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Recenzja pracy doktorskiej lek. Jakuba Andrzejewskiego pt. ,,Ocena dynamiki
postepu miazdzycy i zmian charakteru blaszek miazdzycowych w tetnicach
szyjnych u pacjentéw z objawowg i bezobjawowg stenoza szyjna, ze
szczegolnym uwzglednieniem analizy kompleksu intima-media (IMC), funkcji
srédbtonka oraz aktywnosci czynnika wzrostu srédbtonka (VEGF) i

metaloproteinaz (MMP)”

Miazdzycowe zwezenie tetnic szyjnych jest jednym z podstawowych czynnikow ryzyka
udaru niedokrwiennego. Najpowszechniejszg metodg skriningu u pacjentow po
przebytym incydencie niedokrwienia moézgu jest ultrasonografia metodg Dopplera
tetnic szyjnych. Jako metody uzupetniajgce, o wyzszej swoistosci i czutosci uznawane
sg badania naczyniowe tomografii komputerowej (TK) i rezonansu magnetycznego

(RM). Metodg o najwyzszej czuto$ci jest angiografia subtrakcyjna.

Skrining w populacji ogdlnej u pacjentéw bez przebytych incydentéw naczyniowo-
mozgowych nie jest zalecany, aczkolwiek w dobie bardzo szerokiej dostepnosci w/w
badan coraz czesciej stwierdza sie bezobjawowe zwezenia tetnic szyjnych u

pacjentéw bez wczesniej przebytych incydentéw ogniskowego niedokrwienia mdzgu.



W przypadku stwierdzenia hemodynamicznie istotnego zwezenia tetnicy szyjnej na

pewno niezwykle istotne sg dwie kwestie:

e Ocena ryzyka wystgpienia incydentu tozstronnego ogniskowego
niedokrwiennego moézgu, oraz
e Monitorowanie progresji zmian bez wzgledu na to, czy byt wykonany zabieg

rekanalizacyjny czy tez nie.

Jesli chodzi o tg pierwszg kwestie to niezwykle istotna jest ocena morfologii zmiany
miazdzycowej. Poza tym obecnie prowadzone sg liczne prace w kierunku
poszukiwania biomarkeréw, ktére pozwolityby na stratyfikacje jakie jest ryzyko
wystgpienia objawowego ogniskowego niedokrwienia modzgu i progresji zmian

miazdzycowych.

Praca doktorska zawarta jest na 141 stronach maszynopisu, tgcznie ze spisem
piSmiennictwa, sktadajgcego sie z 278 pozycji, oraz streszczeniem w jezyku polskim i
angielskim. Zawiera 28 tabel i 27 rycin i wykreséw umieszczonych w tekscie. Struktura
pracy posiada standardowy uktad z podziatem na wstep, cele, materiat i metody,
wyniki, dyskusje i wnioski. Praca zostata podzielona na 6 rozdziatéw. Poprzedzona

jest przejrzystym spisem tresci, oraz wykazem stosowanych skrotow.

We wstepie doktorant wyczerpujgco omawia aspekty kliniczne, patofizjologiczne,
diagnostyczne i terapeutyczne miazdzycy tetnic szyjnych. Daje przez to swiadectwo
duzej wiedzy i umiejetnosci jej konkluzywnego przekazywania. Nie zgadzam sie
jedynie z przytoczonym opisem techniki badania angio-RM. Doktorant wskazuje na
konieczno$¢ podania srodka kontrastowego. Jednak obecne mozliwosci techniczne
pozwalajg wykonac¢ badanie bez jego podania, z wykorzystaniem sekwencji TOF (time
of flight), gdzie wykorzystuje sie ,naturalny kontrast” jakim sg poruszajgce sie krwinki,

ktore znakuje sie za pomocg tzw. spin-labellingu.

Cele pracy sg sformutowane w sposéb jasny i przejrzysty.



