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Recenzja

rozprawy na stopien doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki
medyczne lek. Olgi Truby pt. ,Ocena roli badan obrazowych klatki piersiowej
w diagnostyce przewleklego kaszlu u 0s6b dorostych” napisanej pod kierunkiem
dr hab. n. med. Marty Dagbrowskiej

CHARAKTERYSTYKA FORMALNA ROZPRAWY

Rozprawa zostala przygotowana w formie cyklu trzech powigzanych tematycznie
zespolowych prac oryginalnych opublikowanych w czasopismach o wysokim wspétczynniku
wplywu (faczny IF=7,244, MEiN 123 punkty). We wszystkich trzech publikacjach Doktorantka
jest pierwsza autorka i zgodnie z deklaracjami jej wkiad pracy wynosit 60% w pierwszej

i drugiej publikagji i 55% w przypadku trzeciej publikacji.

Dodatkowo wstep, materiat i metody, zatozZenia i cele pracy, podsumowanie wynikéw,
i wnioski zostaly przygotowane w formie klasycznej monografii. Ta cze$é¢ wraz z
piSmiennictwem, streszczeniami w jezyku polskim, angielskim, wykazem stosowanych
skrotéw oraz oswiadczeniami wspétautorow o wkladzie pracy obejmuje 73 strony. Nie jest
ona obligatoryjna, ale stanowi wartosciowe podsumowanie i istotnie ulatwia calosciowa ocene

rozprawy doktorskiej.



OCENA MERYTORYCZNA ROZPRAWY

Przewlekly kaszel (PK), trwajacy ponad 8 tygodni, stanowi bardzo czgsty problem w
praktyce klinicznej i odpowiada za duza cze$¢é przyczyn konsultacji lekarskich. Problem PK
dotyczy zaréwno dzieci jak i dorostych. Dane epidemiologiczne wskazuja, ze PK dotyczy
okoto 4-10% dorostych na $wiecie i moze prowadzi¢ do negatywnych skutkéw zdrowotnych,
zaréwno fizycznych, psychicznych, jak i spotecznych, z jednoczesnym pogorszeniem jakosci
zycia, co czyni problem PK bardzo istotnym z punktu widzenia codziennej praktyki lekarskiej.
Najczestsza przyczyna PK jest palenie papieroséw i zwigzane z nim przewlekle zapalenie
oskrzeli oraz przewlekle choroby ptuc (przewlekla obturacyjna choroba ptuc (POCHP),
przewlekle infekcje, rozstrzenie oskrzeli, choroby $rédmigzszowe pluc, nowotwory ptuc).
Kaszel moze by¢ réwniez dzialaniem niepozadanym stosowanej terapii inhibitorami
konwertazy angiotensyny (ACEi - angiotensin converting enzyme inhibitors), co zdarza sig
stosunkowo czesto w przypadku tej grupy lekéw, szacunkowo u 5% do 15% leczonych.
U o0s6b niepalacych papierosdw oraz niestosujacych ACEi, u ktérych radiogram klatki
piersiowej (RTG klp) jest prawidlowy, do najczestszych przyczyn PK naleza astma, choroba
refluksowa przetyku (GERD - gastroesophageal reflux disease) oraz zespot kaszlu zwigzanego
z chorobami goérnych drég oddechowych (UACS - upper airway cough syndrome).
Diagnostyka PK u dorostych rozpoczyna si¢ od wnikliwego badania podmiotowego i
przedmiotowego. W ramach wywiadéw medycznych nalezy oceni¢ narazenie na czynniki
spustowe, mogace wywolywac kaszel, objawy towarzyszace, charakter kaszlu oraz efekty
wczesniejszych prob leczenia. Wedtug aktualnych rekomendacji Europejskiego Towarzystwa
Oddechowego (ERS - European Respiratory Society) podstawowe badania dodatkowe w
diagnostyce réznicowej PK to RTG klp oraz badanie spirometryczne. Wybér kolejnych badan
w poszerzonej diagnostyce uzalezniony jest od danych z wywiadéw oraz badania
przedmiotowego. Tomografia komputerowa klatki piersiowej (TK klp) nie jest badaniem
zalecanym rutynowo. Jako uzasadnienie takiego zalecenia autorzy rekomendacji ERS

zwracajg uwage na fakt, ze dotychczas brak jest dokladnych danych pozwalajacych na
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powigzanie zmian wykrytych w TK klp z rzeczywistymi przyczynami kaszlu oraz na
zwigkszone ryzyko powstawania nowotworow w wyniku narazenia na promieniowanie
jonizujace zwigzane z badaniem TK. Z drugiej strony TK klp jest obecnie kluczowym
badaniem obrazowym w diagnostyce wielu choréb ukltadu oddechowego, w tym tych,

ktorych objawem moze by¢ PK.

