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m. tukasza Ledzinskiego pt. “Implementacja metod sztucznej inteligencji dla

cyzji klinicznych w kardiologii” wykonanej pod kierunkiem prof. dr hab. n.

Katedry Kardiologii i Farmakologii Klinicznej, Wydziatu Farmaceutycznego

tetu Mikotaja Kopernika w Toruniu.

i coraz czesciej znajdujg zastosowanie w medycynie, stanowigc wsparcie
danych i podejmowaniu decyzji klinicznych. Dzieki algorytmom uczenia
szybkie przetwarzanie duzych zbioréw informacji, np. wynikéw badan

gnostycznych oraz danych klinicznych pacjenta. Sztuczna inteligencja moze

rcow, ktore sg trudne do zdefiniowania w tradycyjnej analizie prowadzone;j

zegolne znaczenie moga odgrywac systemy wspomagania decyzji klinicznych,

twiajace podejmowanie bardziej trafnych i szybszych decyzji przez lekarza:

0zpoznania, ocenia¢ ryzyko powiktari lub wskazywaé optymalne metody
> leczenia do indywidualnych cech pacjenta. Waznym obszarem zastosowan
2 analiza obrazow medycznych, na przyktad zdje¢ rentgenowskich, tomografii
hagnetycznego. Rozwdj tych technologii wigze sie jednak z koniecznoscig
fania algorytmow oraz odpowiedzialnosci za podejmowane decyzje. Sztuczna
vinna by¢ traktowana jako instrument wsparcia dla specjalistéw, a nie jako
jny. Dlatego tez proba implementacji metod sztucznej inteligencji dla
yzji klinicznych w kardiologii jest jak najbardziej uzasadniona.

arm. tukasza Ledzifskiego sktadajg sie trzy opublikowane prace, tj. 2 prace
« E, Ledzinska M, Grzesk G. Predicting Mortality in Atrial Fibrillation Patients
icoagulants: A Machine Learning Study Based on the MIMIC-IV Database.
D25; 14(11):3697 (IF=2,9) i Ledzinski , Grzesk G, Ziotkowski M, Waligéra M,
2 T, Smukowska-Gorynia A, Skoczylas |, Chrzanowski t, Bfaszczak P, et al.
Imonary Arterial Hypertension: Utilizing Artificial Intelligence for Death
Medicine 2025; 14(23):8325 (IF=2,9) oraz praca przegladowa — Ledziriski &,
e Technologies in Cardiology. Journal of Cardiovascular Development and
2,3). We wszystkich powyzszych publikacjach Doktorant jest pierwszym

taniu wymienionych prac wynosi 20-60%, co zostato potwierdzone przez




pozostatych wspoétautoréw poszczegélnych prac. Ponadto przedtozona do oceny praca zawiera wstep,
oméwienie prac skladajacych sie na prace doktorskg obejmujgce przedstawienie celu pracy, materiatow i
metody, wynikow, dyskusji oraz wnioskéw, jak réwniez streszczen w jezyku polskim i angielskim,
piémiennictwo, kopie publikacji, o$wiadczenia wspétautorow oraz wykazy rycin, réwnan i tabel.

Piémiennictwo jest adekwatnie dobrane i cytowane.

We wstepie Doktorant wskazat na dynamiczny rozwoj danych medycznych oraz ograniczenia wynikajace z
zastosowania klasycznych metod ich analizy wobec skali, réznorodnosci i tempa naptywu informacji, stad
tez niezbedne jest wprowadzenie nowych bardziej wydajnych narzgdzi do analizy ztozonych danych oraz
wspierania decyzji klinicznych, takich jak sztuczna inteligencja (A1), uczenie maszynowe (ML) oraz duze
modele jezykowe (LLM). Szczegdlng dziadzing potencjalnej implementacji ww. narzedzi jest kardiologia, w
tym migotanie przedsionkow (AF) i tetnicze nadcisnienie ptucne (PAH), ze wzgledu na duzg czgstos¢ chordb
sercowo-naczyniowych, ztozonoé¢ diagnostyki oraz wielos¢ zrédet danych klinicznych. Doktorant pokazuje,
7e obecne skale stratyfikacji ryzyka dotyczace AF i PAH maja ograniczenia, co dobrze wskazuje na potrzebe
zastosowania metod uczenia maszynowego. Catosciowo wstep jest merytorycznie spdjny, aktualny i dobrze
uzasadnia cel rozprawy ktérym jest wykorzystanie uczenia maszynowego do predykcji $miertelnosci u
pacjentow z PAH i AF. W tresci wstepu by¢ moze nalezatoby wprowadzi¢ pewne uszczegotowienia
dotyczace skali CHA2DS-VASc, ktéra zostata zmodyfikowana przez ESC (2024) do CHA,DS,-VA, bez kategorii
ptci (Sc), jednakze w USA wytyczne ACC/AHA/HRS 2023 nadal szeroko postugujg sig¢ CHA;DS,-VASc.

