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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. med. Macieja Zagérskiego pt
.Ocena zastosowania Lewozymendanu u chorych ze znacznie
uposledzong funkcja migsnia sercowego, poddanych operacji

pomostowania aortalno-wiencowego (CABG) w Krazeniu
pozaustrojowym”

Rozprawe doktorskg lek. med. Macieja Zagorskiego przeczytatem z uwagag |
zainteresowaniem. Praca zatytutowana "Ocena zastosowania Lewozymendanu u
chorych ze znacznie uposledzong funkcjig miesnia sercowego, poddanych operacji
pomostowania aortalno-wiencowego (CABG) w kraZeniu pozaustrojowym" dotyczy
bardzo istotnego dla wspdtczesnej medycyny zagadnienia, a mianowicie bezpieczne;j,
obarczonej minimalng iloScig powiktan rewaskularyzacji miesnia sercowego
przeprowadzanej przy uzyciu krazenia pozaustrojowego.

Pomimo dynamicznego rozwoju innych niz chirurgiczne metod leczenia choroby
niedokrwiennej serca, a mam tu na mysli szczegdlnie kardiologiczne techniki
przezskorne, pomostowanie aortalno-wiericowe jest najczesciej wykonywang procedurg

gwarantujacg satysfakcjonujgce wyniki zastosowanego leczenia.

Zespoly specjalistéw od lat starajg sie uzgodni¢ kryteria wyboru najlepszej
metody leczenia choroby niedokrwiennej serca. Efektem tych prac sg powszechnie
znane wytyczne, zmieniajgce si¢ wraz z postgpem badan naukowych i doswiadczen
klinicznych przeprowadzanych na bardzo licznych grupach pacjentow.



Doswiadczony kardiochirurg skonkludowac je moze stwierdzeniem, iz im bardziej
zaawansowana jest choroba wiencowa i im bardziej jej skutkami dotkniety jest pacjent
tym czesciej optymalnym leczeniem jest pomostowanie wszystkich wymagajgcych tego
tetnic nasierdziowych. Najnowsze doniesienia dowodza, iz ten cel moze by¢ osiggniety
takze u chorych leczonych metodg OPCAB lub w wybranych przypadkach poddanych
zabiegom hybrydowym tgczgcym OPCAB i PCI. Mysle, ze ta ogdlna refleksja nieobca

jest takze Doktorantowi.

Rozprawa doktorska lek. med. Macieja Zagorskiego liczy 160 stron, posiada klasyczny,
uznany dla tego typu prac uktad, sktada sie z 9 rozdziatow zawierajacych liczne tabele i
ryciny.

Opracowanie zawiera wykaz stosowanych skrotow, wstep, cel badania, opis

zastosowanych materiatéw i metod, wyniki, dyskusje i wnioski.

Tres¢ rozprawy wienczy streszczenie, spis uzytego piSmiennictwa i zatgczniki.

Wstep

Lek. med. Maciej Zagorski we wstepie pokrotce omawia historie zabiegowego
leczenia choroby wiencowej, trafnie przywotujac nazwiska De Bekey'a, Bjorka,
Crawforda oraz Gibbona. Co oczywiste, autor wspomina o tédzkich pionierach chirurgii
serca Janie Mollu i Ryszardzie Jaszewskim, a odnoszgc sie do epidemiologii i
patogenezy chordb ukiadu sercowo-naczyniowego, wskazuje, co zrozumiate, miazdzyce

jako najczesciej wystepujgcg przyczyne zaburzen ukrwienia miesnia sercowego.

Lek. med. Maciej Zagorski podnosi role wspdtistniejgcych metod leczenia
farmakologicznego, przezskérnego i operacyjnego choroby niedokrwiennej serca,

stusznie uwzgledniajgc ich wzajemne uzupetnianie sie w prowadzeniu skutecznej terapii.

Uwage zwraca przedstawienie aktualnych wytycznych Europejskiego oraz
Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego dotyczacych réznych metod rewaskularyzacji i

opatrzenie ich rzeczowym komentarzem.



W dalszej czesci wprowadzenia Doktorant przypomina i omawia techniki
operacyjne stosowane podczas pomostowania aortalno-wiencowego zwracajac uwage
na metode OPCAB jako alternatywe dla cCABG.

Doswiadczony kardiochirurg jest $wiadomy ograniczen i niedoskonatosci
pomostowania przy uzyciu krazenia pozaustrojowego z zastosowaniem roztworu
kardioplegicznego. Zdaje sobie jednak sprawe, ze u czesci pacjentéw, a przyktadem
niech bedzie badana przez Doktoranta grupa, jest to jedyny sposéb przywrocenia

odpowiedniego ukrwienia miokardium i korekcji funkcji zastawki mitralne;.

