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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. tukasza Jankowskiego

Rozprawa doktorska lek. tukasza Jankowskiego p.t ,,Ocena wartoSci
rokowniczej czastkowej rezerwy wiericowe] u pacjentow poddanych
koronarografii” zrealizowana zostata pod kierunkiem prof. UM w todzi dra hab. med.
Michata Plewki, uznanego kardiologa inwazyjnego, doswiadczonego operatora i
klinicysty z wieloletnim doswiadczeniem.

Recenzowana praca doktorska ma ukiad typowej monograt’ i, stanowiacej raport
z przeprowadzomego' badania: miesci sie na 110 stronach, zawierajgc wszystkie
niezbedne elementy: wykaz stosowanych skrotéw, tabel, rycin, wprowadzenie,
okresleniie celéw pracy, opis materialu i metod, raportowane wyniki, dyskusje, wnioski,
streszczenia, zataczniki oraz piémiennictwo skladajgce sig z 76 pozycji. Graficznie i
edytorsko jest przygotowana bez zarzutu, _

Praca dotyczy bardzo istotnego dla kardiologii inwazyjnej i nieinwazyjnej
zagadniemia oceny granicznego zZwezenia w obregbie galq:ii przednie] zstepujacej
(GP2Z) lewej tetnicy wieficowej, a wiec naczynia, ktére u wigkszosci pacjentow
decyduje o ukmnwieniu majwickszej czesci miesnia sercowego, jest kluczowe przy
podejmowaniu dalszych decyzji co do farmakoterapii, 'rewaskularyzacji oraz
rekomendowans] metody rewaskularyzacji. Ocena znaczenia granicznego zwezenia
GPZ zartwmo v pacjentéw z wielonaczyniowg chorobg tetnic wiericowych, jak i w
przypadiu izolowanego zwezenia GPZ pozostaje wyzwaniem. Najczesciej stosowane
obecnie w pracowniach hemodynamicznych metody oceny tzw. inwazyjnej czgstkowe]
rezenw mepiwm (FFH) jak i echokardiografi cznej rezerwy przeplywu wiericowego
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(CFR), wymagaja stale walidacji w zwigzku z coraz lepszymi systemami obrazowania,
coraz lepszym rozumieniem patofizjologii niedokrwienia, jak i postepem
farmakoterapii, ktérego jestesmy swiadkami.

Gtéwnym celem recenzowanej pracy byla ocena wartosci diagnostycznej
I prognostycznej FFR u chorych ze stwierdzonym w koronarografii granicznym
zwezeniem w GPZ w obserwacji 12- miesiecznej. Warto podkreslié ten horyzont
czasowy, bowiem krotsza ocena rokownicza tego parametru nie miataby az tak duzej
wartosci.

Za cele dodatkowe przyjeto realizowane w pracy uznano tez: (1) poréwnanie
wartosci prognostycznej inwazyjnej FFR vs nieinwazyjnej CFR w ocenie granicznego
zwezenia GPZ, (2) analize korelacji wynikéw FFR i CFR ze stopniem zwezenia GPZ
W koronarografii, (3) ocene zaleznosci miedzy wynikami FFR, CFR a préba wysitkowsg,
(4) poréwnanie w kontekscie tych analiz pacjentéw z izolowanym zwezeniem LAD | z
chorobg wielonaczyniowg (MVD), (4) identyfikacje czynnikéw ryzyka powiktan (takich
jak: zgon, ostre niedokrwienie z GPZ, rehospitalizacja) w 12-miesiecznej obserwadji
pacjentéw ze zwezeniem GPZ i/lub chorobg wielonaczyniowg, (5) oceng jakosci zycia
pacjentéw z réznym stopniem zaawansowania choroby wiericowej po 12 miesigcach.
Juz na tym etapie recenzji warto odnotowaé, 2e to cele bardzo ambitne, badanie
wielowatkowe i o duzej wartoéci aplikacyjnej.

tacznie do badania wigczono 100 pacjentéw z podejrzeniem choroby
niedokrwiennej serca i granicznym zwezeniem w obrebie GPZ. Badanie wykazato
chorobg MVD z granicznym zwezeniem GPZ u co pigtego pacjenta. Istotno&é
hemodynamiczng zwezenia potwierdzano za pomocg FFR oraz CFR. Dokonano
oceny wartosci predykcyjnej wystapienia Zlozonego punktu koricowego obu metod:
inwazyjnej i nieinwazyjnej podczas 12- miesiecznej obserwadji klinicznej.

