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Rozprawy doktorskiej mgr Andrzeja Janusa pt.” Wplyw skleroterapii na wybrane

parametry homeostazy krwi”

Przedstawiona do ocena rozprawa doktorska wykonana zostata w Zaktadzie Chirurgii
Eksperymentalnej i Badania Biomateriatéw Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich
we Wroctawiu pod kierunkiem dr hab. Zbigniewa Rybaka prof. nadzw. Uniwersytetu
Medycznego we Wroctawiu.

W pracy autor przedstawit wyniki badan nad zmianami zachodzacymi w obrgbie
$rédbtonka naczyn zylnych poddanych zabiegom skleroterapii piankowej i ptynnej. Badania
przeprowadzono na 73 pacjentach. Autor posiadat niezbedna do tego typu badan zgodg
Komisji Bioetycznej (nr KB- 509/2011).

Na wstepie nalezy stwierdzi¢, ze problematyka przewleklej niewydolnosci zylnej
(PNZ) stanowi wazkie zagadnienie w medycynie i podjete przez doktoranta badania maja
pelne uzasadnienie. Na marginesic mozna zaznaczy¢, ze sama terapia zmienionych
chorobowo naczyn zylnych konczyn dolnych ma w historii medycyny europejskiej dtugie
korzenie siggajace samego Arystotelesa. Szacuje si¢, ze w obecnej chwili, przewlekta
niewydolnos$¢ zylna dotyczy ok. 40-60% kobiet i 25-30% me¢zczyzn populacji europejskiej.
Liczby te mowig same za siebie. Doktorant badaniom poddat pacjentow, u ktorych

zastosowano leczenie obliteracyjne polegajace na zamknigciu $wiatfa naczynia co skutkuje
Jjego ominigciem przez krazaca krew, oraz pacjentow, u ktérych naczynie zamknigto przy

uzyciu wprowadzonego do $wiatta naczynia cewnika z laserem.
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Praca zawiera 92 strony tekstu (w tym wstgp 18 stron, wyniki i analiza 23 strony,
dyskusja 6 stron). W pracy zamieszczono 4 oryginale fotografie, 12 rysunkéw i 17 tabel.
Zostala ona opracowana wedilug powszechnie przyjetego dla tego typu prac uktadu. Na
uznanie zasluguje zamieszczenie przed zasadniczym tekstem pracy wykazu uzywanych
skrétéw, co znacznie utatwia pdzniejszy odbior tekstu. Zaczyna si¢ wige praca spisem tresci,
po czym autor w stosunkowo obszernym, ale bardzo rzeczowym wstgpie, przedstawia
dokfadng charakterystyk¢ morfologiczna i fizjologi¢ ukiadu zylnego konczyn dolnych. W
rozdziale tym, doktorant, nie ograniczyt si¢ jedynie do przyblizenia morfologii i fizjologii, ale
takze omowil wyczerpujaco etiologi¢, epidemiologi¢ i metody terapii zylakéw konczyn
dolnych uwzgledniajac zarowno metody nieoperacyjne (skleroterapia) jak i operacyjne
(wewnatrzzylna ablacja laserowa). Tak sprawnie napisany wstgp pracy $wiadczy, bez
watpienia, o duzym rozeznaniu autora w problematyce przedmiotu.

W kolejnym rozdziale autor precyzuje cel podjetych badan, ktérym jest okreslenie
dynamiki zmian zachodzacych w obr¢bie $rodblonka naczyn zylnych poddanych zabiegom
skleroterapii piankowej i plynnej oraz ich poréwnanie ze zmianami zachodzacymi po
przeprowadzeniu zabiegu wewnatrzzylnej ablacji laserowej, a takze ocena wplywu w/w
zabiegdéw na uklad hemostazy. Zatozone cele sq adekwatne do charakteru przeprowadzonych
badan i sa pochodna mozliwosci interpretacyjnych oznaczanych parametrow.