W powyiszym kontekscie wybdér obszaru badawczego do eksploracji
w przedstawionej do recenzji rozprawie doktorskiej jest wazny dla rozwoju nauk medycznych
i wpisuje si¢ w bardzo aktualng dyskusje nad rola TK w diagnostyce i leczeniu PK.
Przedstawione dane i problematyka badawcza zaprezentowana w pracy doktorskiej
pt. ,Ocena roli badan obrazowych klatki piersiowej w diagnostyce przewleklego kaszlu
u 0s6b dorostych” jawig sie jako bardzo interesujace i istotne z punktu widzenia codziennej

praktyki klinicznej.

W przedstawionej do recenzji rozprawie Doktorantka zawarla trzy powiazane ze soba

tematycznie publikacje, ktérych cele stanowity:

1. Analiza przydatnosci diagnostycznej RTG klp w odniesieniu do wynikéw TK klp jako

~zlotego standardu” diagnostyki obrazowej chordb klatki piersiowej u dorostych z PK.

2. Ocena wptywu wynikéw badan TK klp na dalsze postgpowanie u dorostych z PK trudnym

do leczenia.

3. Ustalenie grupy chorych, u ktoérej wykonanie TK klp w toku diagnostyki przyczyn PK jest

szczegOlnie przydatne.

4. Ocena wplywu obecnosci przepukliny rozworu przelykowego (HH - hiatal hernia)
wykazanej w TK klp, na ciezko$¢, nasilenie i skutecznos¢ leczenia PK zwigzanego z refluksem

zolagdkowo-przetykowym (GER - gastroesophageal reflux).
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Badania Doktorantki zostaly przeprowadzone metoda retrospektywnej analizy
danych klinicznych pacjentéw przyjetych z powodu PK w latach 2010-2021 do Kliniki Chorob

Wewnetrznych, Pneumonologii i Alergologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego.

W pierwszym badaniu zawartym w rozprawie, zatytulowanym “Is a normal chest
radiograph sufficient to exclude pulmonary abnormalities potentially associated with chronic cough?”
Doktorantka objela analiza 59 chorych, niepalacych papieroséw, u ktérych w toku diagnostyki
przyczyn PK stwierdzono prawidlowy obraz RTG klp oraz wykonano TK klp. Wedlug wiedzy
Autoréw badania byta to pierwsza tego typu analiza poréwnujaca czuto$é i doktadnosé RTG
klp z TK klp w ustalaniu przyczyn PK u dorostych. Innymi stowy celem pracy byta ocena czy
RTG klp jest wystarczajace do ustalenia przyczyny PK. Ocena wynikéw TK klp pozwolita
wyodrebnié¢ dwie grupy: 1) osoby z prawdziwie prawidlowym wynikiem RTG klp oraz 2)
osoby z falszywie prawidlowym wynikiem RTG klp, u ktérych wykazano istotne
nieprawidlowosci w TK klp. Na tej podstawie obliczono wartos¢ predykcyjna wyniku
negatywnego (ang. negative predictive value, NPV) jako stosunek liczby chorych z prawdziwie
prawidtowym wynikiem RTG klp do liczby wszystkich pacjentéw z prawidlowym wynikiem
RTG klp oraz wykonana TK klp. U 21 chorych (21/59, 35,6 %) z prawidlowym wynikiem RTG
klp wykazano istotne nieprawidtowosci w TK klp. Wyliczona wartos¢ NPV dla RTG klp w
diagnostyce przyczyn PK wyniosta 64%, co stanowi relatywnie niska wartos¢. Na podstawie
uzyskanych w tej retrospektywnej analizie wynikéw Doktorantka wnioskuje, Zze RTG klp
wydaje sie niewystarczajaco czulym badaniem obrazowym w diagnostyce réznicowej PK u

dorostych.