Cele pracy

Tym wieksze znaczenie ma wiec poszukiwanie nowych metod wsparcia
farmakologicznego pacjentow zagrozonych wystapieniem powaznych powiktan, a

lewozymendan wydaje sie by¢ jednym z najciekawszych lekéw tej grupy.

Cel pracy sformutowany zostat prosto i klarownie. Czy lewozymendan podawany
u chorych ze znacznie uposledzong funkcjg skurczowa migsnia sercowego ma wptyw na
wyniki leczenia operacyjnego? Czy mozna powigzac jego dziatanie ze zmniejszeniem

Smiertelnosci 30-dniowej?

Doktorant porusza ten problem, positkujgc sie ciekawym i wspéiczesnym
piSmiennictwem, zauwaza m.in. brak wplywu stosowania leku na czestos$c
wystepowania zawatlu miesnia sercowego, zespolu matego rzutu, wstrzasu
kardiogennego, udowadniajgc jednoczesnie iz leczeni lewozymendanem pacjenci

wymagali krotszej wentylacji mechanicznej, pobytu w OIOM oraz hospitalizacji ogéine;.

Kardiogrupa (heart team) czyli zespdt doswiadczonych  klinicystow
reprezentujgcych rézne specjalizacje wskazuje najbezpieczniejszg, optymalng dla
pacjenta terapig. Prawdopodobienstwo wystgpienia powiktan zwigzanych z obecnoscig
wstrzgsu kardiogennego, niewydolnosci wielonarzadowej, koniecznosci mechanicznego
wspomagania funkcji lewej komory sa jednymi z istotniejszych czynnikéw wptywajgcych
na rozwazenie wprowadzenia nowoczesnego wspomagania farmakologicznego u
pacjentéw leczonych operacyjnie. Omawiany projekt doskonale wpisuje sie w ten

sposob holistycznego podejscia w medycynie.



Materiat i metody

W prospektywnym, randomizowanym, dobrze zaplanowanym i starannie
przeprowadzonym projekcie badawczym Autor objgt obserwacjg 97 chorych
operowanych przy pomocy krazenia pozaustrojowego. Grupa badana, a wiec pacjenci u
ktorych podano lewozymendan liczyta 47 oséb, u wszystkich wykonano pomostowanie

tetnic wiencowych, u 12 zas przywrocono dodatkowo funkcje zastawki mitralnej.

Grupa kontrolna skfadajgca sie z 50 osob nie réznita sie statystycznie pod
wzgledem wykonanej procedury kardiochirurgicznej. Co istotne, operator nie byt
swiadomy faktu w ktérej z grup znajduje sie poddawany zabiegowi pacjent. Ten sposob
przeprowadzenia projektu wymaga od badacza oraz osrodka ktéry reprezentuje
doskonatej organizacji pracy i rzetelnosci personelu medycznego, gwarantujgc

obiektywne wyniki.

Wyniki

Zastosowana przez zespot kierowany przez prof. dr hab. Michata Krejce
procedura operacyjna jest zgodna z najwyzszymi standardami dotyczgcymi tego typu

zabiegow.

Wyniki uzyskane w obu grupach losowo dobranych chorych, niska $miertelnosc i
nieznaczny odsetek zdarzen niepozadanych wskazujg z jednej strony na gteboki sens
poszukiwania nowych srodkéw wsparcia farmakologicznego, z drugiej za$ na znaczne

doswiadczenie zespolu realizujacego projekt.

Powyzsze wyniki dla kazdego praktyka operujacego pacjentow dotknietych
chorobg niedokrwienng serca sg bardzo istotne. Jakze czesto wysitek zwigzany z
wielogodzinng operacjg pomostowania tetnic wiencowych niweczony jest wystgpieniem
powaznych powiktan pooperacyjnych, ktérych punktem wyjécia bywajg nadmierna
podaz amin katecholowych, przediuzona wentylacja mechaniczna, skutkujgce

wydtuzonym pobytem chorych w Oddziale Intensywnej Opieki Medyczne;.



Dyskusja

Doktor Maciej Zagorski w prawidtowo przeprowadzonej dyskusji odnosi sie do
najnowszej literatury dotyczgcej omawianego problemu, przedstawiajgc takze
doniesienia prezentujgce wnioski odmienne od uzyskanych w autorskim badaniu. To
bardzo cenne. Lek. Zagorski porownuje wady i zalety uzytego leku, konfrontujgc
korzysci wynikajgce z jego podazy z zagrozeniami wystgpienia potencjalnych powiktan.
Dyskusja wynikow jest pogtebiona, zgromadzone dane interpretowane sg krytycznie, a

na ich podstawie sformutowano adekwatne wnioski.