W oparciu o przestanki zawarte we wstepie oraz pracy pogladowej (Journal of Cardiovascular Development
and Disease 2023; 10(5):202) Doktorant sformutowat nastepujace cele badawcze obejmujace: 1. cel
gtowny: opracowanie modelu predykcyjnego z wykorzystaniem algorytmow sztucznej inteligencii,
wspierajacego codzienng praktyke kliniczng w opiece nad pacjentami z chorobami sercowo-naczyniowymi
oraz 2. cele szczegbtowe: zbadanie mozliwoséci zastosowania algorytmoéw uczenia maszynowego do
przewidywania ryzyka zgonu pacjentow oraz identyfikacji kluczowych czynnikéw wptywajgcych na
predykcje modeli w grupie pacjentéw chorujacych na migotanie przedsionkéw leczonych doustnymi lekami
przeciwkrzepliwymi oraz w grupie pacjentéw chorujacych na ptucne nadcisnienie tetnicze w populacji

krajowej.

Dla zrealizowania postawionych celéw Doktorant zastosowat algorytmy uczenia maszynowego oparte na
drzewach decyzyjnych, co jest uzasadnione w analizach klasyfikacyjnych i regresyjnych danych klinicznych.
Przedstawiona metodyka jest dobrze dobrana do celu rozprawy, poniewaz fgczy klasyczng analizg
statystyczng z nowoczesnymi metodami uczenia maszynowego stosowanymi w predykcji klinicznej.

Doktorant zastosowat algorytmy oparte na drzewach decyzyjnych, co jest uzasadnione w analizach



klasyfikacyinych i regresyjnych danych klinicznych. Autor trafnie zauwazyt, ze pojedyncze drzewa decyzyjne,

mimo duzej przejrzystosci i|tatwosci interpretacii, 53 podatne na nadmierne dopasowanie do danych

uczacych. Z tego wzgledu uzasadnione byto zastosowanie metod zespotowych, takich jak las losowy (ang.

Random Forest, RF) oraz alggrytmy wzmacniania, w tym XGBoost, LightGBM i AdaBoost. Trafne jest takze

uwzglednienie koniecznosci dostrajania hiperparametréw, zwiaszcza w przypadku modeli opartych na

wzmacnianiu, ktére mogg osiggaé wysoka skutecznosé, ale wymagaja starannej optymalizacji. Publikacja -
Journal of Clinical Medicine 2025; 14(11):3697 opierata sie na retrospektywnych danych z bazy MIMIC-IV w
wersji 3.1, obejmujacej zanonimizowane dane 364 627 pacjentéw z lat 2008-2022. Do badania wybrano

pacjentow z migotaniem przedsionkéw, ktorzy rozpoczeli leczenie doustnymi antykoagulantami podczas

hospitalizacji; wykluczono chorych zmartych w trakcie pobytu w szpitalu. Analiza obejmowata 600

zmiennych klinicznych, dempograficznych, laboratoryjnych i terapeutycznych, a rozktad klas wynosit

6086:345. Zbidr podzielono na czes¢ uczacy i testowq w proporcji 80:20, natomiast selekcja cech metodg