W drugim badaniu wchodzacym w skiad rozprawy pod tytutem: “Diagnostic yield of
chest radiograph in management of adults with difficult-to-treat chronic cough—retrospective study”
Doktorantka dokonata oceny przydatnosci RTG klp w postepowaniu z chorymi z PK trudnym
do leczenia. Do tej analizy wlaczono wigksza grupe 189 chorych, u ktérych w toku diagnostyki
przyczyn PK wykonano zaréwno RTG klp jak i TK klp. Dokonano analizy statystycznej
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obliczajac czulos¢, swoistos¢, wartos¢ predykcyjng wyniku ujemnego i dodatniego (NPV i
PPV) oraz trafno$¢ diagnostyczng RTG klp w oparciu o wyniki TK klp traktowanej jako ,, ztoty
standard”. Ponadto oceniono wplyw wykazanych w TK klp nieprawidlowych zmian,
istotnych dla przyczyny kaszlu, na modyfikacje dalszego postepowania diagnostyczno-
terapeutycznego. W badanej grupie RTG klp wykazal nieprawidtowosci u 23 chorych (23/189,
12,2%), natomiast u 166 chorych (166/189, 87,8%) by} prawidlowy. W TK klp potwierdzono
prawidlowy obraz RTG klp u 141 chorych (141/166, 84,9%), natomiast u 25 (26/166, 15,1%)
wykazano zmiany, ktére moga stanowi¢ przyczyne PK i u tych chorych zmodyfikowano
dalsze postepowanie. Wsréd ujawnionych w TK klp nieprawidlowosci u 8 chorych
stwierdzono przepukling rozworu przelykowego (HH - hiatal hernia), u 1 chorego
pogrubienie $cian oskrzeli z towarzyszacymi zageszczeniami migzszowymi, u 1 chorego
deformacje tchawicy i $cian oskrzeli, u 1 chorego mnogie guzki pluc (MPN - multiple
pulmonary nodules), u 1 chorego zageszczenia typu mlecznej szyby, zageszczenia typu
paczkujacego drzewa u 5 chorych, w tym u 1 chorego wspélistniejace z rozstrzeniami oskrzeli,
u 1 chorego MPN z towarzyszacymi zageszczeniami migZzszowymi oraz powiekszeniem
wezléw chionnych $rédpiersia, rozstrzenie oskrzeli u 2 chorych, zageszczenia siateczkowe z
towarzyszacym obrazem plastra miodu oraz pocigganiem oskrzeli u 1 chorego, guzek >10 mm
$rednicy o spikularnych granicach u 1 chorego oraz uszkodzenie przepony z wtdérna
przepukling u 1 chorej. Czulos¢, swoistos¢, PPV, NPV i trafnos¢ diagnostyczna wynosily
odpowiednio: 24,2%, 90,4%, 34,8%, 84,9% i 78,8%. Na podstawie uzyskanych wynikéw
Doktorantka wnioskuje, ze RTG klp wykazuje ograniczona przydatnos¢ diagnostyczna w
diagnostyce rézinicowej przyczyn PK trudnego do leczenia, a TK klp moze dostarczy¢
dodatkowych istotnych danych, ktére moga wplywac na dalsze postgpowanie diagnostyczne

i terapeutyczne u chorych z PK.

Przeprowadzone przez Autorke w ramach pracy doktorskiej trzecie badanie
zatytulowane: ,,Does hiatal hernia impact gastroesophageal reflux-related chronic cough?” dotyczyto

45 pacjentéw z PK i GER, u ktérych w wykonanej TK kip oceniono obecnosé¢ HH i jej wplyw
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na nasilenie i skuteczno$¢ leczenia PK. HH wykazano u 26,6% pacjentow z PK i GER. Co
ciekawe, nie wykazano réznic pomiedzy chorymi z i bez HH pod wzgledem cech klinicznych,
czasu trwania oraz nasilenia kaszlu mierzonych odpowiednio za pomoca wizualnej skali
analogowej (VAS - visual analogue scale,), a takze jakosci zycia zwigzanej z kaszlem mierzonej
wg Leicester Cough Questionnaire (LCQ). Ujawniono umiarkowana pozytywng korelacje
pomiedzy najwiekszym strzatkowym wymiarem worka przepuklinowego a nasileniem
kaszlu (0=0,692, p=0,013) oraz czasem trwania kasziu (0=0,720, p=0,008). Ponadto skutecznos¢
terapii przeciwrefluksowej (mierzona wzrostem LCQ) byla wyzsza u chorych, u ktdrych nie
stwierdzono obecnosci HH. Ponadto wykazano silng negatywna korelacje pomiedzy
najwiekszym wymiarem wroét przepukliny a wzrostem LCQ (o= -0,764, p=0,004), co sugeruje,
ze wielkos$¢ wrot przepukliny moze wptywacé na brak skutecznosci leczenia PK w tej grupie.
Podsumowujac uzyskane w tej analizie retrospektywnej wyniki Doktorantka sugeruje, ze
obecnos¢ HH wykazanej w TK klp wiaze si¢ z gorsza odpowiedziag na leczenie
przeciwrefluksowe u pacjentéw z PK i GER, a rozmiar HH moze by¢ zwiagzany z wigkszym

nasileniem oraz dtuzszym czasem trwania PK w tej grupie chorych.

