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pt. ,Trombinogeneza u chorych z tetniakiem aorty brzusznej
leczonych metoda wewnatrznaczyniowg”

Recenzja zlecona zgodnie z uchwatq Rady Wydziatu Lekarskiego Ksztatcenia Podyplomowego
Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slgskich we Wroctawiu Nr 295/VI/2015 z dnia 10
czerwca 2015r.

Tetniak aorty brzusznej (TAB) jest miejscowym poszerzeniem aorty réwnym lub wigkszym od
3cm, znajdujgcym sie ponizej tetnic nerkowych. W literaturze medycznej okreéla sie jako
tetn‘iaka aorty, jesli jego $rednica jest Przynajmniej 1,5-krotnie wieksza od aorty w tym
odcinku. U oséb powyzej 65 roku Zycia $rednica aorty wynosi 2,01+0,51cm. Rozmiary
tetniakdw aorty osiagaja Srednice od 3,0 do 15,0cm. Czgstos¢ wystepowania tetniakéw waha
sig w populacji ogéinej od 4 do 9% i zwigksza sie z wiekiem. Zaleznoé¢ wystepowania
tetniakdw zalezy od ptci meskiej, wieku, palenia tytoniu i obcigzajgcego wywiadu
rodzinnego.

Wiekszo$¢ tetniakdw pozostaje bezobjawowa i zostaje wykryta przypadkowo. Czesto
pierwszym objawem TAB jest jego pekniecie, obcigzone duzym ryzykiem zgonu. W procesie
tworzenia tgtniakéw odgrywaja rolg gtéwnie trzy mechanizmy patofizjologiczne: zapalenie,
proteoliza elementéw strukturalnych aorty (gtéwnie elastyny i kolagenu) oraz czynniki
biomechaniczne. U wigkszosci pacjentéw z TAB w obrebie tetniakéw wystepuija
wewngtrznaczyniowe zakrzepy, wskazujgce na Scisty zwigzek migdzy patomechanizmem

Powstawania tetniakéw a aktywacja krzepniecia krwi (gtéwnie tcombinogenezy).

Zagadnieniem tym postanowit zajaC sig lek. Ryszard Grendziak.
Zasadniczym celem badan omawianych w pracy jest temat zawarty w tytule; zgrabnie

ujmuijacy: co, u kogo i w jakim sposobie chirurgicznego leczenia bed3 przeprowadzane



badania. Piémiennictwo na temat tetniakéw aorty brzusznej jest obszerne. Natomiast
pojedyncze publikacje s3 na temat zwigzku tetniaka ze znajdujaca sie w nim skrzepling. Cel
badan w pracy jest zatem wyraznie sprecyzowany, metodyka poprawnie zaplanowana i w
pracy wiasciwie realizowana.

Rozprawa moze mie€ znaczenie praktyczne w codziennej pracy lekarza chirurga w

hamowaniu krwawier lub powiktari zakrzepowo-zatorowych podczas operacji tetniakow.

Maszynopis rozprawy doktorskiej obejmuje 58 stron. W tym: wstep - 17, cel, materiat i
metody 6, wyniki badan wtasnych — 20, dyskusja wraz z wnioskami oraz streszczeniami
polskimi angielskim — 7 a piémiennictwo — 4 strony. Do rozprawy dotaczono takze spis treéci,
tabel i rycin.

We wstepie doktorant omawia epidemiologie i patogeneze, diagnostyke kliniczng i leczenie
operacyjne tetniakéw aorty brzusznej oraz przebieg procesu krzepniecia krwi, budowe i
funkcje badanych czynnikéw hemostazy: trombomoduliny (TM), komplekséw trombina-anty
trombina (TAT) i naczyniowo-srédbtonkowego czynnika wzrostu. Rozdziat ten jest napisany
ciekawie, rzeczowo i oparty jest na dobrej znajomosci literatury przedmiotu.

Badania przeprowadzone przez doktoranta obejmowaty 66 pacjentéw z tetniakiem aorty
brzusznej, w tym 59 mezczyzn i 7 kobiet w wieku 50-86 lat (Srednio 73,5 roku), operowanych
planowo na Oddziale Chirurgii Naczyniowej Wojewddzkiego Szpitala Specjalistycznego we

Wroctawiu.

Wszyscy pacjenci mieli doktadnie przeprowadzony wywiad, badanie fizykalne i laboratoryjne.
Tetniaki aorty rozpoznano w badaniu ultrasonograficznym, tomografii komputerowej oraz
arteriografii. U pacjentéw stwierdzono tetniaki o wielkosci od ok. 3,5 do 10,0 cm ($rednio

- 5,85£1,39¢m) oraz przyscienne w nich zakrzepy o grubosci od 1,2 do 8,0cm ($rednio
3,3611,64cm). U operowanych pacjentéw pobierano z zyty tokciowej 3-krotnie prébki krwi:
przed zabiegiem, tuz po zakoriczeniu zabiegu i 24 godziny po operacji. W osoczu
cytrynianowym pacjentdw oznaczano stezenia trombomoduliny (TM) i komplekséw
trombina-antytrombina (TAT) i naczyniowo-$rédbtonkowego czynnika wzrostu (VEGF).
Grupa badanych pacjentéw z TAB jest wystarczajaca do tworzenia podgrup i przeliczer

statystycznych. Stezenia czynnikéw hemostazy TM, TAT i VEGF u chorych z TAB badane



metoda immunoenzymatyczng przy uzyciu komercyjnych zestawéw oznaczane byty
prawidtowo.
Wyniki badari wtasnych przedstawiono w pracy w przejrzystych, dobrze opracowanych i

opisanych 27 tabelach i 21 rycinach. Wynikaja z nich nastgpujgce obserwacje.

