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Recenzja rozprawy doktorskiej
lek. Jarostawa Karwowskiego
Temat rozprawy: ,,Ostre catkowite zamkniecie tetnicy wieicowej odpowiedzialnej za zawat

u pacjentéw z zawatem serca bez przetrwatego uniesienia odcinka ST”.

Pomimo olbrzymiego postepu jaki dokonat sie w zakresie wiedzy podstawowej oraz klinicznej
dotyczacej patogenezy i leczenia ostrych zespotéw wiernicowych (ACS) nadal jest wiele sytuacji
klinicznych odbiegajgcych od zasad standardowego leczenia. Takie sytuacje wymagajg swoistego
postepowania, ktdre nie zawsze jest jasno okreslone.

Do takich problemdéw nalezy potwierdzenie w koronarografii zamkniecia tetnicy odpowiedzialnej za
zawat, w grupie chorych, u ktérych wedtug naszej wiedzy oczekujemy zachowanej droznosci
naczynia, a taka grupg sg chorzy z zawatem serca bez przetrwatego uniesienia odcinka ST (NSTEMI).

Przedstawiona mi do recenzji praca doktorska Jarostawa Karwowskiego dotyczy tego problemu.
Jest to temat waziny w kardiologii inwazyjnej. W dysertacji i w publikacjach, ktére na jej bazie
powstaty, po raz pierwszy w Polsce okreslono skale i znaczenie tego zjawiska. Warto podkresli¢, ze
realizacja tej dysertacji byta mozliwa dzieki wykorzystaniu danych polskiego rejestru ACS.

Dysertacja przygotowana jest zgodnie z wymogami stawianymi tego rodzaju pracom - zawarta jest
na 143 stronach — uktad pracy jest typowy, praca zawiera nastepujgce rozdziaty: Wstep, Cele Pracy,
Metodyke, Dyskusje, Wnioski, Streszczenie i PiSmiennictwo. Prace uzupetniajg Objasnienia skrétow,
Spis Tabel i Spis Rycin zamieszczone na wstepie. Redakcyjny podziat pracy na rozdziaty, ich wzajemne
proporcje nie budzg zastrzezen — nienaganny uktad graficzny i rzetelna praca edytorska.

Lektura Wstepu przygotowuje czytelnika do analizy dalszej czesci rozprawy oraz uzasadnia
kierunek prowadzonych badan. We wstepie Doktorant przedstawia podstawowe pojecia z zakresu
ACS — definiuje ACS, zamieszcza analize zmian patofizjologicznych miazdzycy i ACS, ich epidemiologie,
diagnostyke, zasady leczenia inwazyjnego oraz rokowaniu po ACS.

Z duzym zainteresowaniem przeczytatam rozdziat dotyczacy patofizjologii miazdzycy i uszkodzenia
miokardium w przebiegu zaburzen perfuzji. Podobnie bardzo wysoka ocena dotyczy ostatniej czesci

wstepu, w ktdrej Doktorant uzasadnia podjecie badan wtasnych.
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Gtéwna hipoteza badawcza dysertacji dotyczy znaczenia rokowniczego ostrego zamkniecia tetnicy
wiefAcowe]j u chorych z NSTEMI. Weryfikacja tej hipotezy stanowi cel gtéwny pracy. Cele dodatkowe
uwzgledniaty okreslenie znaczenia rokowniczego przeptywu TIMI 2 w tetnicy odpowiedzialnej za
zawat w NSTEMI oraz pordwnanie wptywu ostrego zamkniecia tetnicy odpowiedzialnej za zawat
w NSTEMI i STEMI. Doktorant sprecyzowat cele szeroko i ambitnie. W sposdb wielokierunkowy
wykorzystat baze danych, w oparciu o ktérg realizowat projekt.

