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pt. ,Oznaczanie sercowej troponiny | — nowoczesne rozwigzania w celu poprawy postepowania

diagnostyczno-klinicznego u pacjentéw z podejrzeniem ostrego zespotu wiericowego”

Promotorzy pracy: dr hab. Magdalena Krintus, prof. UMK i prof. dr hab. Marek Kozinski

Zgodnie z danymi Swiatowe]j Organizacji Zdrowia (WHO, ang. World Health Organization) choroby
sercowo-naczyniowe sg gtéwng przyczyna zgondw na $wiecie. Szacuje sig, ze rocznie z powodu takich zaburzen
jak choroba wiericowa, choroby naczyn mozgowych czy choroba reumatyczna serca umiera niemal 18 milionéw
0s6b. Ponad 80% tych zgondéw spowodowanych jest przez zawat migénia sercowego i udary. Na czestosc
wystepowania tych choréb w duzej mierze wplywa tryb zycia pacjentow, ktérzy — éwiadomie lub nie — wykazujg

zachowania bedace czynnikami ryzyka zaburzen sercowo-naczyniowych.

Kluczowym aspektem zwigzanym z problemem wysokiej $miertelnosci z powodu choréb sercowo-
naczyniowych wydaje sie by¢ wiasciwa — tj. szybka diagnostyka, ktora pozwoli na wprowadzenie leczenia w jak
najkrotszym czasie od wystapienia pierwszych objawéw. Co wigcej, pod hastem ,wiasciwa” mieszcza sie rowniez

odpowiednie cechy uzytych testéw diagnostycznych, ktére z wysokg czutoscig i swoistoscig analityczng i
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diagnostyczng pozwolg uzyska¢ wynik badania, na podstawie ktérego lekarz podejmie odpowiednig decyzje

kliniczna i zakwalifikuje pacjenta do leczenia, jesli bedzie to konieczne.

Pan magister Piotr Gajewski w swojej rozprawie doktorskiej podjat sie zbadania réznych czynnikow
przedanalitycznych (rodzaj probdwek) i analitycznych (platforma analityczna i interferencje ze strony hemaolizy),
ktére moglyby wptynaé na czas i trafno$¢ rozpoznania ostrego zespotu wiericowego (OZW). Biorgc pod uwagg jak
istotne jest to, zeby OZW rozpozna¢ wiasciwie i w jak najkrotszym czasie od wystapienia objawdw, tematyka

przeprowadzonego przez pana magistra badania jest niezwykle aktualna.

Przedstawiona mi do recenzji praca, zawarta w 102 stronach maszynopisu, ma typowy ukfad dla
dysertacji doktorskich. Sktada sig ona z 10 gtéwnych rozdziatéw oraz wykazu stosowanych skrotow, spisu tabel i
rycin. Piémiennictwo obejmuje 128 pozycje, z czego 58 prac pochodzi z ostatnich 5 lat. Zdecydowana wiekszosc
cytowanych prac zostata opublikowana w czasopismach zagranicznych ujetych w wykazie Journal Citation Report.
W rozprawie pismiennictwo uporzadkowane jest w kolejnosci cytowania. W pracy Autor umiescif 23 ryciny i 12

tabel, ktére w sposdb wyczerpujacy prezentujg zatozenia teoretyczne i wyniki rozprawy.

We wstepie Doktorant szczegétowo opisuje diagnostyke ostrego zawatu migsnia sercowego (AMI, ang.
acute myocardial infarction) wedtug najnowszych zalecen, biomarkery AMI —w tym réznice w budowie réznych
troponin sercowych, ktére decydujg o ich przydatnoséci w diagnostyce laboratoryjnej, aspekty analityczne testow
wykrywajacych troponing | oraz czynniki interferujgce w oznaczeniach, ze szczegélnym uwzglednieniem hemolizy,
ktérej wptyw na wyniki badan ocenia w dalszej czgéci rozprawy. Druga cze$¢ wstepu skupia sie systemach
probowkowych, ktére w swoim badaniu poréwnuje. Wstep jest napisany wyczerpujgco i bardzo dobrze odnosi sig
do czesci eksperymentalnej pracy. Jedyne, czego we wstepie mi brakuje, to ryciny/zdjecia z zastosowanymi
probéwkami, ktéra w sposob graficzny pokazywataby réznice w ich budowie, a co za tym idzie — dziataniu. Z
obowiazku recenzenta musze wytknac¢ naprawdg pojedyncze potkniecia w tej czesci pracy: sugerujg jednak, aby
skroty pochodzgce od sformutowan anglojezycznych rozwija¢ réwniez w jezyku, z ktérego pochodza (np.
niestabilna dtawica piersiowa, UA, ang. unstable angina); w rozdziale dotyczacym epidemiologii OZW wartosci,
ktére okreslajg zmniejszenie lub zwigkszenie liczby przypadkéw nalezatoby podac z poprzedzajagcym stowem
okoto” — prawdopodobienstwo, ze liczba wykrytych UA byta doktadnie o 30 tysigcy nizsza jest niezwykle mate;
sugeruje réwniez, aby zwrécic wigkszg uwagg na uzywanie okre$len dotyczacych liczebnoéci wiasciwie w
odniesieniu do policzalnych i niepoliczalnych rzeczownikow (pacjentéw jest liczba a nie ilos¢). Te drobne uwagi (w
duzej mierze wynikajace zapewne z nadgorliwosci jgzykowej recenzentki) w zadnej jednak sposéb nie wptywaja

