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TUTUL ROZPRAWY: Identyfikacja pacjentdw z ostra zatorowoscia plucng bardzo niskiego

ryzyka z wykorzystaniem oceny klinicznej oraz stezenia biomarkerow.

Ostra zatorowo$¢ ptucna (OZP) pozostaje powaznym problemem medycznym oraz
epidemiologicznym w Polsce i na $wiecie. W ostatnich latach widoczny jest wyrazny trend
wzrostu zapadalnosci na OZP, z jednoczesnym spadkiem $miertelnosci. Posrednio $wiadczy to o
czgstszym rozpoznawaniu choroby na wczesniejszym etapie, ktdry charakteryzuje sie
lagodniejszym przebiegiem. Niemniej prowadzi to zwigkszonego obciazenia szpitalnych
oddziatéw ratunkowych i oddziatéw kardiologicznych, gdzie tacy pacjenci najcz¢sciej trafiaja.
Wypracowanie strategii postgpowania, ktéra pozwoli na precyzyjng identyfikacje pacjentéw z
korzystnym przebiegiem leczenia pozwoli na uniknigcie wielu hospitalizacji w oddziatach
szpitalnych. Jednoczesnie moze zapewnié pacjentom bardziej komfortowe leczenie domowe, z

jednoczesnym zachowaniem bezpieczenstwa terapii.
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Nalezy zatem stwierdzi¢, ze rozprawa doktorska lek. Bartosza Karolaka dotyczy waznego
klinicznie zagadnienia i ma implikacje praktyczne dla wielu zespotow zajmujacych sig leczeniem
OZP.

Przedstawiona mi do oceny rozprawa oparta jest o cykl dwéch publikacji — dwoch prac
oryginalnych o facznej punktacji 5,1 pkt IF oraz 210 punktéw MNiSW, tworzacych tematycznie
spojny cykl. W obydwu publikacjach Doktorant jest pierwszym autorem. Wklad Doktoranta w
powstanie wymienionych artkutow byt istotny i obejmowat najwazniejsze etapy pracy naukowe;j.

Przestawiona mi do recenzji dysertacja ma uklad typowy dla tego typu prac obejmujacy
wymagane sktadniki, takie jak polsko- i angloj¢zyczne streszczenia, wstep, uzasadnienie i cele
pracy, omowienie prac bedacych cyklem publikacji, podsumowanie, wnioski, pi$miennictwo
zawierajace 84 pozycji oraz o$wiadczenia wspotautorow wykorzystanych publikacji.

Doktorant w swojej dysertacji poszukuje ciezkich wewnatrzszpitalnych powiktann OZP
wérdd pacjentoéw z punktacjg w skali sSPESI wynoszaca 0, tak aby zidentyfikowa¢ chorych bardzo
niskiego ryzyka, ktorzy mogliby zostaé bezpiecznie skierowani do leczenia ambulatoryjnego. W
tym celu uzywa dwoch znanych w kardiologii biomarkeréw - troponiny i NT-proBNP. Badanie
jest retrospektywna analiza jednoosrodkowego badania obserwacyjnego ,,PE-Aware”, ktore bylo
prowadzone w latach 2006-2019. Grupe badang stanowito wyjéciowo 1151 pacjentéw z APE
niewysokiego ryzyka.

W dysertacji zwraca uwagg syntetyczny i ciekawie napisany wstgp, w ktorym czytelnik
znajdzie swoiste kompendium wiedzy na temat metod oceny ciezkosci OZP wykonywanej za
pomoca réznych technik. Doktorant laczy rozlegla wiedze teoretyczng na ten temat, a jednoczes$nie
duze doswiadczenie kliniczne, ktore zdobyt pracujac w referencyjnym oérodku diagnostyki i
leczenia zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej pod kierunkiem swojego Promotora.

Uwzglednione w cyklu publikacje zostaly pozytywnie ocenione przez Redakeje i

niezaleznych recenzentéw czasopism, W ktérych zostaty opublikowane. Trudno sie nie zgodzi¢ si¢
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z takg decyzjg, poniewaz uzyskane wyniki badan sa interesujace oraz wnosza nowe informacje na
temat poprawy jakosci stratyfikacji ryzyka w OZP.