Doktorant przeprowadzil badania na grupie 73 pacjentow poddajacych si¢
rutynowemu zabiegowi obliteracji chorobowo zmienionych naczyn zylnych z zastosowaniem
skleroterapii lub wewnatrzzylnej ablacji laserowej. Pacjentéw do zabiegéw zakwalifikowano
na podstawie odpowiednio dobranych kryteriow. Z posréd zakwalifikowanych 73 pacjentow,
26 osob poddano zabiegowi skleroterapii z zastosowaniem piany (FS), 22 osoby skleroterapii
z zastosowaniem plynu (LS) i 25 os6b zabiegowi EVLT. Iloé¢ pacjentéw nalezy uznaé za
wystarczajaca, pozwalajaca na dokonanie niezbg¢dnej analizy statystycznej uzyskanych
wynikéw, co we wspotczesnych naukach medycznych i biologicznych jest elementem
nieodzownym dla wysnuwania wigzacych wnioskéw. Zabiegi zostaty przeprowadzone w tym
samym osrodku medycznym przez tego samego chirurga, co ma zasadnicze znaczenie dla

powtarzalnosci uzyskanych wynikéw. Materiat do badan laboratoryjnych stanowita krew
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zylna pobrana od pacjentdw za pomoca systemu prozniowego BD Vacutainer w trzech
odstegpach czasu — przed, tuz po wykonaniu zabiegu i 30 minut po jego wykonaniu.
Oznaczono takie parametry jak ilos¢ trombocytow (PLT), czas koalinowo-kefalinowy
(APTT), d-dimery (D-D), fibrynogen (FIBR), aktywnos¢ czynnika von Willebranda (vWF%)
i poziom endoteliny-1 (ET-1). Oznaczone parametry maja kluczowe znaczenie diagnostyczne
i pozwalaja na wilasciwe S$ledzenie dynamiki zmian po przeprowadzonym zabiegu.
Oznaczenia wykonano przy uzyciu nowoczesnej aparatury analitycznej spetniajacej wymogi,
jakie stawia sie¢ sprzgtowi uzywanemu w celach medycznych i naukowych.

W nastgpnym rozdziale autor doktadnie analizuje wyniki uzyskane przy zastosowaniu
metod statystycznych takich jak test Kotomogorowa-Smirnowa, test T i test Wilcoxona.
Wyniki przedstawiono w starannie wykonanych tabelach i wykresach. Metody statystyczne sa
wiasciwe i stanowig odpowiednia podstawg do wyciagania wnioskéw, oraz konfrontacji
wynikéw wiasnych z wynikami innych badaczy.

W toku analizy wynikéw zaobserwowano, ze w grupie pacjentow poddanych EVLT
nastapil statystycznie istotny wzrost aktywno$ci czynnika von Willebranda i poziomu
endoteliny tuz po wykonaniu zabiegu, oraz statystycznie istotny spadek aktywnosci czynnika
von Willebranda, oraz poziomu endoteliny po 30 minutach od zabiegu, a takze statystycznie
istotny wzrost d-dimeréw w okresie 30 minut po wykonaniu zabiegu. Po 30 minutach od
wykonania zabiegu zaobserwowano takze statystycznie istotne wydhuzenie czasu kaolinowo-
kefalinowego, z kolei natychmiast po wykonaniu zabiegu EVLT zauwazono statystycznie
istotny spadek poziomoéw ptytek krwi i fibrynogenu. Z kolei obserwacje aktywnosci czynnika
von Willebranda i poziomu endotelin dokonano w grupie pacjentéw poddanych skleroterapii
piankowe;j, u ktérych nastapit statystycznie istotny wzrost tych parametrow tuz po wykonaniu
zabiegu, a nastgpnie statystycznie istotne obnizenie po 30 minutach od zabiegu. W grupie tej,
30 minut po zabiegu, zaobserwowano réwniez statystycznie istotne obnizenie poziomow
ptytek krwi i fibrynogenu, a takze statystycznie istotny wzrost d-dimerow. Odmiennych
obserwacji dokonano w grupie pacjentow poddanych skleroterapii ptynnej, gdzie

statystycznie istotny wzrost aktywnosci czynnika von Willebranda nastapit dopiero po 30
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minutach od wykonania zabiegu, natomiast poziom endoteliny istotnie statystycznie wzrdst
tuz po wykonaniu skleroterapii piankowej i ponownie wzrdst 30 minut po zabiegu.

Uzyskane przez doktoranta wyniki maja duza warto$¢ poznawcza, a przede wszystkim
maja praktyczne znaczenie kliniczne pozwalajace na wyciagniecie wnioskéw co do
ksztattowania si¢ okreslonych parametréw homeostazy krwi u pacjentéw poddanych réznym
metodom terapii.