LASSO pozwolita ograniczyc| liczbe zmiennych do 27. Przygotowanie danych obejmowato usuniecie
zmiennych z ponad 10% brakujgcych wartosci, inzynierie cech, kodowanie zmiennych binarnych oraz
standaryzacjg zmiennych ciggtych przed zastosowaniem regresji logistycznej i LASSO. Postepowanie z

brakujagcymi danymi zostato opisane rzetelnie, poniewaz przetestowano kilka metod imputacji, w tym MICE,

imputacje srednig, mediang i metodg k-najblizszych sasiadéw, a ostatecznie zdecydowano sie na usuwanie

listowe. Takie rozwigzanie |zwigksza przejrzystoéé metodyczng, choé¢ moze ogranicza¢ mozliwoéé

uogdlniania wynikéw. Modele w publikacji (Journal of Clinical Medicine 2025; 14{11):3697) zbudowano z

wykorzystaniem XGBoost, AdaBoost, LightGBM, lasu losowego oraz regresji logistycznej, co pozwolito

poréwna¢ metody ztozone z

przeprowadzono za pomo
hiperparametrow wykonano
2025; 14(23):8325) zostata ¢
wieloosrodkowego, prospekt
1755 dorostych pacjentow
kliniczne, laboratoryjne, | he
zdarzeniach $miertelnych. An
na czes¢ uczgcy i testowg w

pomocg LASSO, a nastepni

pozytywnie, poniewaz ograni

ryzyko nadmiernego dopasow

duplikatow, obliczenie dodatk

modelem prostszym i bardziej interpretowalnym. Walidacje wewnetrzng

cg powtarzane] stratyfikowanej walidacji krzyzowej, a dostrajanie
rzy uzyciu biblioteki Hyperopt. Kolejna publikacja (Journal of Clinical Medicine
pparta na danych z Ogdlnopolskiej Bazy Nadci$nienia Plucnego (BNP-PL),
wnego rejestru pacjentéw z nadcisnieniem ptucnym. Do analizy wigczono
7 tetniczym nadcisnieniem ptucnym, uwzgledniajgc dane demograficzne,
modynamiczne, echokardiograficzne, terapeutyczne oraz informacje o
alizowano 165 zmiennych, a rozktad klas wynosit 1629:126. Zbiér podzielono

proporcji 80:20, a selekcje cech przeprowadzono dwuetapowo: najpierw za

al

metodg sekwencyjnej eliminacji cech. Takie podejécie nalezy ocenié
cza liczbe predyktoréw, zwieksza przejrzystosé modelu i moze zmniejszac
vania. Przygotowanie danych obejmowato usuniecie wartosci odstajacych i

owych wskaznikéw klinicznych, takich jak wskaZnik objetoéci wyrzutowej oraz




stosunek TAPSE do skurczowego cisnienia w tetnicy ptucnej, a takze kodowanie zmiennych kategorycznych
metody zero-jedynkowa. W przypadku obserwacji zawierajacych braki danych zastosowano usuwanie
listowe, uzasadniajac ten wybdr dgzeniem do zachowania przejrzystosci metodologicznej i ograniczenia
ryzyka btedéw zwigzanych z imputacjg. Modelowanie oparto na algorytmie XGBoost, wybranym ze wzgledu
na wysoka wydajnoéé, szybkos$¢ obliczen oraz mozliwo$¢ wyjasniania predykcji za pomocy wartosci
Shapleya. Proces uczenia przeprowadzono z uzyciem powtarzanej stratyfikowanej walidacji krzyzowej, a
dostrajanie hiperparametréw modelu XGBoost obejmowato m.in. maksymalng gtebokos¢ drzewa, tempo
uczenia, liczbe estymatoréw, parametry regularyzacji oraz parametry kontrolujace dobor cech i obserwacji
w kolejnych iteracjach uczenia. Ze wzgledu na silne niezrownowazenie klas przetestowano metody
nadprébkowania, takie jak SMOTE, ADASYN i SMOTETomek, jednak te nie przyniosty zadowalajgcych
rezultatow. Dobdr metryk oceny modeli nalezy uzna¢ za prawidtowy, poniewaz obejmowat doktadnosc,
swoistosé, czutosé, wspotczynnik korelacji Matthewsa, pole pod krzywg ROC oraz macierze pomytek. Warto
jednak rozwazy¢ uzupetnienie raportowania wynikéw o precyzje, miare F1 oraz pole pod krzywg precyzja—
czutodé. Bardzo dobrze nalezy oceni¢ wykorzystanie wartosci Shapleya, poniewaz zwiekszajg one
interpretowalno$¢ modeli i pozwalajg okresli¢ znaczenie poszczegblnych cech zaréwno na poziomie
populacji, jak i pojedynczego pacjenta. Catosciowo metodyka jest nowoczesna, spojna i adekwatna do celu
pracy. Jej mocng strong jest wykorzystanie dwdch odmiennych Zrédet danych klinicznych: duzej
retrospektywnej bazy MIMIC-IV oraz prospektywnego, wieloosrodkowego rejestru BNP-PL. Istotng zaletg
jest takze Swiadome podejscie do brakujacych danych, niezrownowazenia klas, selekcji cech, walidacji
krzyzowej, optymalizacji hiperparametréw i interpretowalnosci modeli. Opis srodowiska obliczeniowego
jest rzetelny, poniewaz zawiera wersje jezyka Python, zastosowane biblioteki oraz parametry sprzgtu. W
ostatecznej ocenie metodyka zastuguje na ocene pozytywna, cho¢ jej opis mozna by uzupetni¢ o bardziej
szczegOtowe przedstawienie przeptywu danych, walidacji, kalibracji modeli oraz konsekwencji

