, ktére moga
by¢ z powodzeniem diagnozowane prenatalnie w  potozniczym  badaniu
ultrasonograficznym;

- stwierdzenie wady sercowo-naczyniowej u ptodu stanowi wskazanie do
szczegdtowej oceny anatomii ptodu i struktur pozasercowych oraz do wykonania
diagnostyki genetycznej, zwlaszcza jesli towarzysza jej inne wady strukturalne;

- w przypadku anomalii sercowo-naczyniowych, identyfikuje si¢ w istotnym
odsetku ptodow chorobotworcze warianty liczby kopii sekwencji DNA za pomoca
techniki porownawaczej hybrydyzacji genomowej mikromacierzy (aCGH); sugeruje, ze
aCGH powinno by¢ uznane za metod¢ diagnostyczng z wyboru dla ptodéow z wadami
Sercowo-naczyniowymi ;

- prenatalna detekcja wad sercowo-naczyniowych i wspoétistniejgcych anomalii ma
znaczenie dla rokowania 1 planowania dalszej opieki nad ptodami a nastepnie
noworodkami po urodzeniu;

- u plodow z wadami serca, a zwlaszcza z sercem jednokomorowym odmienna
morfologia moze po czesci wptywac na krazenie tozyskowe 1 mozgowe, jak réwniez

moze mie¢ wplyw na parametry biometryczne noworodkow .
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Przed nadaniem stopnia naukowego doktora zainteresowania Habilitantki
skupialy si¢ wokot zagadnien zwigzanych z koagulopatiami, a zwlaszcza z zespotem
antyfosfolipidowym. Przeprowadzita badania nad wplywem leczenia 75mg aspiryny
1 opornosci na aspiryn¢ na wyniki potoznicze wskazujac, ze u czeSci pacjentek tzw.
opornos¢ na aspiryne moze mie¢ zwigzek z wyzszym odsetkiem takich powiktan jak stan
przedrzucawkowy, pordd przedwczesny, czy urodzenia dziecka z malg masg. Wyniki tego
badania zostaly przedstawione w formie jej doktoratu (Opornosé na aspiryne i jej
mechanizmy u kobiet ciezarnych) oraz publikacji pt. Aspirin resistance may be associated
with adverse pregnancy outcomes. Nuroendocrinol Let 2011;32(3):334-339.

Brata udzial w realizacji grantu BNS/501/KL/179/L, w ktéorym badano wplyw
L-argininy na stan ptodu i wyniki postnatalne w badaniu randomizowanym z podwojnie
slepa proba w cigzach powiktanych stanem przedrzucawkwoym i z zagrazajacym porodem

przedwczesnym.

Obszary zainteresowan i osiagni¢cia naukowe po nadaniu stopnia doktora

Istotny udzial miata w realizacji grantu BZ-KBN-106P0501, w konsekwencji
czego powstata publikacja: Effect of pentoxifylline, administered in preterm labour, on
the foetal-placental circulation and neonatal outcome: a randomized, prospective pilot
study. (Basic Clin Pharmacol Toxicol. 2012 Apr;110(4):342-6. doi: 10.1111/j.1742-
7843.2011.00809.x.). Celem pracy byta ocena wptywu wlewu dozylnego i suplementacji
doustnej w tacznej dawce 800 mg/dobe pentoksyfiliny na krazenie ptodowo-tozyskowe
1 stan noworodka u kobiet z zagrazajacym porodem przedwczesnym.

Ponadto wspotpracowata z Katedrg Systemdéw Informatycznych Uniwersytetu
Jagiellonskiego w zakresie rozwoju metod informatycznych stuzacych do analizy
obrazow ultrasonograficznych w pierwszym trymestrze cigzy. Opisata mozliwo$ci nowe;j
komputerowej techniki izolowania ksztaltu podniebienia plodu widocznego
w plaszczyznie strzalkowej/posrodkowej ze statycznych obrazow ultrasonograficznych
rutynowo stosowanych do pomiaru przeziernosci karkowe;.

Ponadto byta autorem serii opisow przypadkow dotyczacych diagnostyki

prenatalnej rzadkich wad 1 wptywu prenatalnego rozpoznania na wyniki pourodzeniowe.
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Habilitantka odbyta rowniez staze zagraniczne w Kings’ College Hospital, Harris
Birthright Unit, Fetal Assessment Unit, Londyn UK - staz 15-26 styczen 2007 i 4-15 maj
2000.

Obecnie jest cztonkiem zespotu badawczego w projekcie prowadzonym przez
Zaklad Genetyki Medycznej Instytutu Matki 1 Dziecka w Warszawie pt. ,,Identyfikacja
ograniczonych do tozyska aberracji chromosomowych jako czynnika etiologicznego
izolowanego opoznienia wzrastania plodu” oraz ogdlnopolskiego projektu:
POLPRENATAL realizowanego przez Sekcj¢ Perinatologii Polskiego Towarzystwa

Ginekologow 1 Poloznikow

Dzialalno$¢ dydaktyczna:

Dr med. Anna Wojtowicz prowadzi zajecia w Klinice Potoznictwa i Perinatologii
dla studentow Wydzialu Lekarskiego, Wydzialu Nauk o Zdrowiu Kierunek Potoznictwo
oraz fakultety na Woydziale Farmaceutycznym Kierunek Analityka Medyczna
Uniwersytetu Jagiellonskiego.

Jest wyktadowcg na kursach specjalizacyjnych Centrum Medycznego Ksztalcenia
Podyplomowego w Warszawie.

Posiada liczne certyfikaty w medycynie perinatalnej.

W podsumowaniu mojej recenzji pragne podkresli¢ ciekawy klinicznie
I warto$ciowy praktycznie dorobek naukowy dr med. Anny Wojtowicz. Osiagniecie
Naukowe jest niewatpliwie przydatnym klinicznie zespolem obserwacji i wnioskow
w diagnostyce prenatalnej obrazowej i genetycznej.

Upowaznia to do uzyskania mojej pozytywnej opinii oraz mojego wniosku
0 nadanie dr med. Annie Wigjtowicz stopnia doktora habilitowanego nauk
medycznych i nauk o zdrowiu, gdyz spelnione zostaly warunki okreslone w art. 219
ust. 1 pkt 2 i 3 Ustawy z dnia 20.07.2018 r. — Prawo o szkolnictwie Wyzszym (Dz. U.
z 2022 r. poz. 574).