W pierwszej pracy oryginalne) wchodzacej w skiad rozprawy doktorskiej pt. ,,Plasma
Troponins Identify Patients with Very Low-Risk Acute Pulmonary Embolism” do analizy
wiaczono 409 pacjentow niskiego ryzyka wedtug skali sPESI (0 punktéw). Niekorzystny punkt
koficowy osiggneto 4 pacjentow (0,98%). U wszystkich z nich stwierdzono istotnie wyzsze
stezenie troponiny sercowej niz w grupie o niepowiklanym przebiegu. Za pomocg techniki ROC
Doktorant wyznaczyl progowe stgzenie troponiny pozwalajgca przewidzie¢ wystapienie punktu
koficowego ze 100% czuloscia na poziomie 1,7-krotnosci gérnej granicy normy.

W drugiej pracy pt. ,,Plasma N-terminal pro-brain natriuretic peptide concentrations may help
to identify patients with very low- risk acute pulmonary embolism: A preliminary study”
analizowano populacjg 348 chorych, u ktérych przy przyjeciu do szpitala oznaczono stezenie NT-
proBNP. Punkt koncowy osiagneto 3 chorych, u ktérych stwierdzono istotnie wyzsze stgzenie NT-
proBNP. Wartos¢ progows stgzenia NT-proBNP, pozwalajgca przewidzie¢ wystapienie punktu
konicowego ze 100% czutoscig, okreslono na poziomie 1641 pg/ml.

We wnioskach Doktorant stwierdza, ze Ocena ryzyka w skali sSPESI w ramach kwalifikacji
pacjentéw z OZP do leczenia ambulatoryjnego wydaje si¢ niewystarczajaca, a jej uzupehienie o
obligatoryjne oznaczanie profilu biomarkeréw moze poprawié trafnos¢ stratyfikacji ryzyka.
Whnioski dysertacje s3 zwigzle i $wiadcza o zrealizowaniu postawionych wecze$niej przez
Doktoranta celow. Cheialbym jednak zapyta¢ Doktoranta o nastepujgce kwestie:

1. Czy na podstawie swoich badan zalecalby rutynowe oznaczanie obu biomarkeréw u
pacjentéw z OZP i punktacjg SPESI wynoszacg zero? Czy ktory$ rekomendowatby bardziej?
2. Czy dolgczenie do algorytmu postgpowania oceny wielkodci prawej komory w angio-TK

mogloby by¢ alternatywa dla dodatkowych oznaczefi biomarkeré6w? Obecnie ponad 95%
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przypadkéw OZP rozpoznaje si¢ na podstawie angio-TK, co powoduje, Ze ocena wielkosci
komor serca moze by¢ wykonana bez dodatkowych kosztow.

3. Jak Doktorant widzi przydatnos¢ zaproponowanej przez siebie metody kwalifikacji do terapii
domowej w poréwnaniu do skali klinicznej HESTIA, ktora jest pierwotnie dedykowana do

selekcji grupy chorych z OZP kierowanych do leczenia ambulatoryjnego?

W podsumowaniu chcialem stwierdzié, Ze recenzowang rozprawg uwazam za interesujaca.
Uzyskane wyniki maja znaczenie praktyczne i wpisuja sig W trend poszukiwania
zindywidualizowanych metod postepowania OZP. Doktorant w swojej dysertacji zaprezentowat

duza znajomos¢ problematyki medycznej, ale takze bieglos¢ w implementacji wynikow badafi.

W opinii recenzenta rozprawa doktorska spelnia wymagania okreslone w art. 187 ust. 1-4
Ustawy z dnia 20 lipca 2018 roku ,,Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce” (Dz. U.z 2018 r,
poz.1688 ze zm.). Whrioskuj¢ zatem o dopuszczenie lekarza Bartosza Karolaka do dalszych etapow

przewodu doktorskiego, w tym do publicznej obrony.
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