zastosowanego postepowania z brakujgcymi danymi.

Wyniki przedstawione w rozprawie nalezy uznaé za spdjne z celem pracy, wskazujgce na mozliwosc
zastosowania metod sztucznej inteligencji w predykcji ryzyka u pacjentow z chorobami sercowo-
naczyniowymi. W publikacji (Journal of Clinical Medicine 2025; 14(11):3697) analiza statystyczna wykazata
istotne rdznice miedzy pacjentami z migotaniem przedsionkow leczonymi doustnymi antykoagulantami,
ktorzy przeiyli, a tymi, ktorzy zmarli. Grupa zgondéw charakteryzowata sie starszym wiekiem, czestszym
wystepowaniem niewydolnosci serca, demencji, paraplegii, nowotwaorow z przerzutami, penownych przyjec
do szpitala, wiekszym obcigzeniem chorohami wspotistniejgcymi oraz gorszymi wynikami laboratoryjnymi.

Wyniki te sg klinicznie wiarygodne, poniewa:z wskazane czynniki odzwierciedlajg ciezszy stan ogdlny



pacjentow, ktorzy zmarli. Wéréd modeli predykcyjnych najlepszg skutecznoé¢ uzyskaty algorytmy LightGBM

i XGBoost, przy czym na zbiorze testowym LightGBM osiggnat AUC 0,886, doktadnosé 0,862, czutosc 0,913,

Swoistosc 0,859 oraz wspétczynnik korelacji Matthewsa 0,450. Szczegélnie istotna jest wysoka czutogé
modelu, poniewaz w przewidywaniu émiertelnosci ogranicza ryzyko pominiecia pacjentéw rzeczywiécie
zagrozonych | zgonem. lJednogzesénie przewage LightGBM nad XGBoost naleiy interpretowac ostroznie,

poniewaz nie wykazano istotnych statystycznie réznic w czutosci ani swoistosci miedzy tymi modelami. Na

uznanie zastuguje wykorzystanie wartoéci Shapleya do interpretacji wynikéw. Najwiekszy wptyw na
predykcje mialy zmienne klinicznie, takie jak dtugos¢ pobytu na oddziale intensywnej terapii, wskaznik
wspotchorobowosci Charlsona, liczba wspotistniejgcych chorodb i dni hospitalizacji oraz wybrane parametry
laboratoryjne. Wskazuje to, ze model nie tylko osigga dobre parametry statystyczne, ale rowniez opiera

predykcje na zmiennych maj

14(23):8325) wyniki sg wart

acych znaczenie kliniczne. W publikacji (Journal of Clinical Medicine 2025;
osciowe, cho¢ wymagajg ostrozniejszej interpretacji. Pacjenci z tetniczym
nadcisnieniem ptucnym, ktérzy zmarli, byli starsi, czesciej mieli przewlekta chorobe nerek, cukrzyce,
przebyty zawat migsnia sercowego, hospitalizacje z powodu PAH, omdlenia, objawy niewydolnoéci prawej
komory serca, obecnoéé ptynt w worku osierdziowym, gorszy wynik 6-minutowego testu marszowego oraz
wyzsze stezenie NT-proBNP. S3 to czynniki zgodne z obrazem bardziej zaawansowanej choroby i wiekszego
ryzyka klinicznego. Model XGBoost osiggnat umiarkowang skutecznos¢: AUC 0,767, doktadnosc¢ 0,738,
czutos¢ 0,800, swoistos¢ 0,783 oraz wspdtczynnik korelacji Matthewsa 0,298. Jego glowng zalety jest