W metodyce pracy Doktorant podat precyzyjne dane na temat Ogdlnopolskiego Rejestru Ostrych
Zespotow Wiencowych (PL-ACS) - wieloosrodkowy, prospektywny, obserwacyjny rejestr
wprowadzony przez Slgskie Centrum Choréb Serca w Zabrzu, w ktérym od 2003 roku uczestniczg
osrodki zajmujace sie leczeniem ACS w Polsce. Przedstawit zasady prowadzenia rejestru, kolejne jego
uaktualnienia oraz rejestrowe definicje powiktan wewnatrzszpitalnych. W oparciu o tg baze
wyodrebnit dane uzyteczne dla realizacji celu pracy — wyniki pracy uwzgledniajg analize NSTEMI
u 2767 pacjentéw leczonych inwazyjnie w 2008 roku, w tym ok. 25% chorych z catkowitym
zamknieciem tetnicy odpowiedzialnej za zawat. Doktorant bardzo trafnie zastosowat kryteria
wytgczenia, co pozwolito z duzym prawdopodobienstwem wykluczy¢ przewlekte zwezenie tetnicy
wieAcowej za zmiane odpowiedzialng za zawat. W sposéb uporzadkowany przedstawit kolejne
zakresy danych objete analizg w odniesieniu do jej kolejnych krokéw tzn. realizacji kolejnych celow
pracy. Praca powstawata przez wiele lat — wstepne jej podsumowania byty prezentowane na
Kongresach ESC i PTK w 2013 roku.

Analiza statystyczna zostata dostosowana do postawionego celu badan.

Wyniki pracy przedstawiono na 37 stronach z wykorzystaniem 22 tabel i 10 rycin.

W odniesieniu do celu gtéwnego pracy Doktorant wykazat istotne réznice miedzy chorymi z TIMI 0
vs TIMI 1-3 w zakresie wieku, czestosci wystepowania schorzen wspdtistniejgcych, uzywek,
op6znienia od przyjecia do angioplastyki, odchylen w badaniach laboratoryjnych, zmian w zakresie
EKG, TTE oraz rodzaju tetnicy dozawatowe]j. Wyniki te dobrze scharakteryzowaty populacje chorych
z NSTEMI i zamknietg tetnica dozawatowg oraz pozwolity wyodrebni¢ niezalezne pozytywne
(lokalizacja IRA w tetnicy okalajacej) oraz negatywne (zmiana w LAD, wiek, nadci$nienie tetnicze,
choroby ptuc) czynniki prognostyczne dla wystgpienie IRA. Co istotne, ta grupa cechowata sie wyzsza
Smiertelnoscig wewnatrzszpitalng i trzydziestodniowa.

Realizacja drugiego celu pracy pozwolita okresli¢ znaczenie efektu angioplastyki tetnicy
odpowiedzialnej za zawat. Rezultaty angioplastyki wieicowe] byty bardzo dobre: u 94,5% chorych
przeptyw byt optymalny (TIMI 3), u 3,3% chorych uzyskano TIMI 0-1, u 2,2% chorych TIMI 2. Jak
nalezato przypuszczaé, wynik TIMI 3 wigzat sie z istotnie mniejszg Smiertelnoscia we wszystkich
interwatach czasowych. Co istotne, przeptyw finalny nieoptymalny — TIMI 0-1-2 zwiekszat istotnie

Smiertelnos$¢, przy czym stopien uposSledzenia przeptywu nie rdznicowat istotnie $miertelnosci.
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Niezaleznymi pozytywnymi predykatorami przeptywu TIMI 3 byty: TIMI 2-3 przed procedurg, wywiad
rodzinny choroby wieAcowej, wyzsza frakcja wyrzutowa komory lewej. Negatywne czynniki
rokownicze to: niewydolnos¢ serca w wywiadzie, zmiany typu C, zabieg bez implantacji stentu.

Poréwnanie NSTEMI z STEMI stanowito trzecig cze$¢ dysertacji. Badane populacje réznity sie
czestoscig lokalizacji tetnicy odpowiedzialnej za zawat — w kohorcie pacjentow z NSTEMI najczestszg
tetnica odpowiedzialng za zawat byta tetnica okalajaca; w kohorcie ze STEMI prawa tetnica
wiencowa. Analiza lokalizacji niedroznosci wykazata jej znaczenie prognostyczne w zakresie tetnicy
okalajgcej dla wstepowania zgonu w populacji NSTEMI i STEMI; w zakresie tetnicy zstepujacej
przedniej jedynie w populacji STEMI. Rozbudowane wyniki przeprowadzonych wielokierunkowych
analiz zostaty bardzo trafnie podsumowane w koricowej czesci rozdziatu.

W Dyskusji Autor odniést wyniki do danych literaturowych. Wykorzystat najnowsze dane
dotyczace ACS. Dyskusje poprowadzit w sposéb usystematyzowany dedykujac kolejnym problemom
kolejne rozdziaty. W kazdym z rozdziatéw Doktorant najpierw podsumowuje krétko swoje wyniki,
a nastepnie przeprowadza dyskusje w oparciu o dostepne piSmiennictwo. Dyskusje czyta sie
z przyjemnoscig pomimo duzej ilosci danych, ktérg Doktorant starat sie przedyskutowad.