Udowodnior.o, ze nieprawidtowy wy.1ik FFR i nieprawidiowy wynik CFR byly istotnie
Czesciej okserwowane u “acjentéw z MVD. Pozytywne wartosci CFR i FFR
stwierdzono u 7 pacjentéw z MVD u 3 pacientéw ze zmianami jednonaczyniowymi
(32% vs. 4%; p < 0,001). Negalywre wartosci CFR i dodatnie wartoéci FFR
odnotowano u 11 pacjentéw z VD i 14 ze zmianami tylko w GPZ. Pozytywny CFR i
negatywny FFR 0 vs 6 pacjer;}' Sw. Negalywny CFR i negatywny FFR uzyskano u 4
pacjentéw z grupy MVD i u 55 b acjent sw z grupy granicznego zwezenia tylkow GPZ.
Juz z tego zestawienia wida 3 jnk bad ania CFR i FFR sig uzupetniajg i dlaczego warto
wykonywaé je tacznie. Pozytywne wyniki FFR i CFR korelowaly z czastszymn
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epizodami sktadajagcymi sie na ziozony punkt koricowy w tej grupie pacjentow,
szczegdlnie w przypadku FFR < 0,76 i CFR<2,3.

Powyzsze i inne analizy przytoczone w rozprawie, pozwolity na wyciagnigcie kilku

waznych dla praktyki klinicznej wnioskéw. Po pierwsze udowodniono przydatnosc
diagnostyki nieinwazyjnej CFR i diagnostyki inwazyjne] FFR, w ocenie istotnosci

granicznego zwezenia, przewidywaniu ryzyka ztozonego punktu koricowego i wyborze

optymalnej metody leczenia: tylko farmakoterapii lub farmakoterapii z kwalifikacjg do
rewaskularyzacji. Po drugie, Doktorant dokonat kilku innych obserwacji, ktére po

dobrej publikacji w pismach indeksowanych na liscie filadelfijskiej z pewnoscig wejda
do dyskursu kardiologdw inwazyjnych. Obserwacie te to:

1.

Wskazanie, ze dla wartoéci FFR 0,76 oraz FFR = 0.8 test wykazuje wysokg
wartosé predykeyjna ujemna, co po prostu oznacza, ze pacjenci z wyzszymi
wartoéciami FFR majg niskie ryzyko zdarzen sercowo-naczyniowych w
obserwacji odlegtej.

Wskazanie, ze CFR £ 2,3 charakteryzuje sie wysokg czuloscig i bardzo
wysoka wartoscig predykcyjna ujemna, prakiycznie wykluczajac ryzyko
zdarzenia sercowo-naczyniowego dla wartosci wyzszych. !

Brak istotnej réznicy statystycznej pomigdzy metodg inwazyjng (FFR) a
nieinwazyjng| (CFR) pod wzglgdem wartosci predykoejnej. co tylko
zapowiada kilejne badania, w wiekszych kohortach pacjentow.
Udowodnienie korelacji pomiedzy pomiarami FFR i CL’R a stopniem
zwezenia GPZ. i

. Wskazanie ?f fakt, ze nizsze wartosci wyjsciowe FFR sg isfotnie powigzane

z dodatnim wynikiem elektrokardiograficznej préby wysitkowej w obserwacii
odlegtej, przy braku takich obserwagji dla CFR.

Ponowne wykazanie, ze u pacjentéw z MVD istotnie czescie] wystepujg
nieprawidlowfe wyniki FFR i CFR, co z jednej strony wskazuje na wigksze
ryzyko zdarzefi sercowo-naczyniowych w poréwnaniu z pacjentami z
choroba jedIonaczyniowq, z drugiej strony — Swiadczy, z:e MVD ,choruje
cale lozysko wiericowe’, a pacjenci tacy majg zdecyidowanie gorsze

rokowanie. I
4

Jak przystato na prace z krggu kardioloéii inwazyjnej, Doktorant wykazat, ze
pacjenci z MVD (+), poddani rewaskularyzacji i prawidiowo leczeni, odnotowall
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poprawe jakosci zycia, a rewaskularyzacja w polaczeniu z optymalng farmakoterapig
okazala sig skuteczna w tagodzeniu objawéw i poprawie funkcjonowania pacjentéw.

Niewatpliwie zaletg pracy jest jej prosta, aplikacyjna strona. Jest nowoczesnie
napisana, a juz na samym wstepie Autor odwoluje sie do wrzesniowych wytycznych
ESC dotyczacych przewlekiych zespotéw wiericowych z 2024 roku, co jak na prace
recenzowang miesigc po ich publikacji, zdarza sie niezmiernie rzadko. Gratulacje
zaréwno dla Doktoranta, jak i Promotora. Whioski sformutowane na str. 88-89,
odpowiadajg $cisle celom pracy, okreslonym na str, 44-45, Wyniki przedstawione s3
poprawnie, a osobisci najwigksza wage przywigzuje do krzywych ROC
zaprezentowanych na str. 66-67, ktére, mimo wszystko faworyzujg nieco wartoéé
predykcyjng CFR nad FFR. Réwniez w zaprezentowanych modelach
wieloczynnikowej regresji logitowej, ta wyzszos¢ CFR nad FFR jest takze widoczna,
chociaz mozna oczywiscie tak budowaé modele i zmieniaé punkty odciecia badanego
parametru, ze obie zmienne stajg sie réwnowazne, a na pewno sie Swietnie
uzupetniaja.