W rozdziale zatytutowanym dyskusja dokonano konfrontacji wynikoéw wiasnych z
pismiennictwem migdzynarodowym. Stusznie podkreslono, ze przewlekta niewydolnosé
zylna ma duze znaczenie dla populacji europejskiej. Jak wskazuje piSmiennictwo, stosowanie
metody skleroterapii nie jest wolne od ryzyka wystapienia powaznych powikfan w postaci np.
udarow. Wydaje si¢, ze powiktania sa skutkiem aktywacji kaskady krzepnig¢cia krwi przy
rownoczesnym dziataniu endoteliny. Powyzszy fakt dobitnie podkresla stusznos¢ podjetej
przez doktoranta decyzji, aby wiasnie homeostazie krwi przy skleroterapii poswigci¢ swoje
naukowe dociekania.

W pracy doktorant zamiescit 167 pozycji pi$miennictwa, co nalezy uznaé za
wystarczajace. Pismiennictwo cytowane jest w sposdb wiasciwy.

Przeprowadzone badania i uzyskane w ich toku wyniki poddane odpowiedniej analizie
pozwolity na postawienie dwoch wnioskdéw giéwnych i jednego wniosku dodatkowego.
Whioski sformutowane sa prawidtowo i we wiasciwy sposob ujmuja zagadnienie, co dobitnie
swiadczy o zdolnos$ci doktoranta nie tylko do zaplanowania i przeprowadzenia badania, ale
takze do rzeczowej analizy wynikéw. Uwage mozna mie¢ jedynie do wniosku pomocniczego,
mianowicie czy z uwagi na fakt, ze kryteria postawienia rozpoznania migreny sa dosy¢
sztywne (wg Komitetu Klasyfikacji Bélow Glowy Migdzynarodowego Towarzystwa Bolow
Glowy) nie lepiej bylo by uzy¢ sformutowania — przemijajacy bol badz bole glowy
(ewentualnie — objawy migrenopodobne)? Wdwczas wniosek ten brzmiatby:

wplyw endoteliny na wystapienie objawow nieporzadanych takich jak przemijajacy
bél glowy, zaburzenia widzenia lub krotkotrwala utrata $wiadomosci, czesciej moze zdarzy¢

si¢ podczas skleroterapii ptynnym sklerosantem.
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Nie ustrzegt si¢ takze doktorant pewnych bledow, ktére nie maja jednak, w mojej
opinii, wptywu na wysoka warto$¢ merytoryczna pracy. Bledy te powinny zosta¢ oczywiscie
poprawione przed rozpoczeciem procesu publikacyjnego. Dla przyktadu mozna poda¢, ze na
str. 27. w formutowaniu celu drugiego uzywa autor stowa ,,ptynej” a powinno by¢ oczywiscie
ptynnej. Na stronie 35. w rozdziale III 4.1. autor podaje, ze krew do badan laboratoryjnych
pobierano z zyly tokciowej, a jest to naczynie nalezace przeciez do pokladu glgbokiego
zylnego i jest cigzko osiagalne. Wydaje sig, ze krew pobierano rutynowo z naczyn pokiadu
powierzchownego jak. np. zyta odpromieniowa (v. cephalica) lub zyta po$rodkowa tokcia (v.
mediana cubiti). W pi$miennictwie autor podat poprzekrecane tytuty publikacji na ktore sig
powotywat w tekscie pracy np. w pozycji 2-giej pisze si¢ wyraz ,,heredity” razem, a w pozycji
14-stej powinno by¢ ,krazeniu pozaustrojowym”. W pozycji 20-tej powinno by¢ pisane
oddzielnie Ultrasound guided. W pozycji 27. zamiast ,,Prevelance” powinno by¢ Prevalence.

Jak juz wspomniatem powyzsze uwagi nie maja wigkszego znaczenia dla samej
wartoéci pracy, ktdra oceniam bardzo wysoko. W zwiazku z powyzszym, z petnym
przekonaniem stwierdzam, ze praca "Wplyw skleroterapii na wybrane parametry homeostazy
krwi" stanowi warto$ciowy i twérczy wkiad w nauki medyczne i spefnia warunki okre$lone
art. 13 ustawy z dnia 14 marca 2003 roku o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o
stopniach i tytule w zakresie sztuki i przedstawiam Wysokiej Radzie Wydziatu Lekarskiego
Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu wniosek o dopuszczenie mgr

Andrzeja Janusa do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

dr hab. Maciej Janeczek
specjalista chirurg