Warto podkresli¢, ze dyskusje konczg dwa wazne rozdziaty: Ograniczenia badania — kolejna zaleta
dobrze napisane] dysertacji naukowej oraz Podsumowanie dyskusji. Implikacje kliniczne. Ograniczenia
wynikajg gtéwnie z retrospektywnego charakteru badaniach oraz ze specyfiki bazy danych, ktéra
dysponowat Doktorant. Rejestr PL-ACS ma szereg zalet, ale jak kazdy rejestr nie gromadzi
szczeg6towych danych klinicznych zbieranych w randomizowanych badaniach prospektywnych.

Prace wienczy 7 wnioskéw, ktore odpowiadajg wyznaczonym celom pracy i Scisle odnoszg sie do
wynikéw uzyskanych w trakcie realizacji projektu. Mozna rozwazy¢, czy bardziej ogdlna ich forma,
W mniejszym stopniu bedgca przedstawieniem wynikdw, nie bytaby lepszym rozwigzaniem.

Szczegdlnie wartosciowym jest wniosek 7 wskazujagcy na wysokg czestos¢ wystepowania
niedroznosci gatezi okalajacej u chorych z NSTEMI, jej niekorzystne znaczenie rokownicze,
a réwnoczesnie ograniczenia diagnostyki elektrokardiograficznej zawatu STEMI w tej grupie.

Witasciwie dobrane pismiennictwo utozone wedtug kolejnosci cytowan liczy 168 pozycji, w tym
wiekszos¢ z ostatnich 5 lat.

Chciatabym podkresli¢, ze oceniana rozprawa doktorska zostata opracowana nienagannie pod
wzgledem estetycznym i technicznym. Budzi wielki szacunek rzetelnos¢ przeprowadzonych analiz
oraz perfekcyjna forma przedstawienia wynikéw pracy.

W trakcie przygotowywania recenzji stwierdzitam jedynie drobne uchybienia, ktére w niczym nie
umniejszajg bardzo wysokiej oceny pracy:

e Doktorant przedstawiajac wyniki pracy postuguje sie terminami, np.” glukoza przy przyjeciu”,
,poziom hemoglobiny przy przyjeciu” — sugerowatabym, aby stosowaé termin ,stezenie”.
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Inne ograniczenie, ktéorym w przypadku glukozy jest brak informacji na temat rodzaju
materiatu pobranego do badania (krew wtosniczkowa, krew zylna), wynika z ograniczen
danych rejestrowych.

e Doktorant postuguje sie skrétami, ktérych liste mozemy znalezé na poczatku pracy —
prositabym, aby ujednolici¢ stosowane skréty (np. tetnica zstepujgca przednia — LAD, GZP str.
81).

e Drobne btedy literowe (np. Smiertelnos¢ — strona 76).

Recenzja rozprawy doktorskiej
lek. Jarostawa Karwowskiego
Temat rozprawy: , Ostre catkowite zamkniecie tetnicy wiencowej odpowiedzialnej za zawat
u pacjentéw z zawatem serca bez przetrwatego uniesienia odcinka ST”.
stanowi dobrze opracowang dysertacje poswiecong istotnemu i aktualnemu problemowi
w kardiologii. Praca spetnia wymagania stawiane rozprawom na stopier doktora nauk medycznych,
a réwnoczes$nie stanowi materiat, ktéry moze by¢ podstawg publikacji w czasopismie naukowym.
Warto podkreslic, ze dane objete dysertacja Doktorant opublikowat w formie 3 artykutéw
oryginalnych w czasopismach z Listy Filadelfijskiej. Wspdtautorami publikacji obok Promotora Pracy —
Pani Prof. Hanny Szwed sg wiodacy polscy Kardiolodzy - twércy rejestru PL-ACS. Jest to niewatpliwe
osiggniecie Doktoranta, ktdre zapewnia mu rozpoznawalnos¢ wsrdod kardiologéw inwazyjnych
zajmujacych sie tg tematyka w Polsce.
Biorac pod uwage powyzisze argumenty prace oceniam bardzo wysoko i zgtaszam wniosek o jej
wyroznienie.
Rownoczesnie mam zaszczyt przedstawi¢c Wysokiej Radzie Naukowej Instytutu Kardiologii
w Warszawie wniosek o dopuszczenie lek. Jarostawa Karwowskiego do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.

Katowice, 2.07.2017r.