Lacznie wszystkie 3 przeprowadzone kohortowe badania retrospektywne umozliwity
ocene przydatnos$ci RTG klp oraz TK klp, w diagnostyce przyczyn PK u oséb dorostych
i pozwolily na sformulowanie przez Doktorantke nastepujacych wnioskdéw plynacych

z przedstawionej rozprawy doktorskiej:

1. RTG klp wykazuje ograniczong trafno$¢ diagnostyczna u dorostych z PK, w zwigzku z tym
wydaje sie, ze jest to badanie niewystarczajace do wykluczenia istotnych przyczyn PK

u dorostych.

2. TK klp moze dostarczy¢ istotnych danych i wplynaé¢ na postepowanie diagnostyczne

i terapeutyczne u dorostych z PK trudnym do leczenia.
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3. Szczegodlng korzysc z dodatkowego wykonania TK klp moga osiagnac osoby powyzej 62 r

zycia.

4. Ocena obecnosci i rozmiaréw przepukliny rozworu przetykowego przepony w TK klp moze
by¢ przydatna u pacjentéw z PK zwigzanym z GER, poniewaz moze by¢ zwigzana z dtuzszym
i ciezszym przebiegiem PK oraz gorsza odpowiedzia na leczenie przeciwrefluksowe u tych

chorych.

UWAGI KRYTYCZNE

Nie mam istotnych uwag krytycznych. Nadmienie jedynie, Zze wiele z waznych
znalezisk ptynacych ze wszystkich prac zawartych w dysertacji pochodzi z analizy wynikow
stosunkowo nieduzych, jednoosrodkowych i retrospektywnych badan kohortowych, ktére
przez swoja konstrukcje charakteryzuja si¢ nieodlacznymi ograniczeniami, co nalezy
uwzgledni¢ przy interpretacji wynikéw i formulowaniu wnioskéw. Wskazuja one
jednoczesnie na potrzebe przeprowadzenia w przyszlosci odpowiednio zaprojektowanych
i duzych badan prospektywnych celem potwierdzenia wynikéw uzyskanych przez Autorke.
Nalezy jednak nadmieni¢, ze Doktorantka wskazuje na ograniczenia swojej pracy badawczej

w dyskusji, co swiadczy o jej zdolnosci krytycznego spojrzenia i dojrzalosci naukowe;j.

PODSUMOWANIE

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska Pani lek. Olgi Truby stanowi
wartosciowy wkltad w dziedzinie badan nad problemem klinicznym PK. Wyniki
przeprowadzonych badan jednoznacznie wskazuja, ze RTG klp wykazuje ograniczona
trafnos¢ diagnostyczng u dorostych diagnozowanych z powodu PK i w zwigzku z tym jest to
badanie obrazowe niewystarczajace do wykluczenia wszystkich istotnych przyczyn PK w
diagnostyce réznicowej prowadzonej u osoéb dorostych. Jednoczesnie wyniki badan

Doktorantki potwierdzaja, ze TK klp moze dostarczy¢ istotnych danych i wptyna¢ na
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postepowanie diagnostyczne i terapeutyczne u dorostych z PK trudnym do leczenia, w tym w

grupie chorych z PK zwigzanym z GER i wspdtistniejacg HH.

Podsumowujac, przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska odzwierciedla wysoki
poziom przygotowania teoretycznego Doktorantki, umiejetnos¢ wskazania problemu
badawczego i opanowanie warsztatu metodologicznego pozwalajacego na jego realizacjg.
Jednocze$nie przedtozona do recenzji praca spelnia réwniez wszystkie kryteria formalne

rozprawy doktorskiej.

WNIOSEK

Recenzowana rozprawa doktorska Pani lek. Olgi Truby pt. ,Ocena roli badan
obrazowych klatki piersiowej w diagnostyce przewleklego kaszlu u oséb dorostych”
spelnia warunki okreslone w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce (Dz. U. 2018 poz. 1668). Wnosze zatem do Rady Dyscypliny Nauk
Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o dopuszczenie Pani lek. Olgi Truby

do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

L6dz, 21 lutego 2024
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