Moje jedyne watpliwosci dotyczg materiaiu do doktoratu, ktéry zbierany byt w
latach 2013-17, gdy obowigzywaly nas nieco inne standardy farmakoterapii, chociazby
W zakresie docelowych wartosci lipidogramu, W tym kontekécie nie do konca
usatysfakcjonowany jestem tylko lapidarng informacjg z tabeli 11. str. 53 o wysokiej
czestosci stosowania statyn w badanej grupie czy odnotowanym érednim LDL-
cholesterolem 83 mg/dl dla catej badanej grupy (tab. 12. str. 57). Jestem réwniez nieco
zawiedziony, ze Doktorant nie uznat tego za ograniczenie pracy, chociaz bardzo
dobrze identyfikuje i dyskutuje ograniczenia dysertacji na str. 87.

Mam zatem nastepujace pytania do Doktoranta, ktére chciatbym zadaé w czasie
publicznej obrony, chociaz zdaje sobie sprawe, ze odpowiedzi na nie mieé beda
charakter czystej intelektualnej dywagagji:

1. Czy w opinii Doktoranta wyniki obserwagji tej 100-osobowej grupy bylyby
inne w 2024 roku, gdy kazdy taki pacjent powinien osiggnaé LDL-cholesterol
<55 mg/dl, a moze jeszcze nizszy — czy wplynetoby to na wartosci
predykcyjne badanych parametréw?

2. Czy gdyby obserwacje przediuzy¢ poza horyzont 12-&niesi¢cy, zyskiwatby
predykcyjnie bardziej ,inwazyjny” marker taki jak FFR czy raczej ten

. nieinwazyjny” jak CFR?



3. Jak bedzie w przyszlosci wyglada¢ standardowy protokét oceny zmiany
granicznej w GPZ? Ktére badania wykonywacé bedziemy wszystkim, a ktére

wybranym?

Postawione pytania majg jedynie zaspokoié ciekawo$¢ recenzenta w zetknieciu
z Doktorantem, ktory w samej dyskusji pracy wskazuje wysokg kompetencje |
znajomos¢ literatury przedmiotu. Uzyskane odpowiedzi nie wplyng zatem na mojg
pozytywng oceng wykonanej pracy, zaplanowanego poréwnania, przedstawionych
wynikéw, wnioskéw, ich interpretacii i dyskusii.

Podsumowujgc mojg ocene przedstawionej do recenzji rozprawy, stwierdzam
we wniosku koficowym, Ze rozprawa doktorska lek. Lukasz Jankowskiego p.t. ,,Ocena
wartosci rokowniczej czgstkowej rezerwy wiericowej u pacjentéw poddanych
koronarografii” stanowi oryginaine rozwigzanie problemu naukowego, dowodzi
posiadania wiedzy teoretycznej w dyscyplinie nauki medyczne oraz umiejetnosci
samodzielnego prowadzenia pracy naukowej, spetniajgc w petni formalne |
merytoryczne warunki stawiane rozprawom doktorskim, okreslone w art. 13 ust. 1
Ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o
stopniach i tylule w zakresie sztuki (Dz. U. 22017 . poz. 1789 ze zm.) w zwigzku z art.
179 ust. 1 Ustawy z dnia 3 lipca 2018 roku przepisy wprowadzajgce ustawe — Prawo
0 szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2 2018 . poz. 1669 ze zm.), a zatem Doktorant
powinien zosta€ dopuszczony do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Jestem usatysfakcjonowany przedstawiong dysertacjg doktorskg, bowiem
niezaleznie od speinienia warunkéw oryginalno$ci pracy, mam gtebokie przekonanie,
ze klirﬁ_iczne prace doktorskie powinny réwniez przynosi¢ korzyici chorym — lepiej
badanym, lepiej stratyfikowanym pod wzgledem ryzyka sercowo-naczyniowego,
starannie obserwowanym w trakcie leczenia, z czym niewatpliwie mamy do czynienia
W recenzowanej pracy doktorskiej.

prof. dr hab. med. dr h.€\Krzysztof J. Filipiak, FESC |
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