U pacjentow z TAB przed operacja stezenia komplekséw TAT i naczyniowo-srodbtonkowego
czynnika wzrostu (VEGF) byty istotnie wyzsze, stezenie trombomoduliny nizsze w
poréwnaniu do poziomu w grupie referencyjnej. Moze to $wiadczyé o zwigkszonej
trombinogenezie w TAB,

Badane czynniki ryzyka jak: pte¢, wiek, BMI oraz choroby towarzyszace: nadciénienie
tetnicze, choroba niedokrwienna serca, przebyty zawat serca, zabiegi operacyjne na sercu,
przebyty udar mézgu, niedokrwienie koriczyn dolnych, dyslipidemia, cukrzyca, choroby ptuc,
przewodu pokarmowego i drég moczowych u pacjentéw z tetniakiem aorty brzusznej nie
mialy istotnego wptywu na powstawanie tetniakdw aorty brzusznej i stezenie badanych
parametrow hemostazy, tj.: TM, komplekséw TAT i VEGF.

Stwierdzono takze istotnie statystycznie dodatnig korelacje miedzy wielkoscig tetniaka i

gruboscig znajdujacych sig w nim zakrzepéw.

Zabiegi operacyjne na tetniakach, zaréwno wewnatrznaczyniowe jaki otwarte (klasyczne)
aktywowaty proces hemostazy zwiekszajac ponad 10-krotnie stgzenie komplekséw TAT
wskazujac na znacznie zwigkszong trombinogenezg, mogacy przyczyniaé sie do
okotooperacyjnych powiktar krwotocznych i zakrzepowo-zatorowych.

Obserwacje te powinny sktoni¢ chirurgéw naczyniowych do standaryzacji postepowania

przeciwzakrzepowego, szczegélnie w zabiegach otwartych na tetniakach.

W rozdziale ,Oméwienie wynikéw badar wiasnych i dyskusja” doktorant przedstawit wyniki
wiasnych badan i poréwnat je z danymi innych badaczy z ostatnich lat. Rozdziat ten,
podobnie jak wstep, napisany jest rzetelnie i dociekliwie, i dowodzi duzej wiedzy autora w
zakresie podjetego tematu pracy doktorskiej.

Pig¢ wnioskdéw zostato trafnie wyciagnigtych z przeprowadzonych badan. S3 one takze

zgodne z zatozonymi celami pracy.



Pismiennictwo zebrane na 4 stronach obejmuje 88 (w tym 13 polskich i 75 zagranicznych)
pozycji z lat 1994-2015, gtéwnie po 2000r.: jedynie 1 publikacja pochodzi z roku 1976.
Publikacje sg wtasciwie dobrane i w pracy sg poprawnie cytowane.

Moze gdyby badania bylyby dtuzej przeprowadzane wyniki bytyby petniejsze. Drobne btedy
wystegpujace tylko w streszczeniach, nie majace wptywu na merytoryczna treéé pracy, ktére
nalezy poprawi¢ przed oddaniem pracy do druku to: oznaczenia czynnikéw hemostazy nie
przeprowadzano we krwi ani w surowicy tylko w osoczu cytrynianowym (streszczenie polskie
i angielskie str. 49 i 50). W pracy brakuje zgody na badania Komisji Bioetycznej. Nie zgadza
sig rowniez liczba oséb z grupy referencyjnej: 43 mezczyzn i 9 kobiet to razem 52 anie 53

osoby.

Rozprawa doktorska lek. med. Ryszarda Grendziaka jest napisana starannie, tadnym jezykiem
i stylem. Prace te oceniam wysoko. Wnosi ona nie tylko informacje teoretyczne
uzupetniajace wiedze o patomechanizm powstawania tetniakdw aorty, ale takze walory
praktyczne dla chirurgéw naczyniowych. W patomechanizmie powstawania tetniakéw aorty i
podczas zabiegéw operacyjnych na tetniakach wazng role odgrywa aktywny proces
hemostazy ze zwiekszong generacjg trombiny mogacg powodowaé powikiania
okotooperacyjne.

Praca doktorska lek. Ryszarda Grendziaka pt. ,Trombinogeneza u chorych z tetniakiem aorty
brzusznej, leczonych metoda wewngatrznaczyniows” spetnia warunki ustawy z dnia 14. marca
2003r. ,,0 stopniach naukowych i tytule naukowym oraz stopniach, tytule nau kowym w
zakresie sztuki” art. 13 ust. 1 (Dz. U. Nr 65 poz. 595, ze zm. w Dz.U. z 2005r. Nr 164, poz.
1365 oraz w Dz. U. z 2011r. Nr 84 poz. 455).

Przeto zwracam sig do Rady Wydziatu Lekarskiego Ksztatcenia Podyplomowego
Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu o dopuszczenie lek. Ryszarda

Grendziaka do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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