W rozdziale ,Materiat i metody” gwoli $cistosci powinno by¢ podane jakiego stopnia
stenoza tetnicy szyjnej wewnetrznej byta kryterium wigczenia pacjenta do badania.
Ponadto doktorant stwierdza, ze wtgczono do badania 78 ,zwezonych tetnic” u 48
pacjentow, natomiast w dalszych czesciach pracy analizuje czynniki tylko dla 48
pacjentow, co oczywiscie klinicznie jest wtasciwe. Jednak brakuje wyjasnienia, ktéra z
tetnic i dlaczego u pacjentdéw z obustronnym zwezeniem tetnicy szyjnej byta

uwzgledniona w analizie.

Brakuje rowniez informaciji, czy grupa kontrolna byta dobrana co do wieku, ktory jest

jednym z podstawowych czynnikdw rozwoju miazdzycy.

Brakuje tez wyjasnienia dlaczego doktorant wykorzystuje jako podstawowg metode
pomiarowg zwezenia metode ECST? Jak wiadomo powszechniej stosowane, bardziej

precyzyjne i obiektywne sg metody opierajgce sie na pomiarze predkosci i NASCET.

Brakuje réwniez informacji w jakich punktach czasowych wykonywane byty oznaczenia
biomarkeréw MMP-9 i VEGF.

Metody statystyczne zostaty dobrane prawidtowo z uwzglednieniem liczebnosci grupy.

Informacje dotyczace czynnikéw ryzyka i lekéw przyjmowanych przez pacjentow

powinny by¢ zamieszczone w wynikach pracy.

Wyniki pracy zostaty przedstawione prawidtowo. Wskazuje to na gtebokie zrozumienie
problematyki i uzyskanych wynikow przez doktoranta. Ze wzgledu na konsekwencje
patologii tetnic szyjnych warto bytoby poréwnacé jednak przebieg choroby u pacjentow

z objawowym i bezobjawowym zwezeniem tetnic szyjnych.

W miejscach, gdzie doktorant przedstawia brak znamiennosci statystycznej jako
p>0,05 warto bytoby poda¢ doktadng warto$¢, co pozwala rowniez na wskazanie
nieznamiennego trendu. Postep lub regresja zmian miazdzycowych korelujg ze
zmianami stezenia cholesterolu i frakcji HDL w surowicy, co wigze sie z

przyjmowaniem statyn.



Zbyt daleko idgcym wnioskiem jest wskazywanie na potrzebe bardzo czestego
kontrolowania progresji zmian miazdzycowych badaniem USG. W swietle dostepnych

badan nie ma takich implikacji klinicznych.

Najwieksze zastrzezenie w pracy budzi fakt, ze pacjenci zwtaszcza z objawowym
zwezeniem tetnicy szyjnej nie zostali w mozliwie najkrétszym czasie od incydentu
poddani zabiegowi rekanalizacyjnemu (endarterektomia lub angioplastyka i
stentowanie). Doktorant wyjasnia, ze najlepsze mozliwe leczenie farmakologiczne (leki
przeciwptytkowe, statyny, intensywna kontrola czynnikow ryzyka) jest réwniez
skuteczng metodg profilaktyki udaru w tej grupie pacjentow. Jednak w Swietle
dostepnej wiedzy nie mozna mie¢ watpliwosci, ze standardem postepowania jest

zabieg rekanalizacyjny z dodaniem najlepszej mozliwej terapii farmakologicznej.

Reasumujgc, przedstawiona do recenzji praca lek. Jakuba Andrzejewskiego
odpowiada wymaganiom stawianym rozprawom doktorskim i spetnia wymogi ustawy
o stopniach naukowych i tytule naukowym. Mam zaszczyt przedstawi¢ Wysokiej
Radzie Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w todzi wniosek o
dopuszczenie lek. Jakuba Andrzejewskiego do dalszych etapdéw przewodu

doktorskiego.