Chetnie zapoznam sie z Kkolejnymi rozwazaniami Doktoranta, liczac iz
ustosunkuje sie¢ w nich do wplywu zastosowania lewozymendanu w liczniejszych,
bardziej jednorodnych grupach chorych, oraz, ze w kregu Jego zainteresowan znajdzie

sie pogtebiona analiza ekonomiczna prezentowanej terapii.

Whnioski

Whioski konczace rozprawe doktorska lek. med. Macieja Zagorskiego wprost
korespondujg z postawionymi na poczgtku rozprawy celami. Fakt zakleszczenia aorty,
podania roztworu kardioplegicznego i zatrzymania serca powinien by¢ poprzedzony
Swiadomg, przemys$lang decyzjg operujgcego oparta na licznych przestankach (wiek,
przewidywany czas przezycia, obraz koronarograficzny, ultrasonograficzny, obecno$¢
wady zastawkowej i innych), a indywidualizowanie zastosowanej metody powinno byé

standardem.

Wytgcznie z obowigzku recenzenta, wspominajgc o walorach pracy musze
wspomniec takze o jej niedociggnigciach. Drobne uchybienia rozprawy dotycza gtownie,

cho¢ nie jedynie kwestii edytorskich.

Odniesienie sie do cytowanych przez autora prac byloby tatwiejsze, gdyby
pozycje umieszczane byly zgodnie z kolejnoscig pojawiania sie w tekscie, a wykaz

uzytych skrotow utozony alfabetycznie.



Rozwinigcie niektérych z nich budzi watpliwosci, powszechnie bowiem przyjeto, iz

CABG to coronary artery bypass grafting, a PTK to Polskie Towarzystwo Kardiologiczne.

Analize materiatu utatwitoby prawidtowe numerowanie rycin (ryc. 2. pojawia sie
zarowno na str. 27 jak i str. 29 tekstu, a kolejna rycina oznaczona jest numerem 8). Opis

tabeli nr 6 nie znajduje sie na stronie 77 zawierajace;j tabele.

W dziale materiat i metody (str. 39) umieszczono uwage, iz ,autor badania
dowiadywat sie¢ po zakonczeniu terapii na OIOM-ie” Zachodzi pytanie, o czym
dowiadywat sie Autor badania i szersza watpliwo$¢ z tym zwigzana, a mianowicie czy
chorzy operowani byli przez jednego operatora, jakie typy protez zastawkowych
implantowano i w jakim odsetku i ukfadzie uzyto pomostow tetniczych. Pytanie o ilo$¢ i
typ pomostow tetniczych usprawiedliwione jest faktem oceny przez badacza czasu
reperfuzji (dziat Dyskusja, str. 111). Jak wiadomo, mnogie pomosty tetnicze moga
wptyngé na skrocenie czasu reperfuzji przy jednoczesnym wydtuzeniu czasu
zakleszczenia aorty i catkowitego czasu trwania zabiegu.

Co ciekawe w badaniach wiasnych udowodnilismy, iz ograniczenie ilosci
zespolen aortalnych istotnie wptywa na skrocenie czasu krazenia pozaustrojowego, a
bywa, ze serce podejmuje prace pomimo nadal zaci$nietej aorty! To wyjatkowe zjawisko
upewnia operatora o precyzji wykonanych zespolen stanowigc swoistg nagrode za

determinacje i poniesiony wysitek.

Tak wigc krotsza reperfuzja w grupie badanej w stosunku do grupy kontrolnej
mogta wynika¢ takze z innych powodow.

Reasumujgc, czas reperfuzji nie jest wprost zwigzany ze skréceniem czasu
przebywania na bloku operacyjnym, co sugeruje Autor w omawianym dziale (dziat
Dyskusja str. 111).

W tabeli nr 1 (str. 47) poréwnane zostaly grupy pod wzgledem danych
demograficznych, nie przedstawiono jednak wartosci p, ktéra wskazywataby czy grupy
roznig sie istotnie. Wydaje sie to wazne, zwtaszcza, ze Doktorant na str. 24 wskazuje,

ze pte€ zenska jest czynnikiem wystgpienia zespotu matego rzutu.



W dyskusji Autor wskazuje na korzysci ekonomiczne dotyczace wielu podmiotow
wynikajgce z zastosowania lewozymendanu, nie przedstawiajgc jednak w tym zakresie
istotnych danych.

Powyzsze krytyczne uwagi w zadnym stopniu nie umniejszajg wartosci
przedstawionej rozprawy.

Stwierdzam, Ze temat przedstawionej rozprawy doktorskiej jest interesujgcy oraz

wazny ze wzgledow praktycznych i naukowych, a praca ma istotng warto$¢ poznawczg.

Wnosze zatem do Wysokiej Rady Nauk Medycznych Uniwersytetu Medycznego
w todzi o dopuszczenie lek. med. Macieja Zagorskiego do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.

Dr hab. med. Pawel Bugajski
?d/u\; M\,\ San