wysoka czuto$¢, natomiast ograniczeniem pozostaje stosunkowo niski wspotczynnik korelacji Matthewsa

oraz duza liczba wynikéw fatsz
narzedzie wspomagajace ocer
za pomocg wartosci Shapleya
przez model, takie jak stezenie
SPAP oraz obecnosé ptynu w

Catosciowo wyniki rozprawy

predykcje smiertelnosci u paa

Najsilniejsze wyniki uzyskano

populacji PAH s3 bardziej u

pofgczenie modelowania pre
pozostaje niezréwnowazenie
modeli oraz potrzeba dalszej
uzna¢ za dobrze udokument

predykcji kliniczne;.

ywie dodatnich. Z tego wzgledu model ten nalezy traktowaé jako potencjalne
e ryzyka, a nie jako samodzielng podstawe decyzji klinicznych. Interpretacja
wzmachia wiarygodnos¢ uzyskanych wynikéw. Najwazniejsze cechy wskazane
> NT-proBNP, dystans w 6-minutowym tescie marszowym, stosunek TAPSE do
worku osierdziowym, sa zgodne z kliniczng oceng ryzyka pacjentdw z PAH.
53 Obiecujgce i pokazujg, Ze modele uczenia maszynowego mogg wspierac
jentéw z migotaniem przedsionkdéw oraz tetniczym nadci$nieniem ptucnym.
w populacji pacjentéw z migotaniem przedsionkdw, natomiast wyniki w
miarkowane, ale nadal klinicznie interesujace. Mocng strong pracy jest
dykcyjnego z interpretacjy za pomocg wartosci Shapleya. Ograniczeniem
<las, ryzyko wynikow fatszywie dodatnich, brak szerzej omowionej kalibracji
walidacji w niezaleznych populacjach. W ostatecznej ocenie wyniki nalezy

owane, klinicznie uzasadnione i zgodne z aktualnym kierunkiem rozwoju




Dyskusje nalezy oceni¢ pozytywnie, poniewaz odnosi uzyskane wyniki do aktualnych probleméw wdrazania
sztucznej inteligencji w medycynie, w tym jakosci danych, transparentnosci algorytméw oraz aspektow
prawnych i etycznych. Autor trafnie zestawia wyniki wlasnego modelu dla pacjentéw z migotaniem
przedsionkéw z danymi z pismiennictwa, wskazujac zarébwno przewagi opracowanego rozwigzania, jak i
ograniczenia bezposrednich poréwnan wynikajace z réznych punktéw koricowych oraz horyzontéw
predykcji. Mocng strong dyskusji jest szczegotowe porownanie modelu z publikacji (Journal of Clinical
Medicine 2025; 14(11):3697) z innymi modelami predykcyjnymi, w ktérym wykazano, ze uzyskany wynik
AUC 0,886 nalezy do lepszych rezultatow w analizowanej grupie badan. Rownie wartosciowa jest czesé
dotyczaca tetniczego nadci$nienia ptucnego, poniewaz Doktorant odnosi wyniki wtasnego modelu do
istniejacych narzedzi prognostycznych i modeli sztucznej inteligencji stosowanych w PAH. Dyskusja
wiasciwie podkreéla, ze skutecznoéé modelu dla PAH jest poréwnywalna z czgscig opisanych rozwigzan, ale
nizsza niz w najbardziej zaawansowanych modelach multimodalnych, co S$wiadczy o wywazonej
interpretacji wynikéw. Cennym elementem jest zwrocenie uwagi na potrzebe dalszej walidacji zewnetrznej,
integracji danych z réznych zrédet oraz wspodtpracy interdyscyplinarnej przed ewentualnym wdroZeniem
modeli do praktyki klinicznej. Autor zasadnie wskazuje, ze model dla AF osiggnat lepsze wyniki niz model dla
PAH, jednoczeénie wyjasniajac, ze bezposrednie poréwnanie obu modeli jest ograniczone przez réznice w
populacjach, punktach kofcowych, liczebnosci grup i czasie obserwacji. Dyskusja jest merytorycznie
dojrzata i dobrze ugruntowana w literaturze, jednak miejscami wymaga korekty jezykowej oraz
ostrozniejszego formutowania stwierdzen dotyczacych ,wysokiej skutecznosci”, zwtaszcza w odniesieniu do
modelu PAH.

:
Na podstawie przeprowadzonych badarn Autor sformufowat nastgpujace wnioski: 1) modele uczenia

maszynowego, takie jak LightGBM i XGBoost, wykazujg wysok3 skuteczno$¢ w przewidywaniu $miertelnosci
pacjentéw z chorobami sercowo-naczyniowymi, takimi jak AF i PAH; 2) w obu badaniach zastosowano
metode SHAP do wyjasnienia predykcji modeli i oceny znaczenia poszczegélnych cech. Interpretowalnos¢
wynikéw pozwala na identyfikacje kluczowych czynnikéw ryzyka dla indywidualnych pacjentow, co zwigksza
praktyczng uzyteczno$é modeli w klinice oraz pozwala lepiej zrozumie¢ na jakich cechach opiera sig
predykcja co zwieksza zaufanie do uzyskanych wynikéw; 3) modele osiggnety wysokie wartosci metryk,
takich jak AUC, czutoéé i swoistoéé, co potwierdza ich skuteczno$é¢ w przewidywaniu $miertelnosci; 4)
modele te mogg wspiera¢ tradycyjne metody oceny ryzyka, oferujac bardziej szczegdtowe i
spersonalizowane podejécie do zarzadzania pacjentami. Zastosowanie algorytmow uczenia maszynowego
moze przyczyni¢ sie do poprawy wynikéw leczenia i zmniejszenia obcigzenia systemu opieki zdrowotnej w

kontekscie ekonomicznym oraz obcigzenia pracg 5) wyniki badan wskazujg na potencjat dalszego rozwoju



modeli predykcyjnych, w tym ich walidacji na innych populacjach i w réznych warunkach klinicznych.
Sformutowane przez Doktoranta wnioski dobrze oddajg uzyskane wyniki. Jednakze we wniosku 2
stwierdzenie, ze modele w obpu jednostkach chorobowych osiggnely ,wysoka skutecznos$¢” nie jest w petni
uprawnione, poniewaz w PAH wyniki byty raczej umiarkowane: AUC 0,767, czutos¢ 0,800, swoistosé 0,733 i
MCC 0,298. Wniosek 4 takie powinien by¢ przeredagowany, poniewaz badania pokazujg potencjat
wspierania oceny ryzyka, ale|nie wykazujg bezposrednio poprawy wynikéw leczenia, redukcji kosztow ani
zmniejszenia obcigzenia pracg. To sg raczej mozliwe skutki przysztego wdrozenia, wymagajace osobnej

oceny klinicznej i ekonomicznej.

Reasumujac nalezy stwierdzic, ze cel pracy zostat w petni zrealizowany, a uzyskane wyniki sg oryginalnym
osiggnieciem Autora, ktéry dobrze opanowat niefatwy warsztat badawczy | wykazat dobre merytoryczne
przygotowanie. Uwazam, ze [rozprawa doktorska spetnia warunki okreélone w art. 187 ustawy z dnia 20
lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce. Dlatego tez zwracam sie do Rady Dyscypliny Nauki
Farmaceutyczne w Collegium| Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy Uniwersytetu Mikofaja Kopernika w
Toruniu o dopuszczenie mgr farm. tukasza Ledziriskiego do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
Jednoczesnie, ze wzgledu na|bardzo wysoki poziom merytoryczny pracy, docenionej réwniez przez grono
migdzynarodowych ekspertow — recenzentéw publikacji, wnioskuje o wyroznienie pracy summa cum laude.
Wyniki pracy opublikowano |w renomowanych czasopismach o zasiegu miedzynarodowym: Journal of
Clinical Medicine (IF=2,9), Journal of Clinical Medicine (IF=2,9) i Journal of Cardiovascular Development and

Disease (IF=2,3).
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