na merytoryczng strong opracowanego przez Doktoranta wstgpu.

W oparciu o wstep teoretyczny Autor postawit sobie cel badawczy, jakim byfa ocena wpltywu

nowoczesnych rozwiagzan laboratoryjnych stosowanych w oznaczeniach wysokoczutej troponiny | na
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postepowanie diagnostyczno-kliniczne u pacjentéw z podejrzeniem ostrego zespofu wiericowego, a ktory to ma

byc¢ osiggniety poprzez wypetnienie celow szczegdfowych wymienionych w pracy.

W kolejnym rozdziale ,Metody badawcze” Doktorant prezentuje materiat badany, metody stosowane
w czesci analitycznej pracy, ogdlng charakterystyke pacjentéw badanych w czesci klinicznej, sposob
przygotowania materiatu do badan oraz doktadny opis zastosowanych testow diagnostycznych wykorzystywanych
na platformach analitycznych firm Abbott i Siemens. W opinii recenzentki na podkreslenie zastuguje podrozdziat
opisujacy zastosowane w dalszej czesci pracy metody statystyczne wykorzystywane do opracowania wynikow.
Pan magister w tej czedci pracy informuje réwniez o pozytywnej opinii komisji bioetycznej odnosnie

zaplanowanego badania, a kopie tej opinii dotgczyt do rozprawy.

Wyniki pracy Doktorant przedstawit bardzo przejrzyscie na 22 stronach maszynopisu, prezentujac
graficzne wyniki w formie rycini tabel. Pod katem graficznym wyniki sg niezwykle czytelne i opracowane bardzo

starannie.

W pierwszej kolejnosci Autor przedstawia wyniki swoich badan stricte analitycznych. Wykazat w nich
brak roznic miedzy stosowanymi probéwkami i systemami analitycznymi w ocenie wystepowania wysokiego i
umiarkowanego stopnia hemolizy. Doktorant wykazat rowniez, ze zastosowane systemy probdwkowe moga
przyczyniac sie do wystgpienia matego stopnia hemolizy ex vivo, jesli obecnosc tej interferencji jest badana za
pomoca platformy Attelica firmy Siemens. W dalszej czesci tego rozdziatu Doktorant wykazat niemal doskonatg
korelacje wynikéw oznaczania troponiny | w osoczu uzyskanym z roznych probowek i badanym na jednej
platformie analitycznej, co sugeruje, ze zastosowane probdwki mogg by¢ uzywane zamiennie. Duzo bardziej
rozbiezne wyniki mgr Gajewski uzyskat oceniajgc korelacje miedzy oznaczeniami troponiny | z wykorzystaniem
dwoch roznych platform analitycznych. Potwierdzit tym samym, ze te platformy nie mogag by¢ stosowane
zamiennie u jednego pacjenta. Wynika to z roznej konstrukcji testu analitycznego, ktéra warunkuje uzyskiwanie
innych wartosci badanego parametru i koniecznosci odmiennej interpretacji wynikéw (co jednak juz we wstepie

rozprawy byto podkreslone).

Druga czes¢ wynikdw skupia sie na analizie klinicznej 599 pacjentéw przyjetych do Szpitalnego Oddziatu
Ratunkowego z podejrzeniem OZW. Zebranie tak duzej liczby pacjentéw zastuguje na uznanie i jednoczesnie
potwierdza wysoka wartos¢ przedstawianej do recenzji rozprawy. U badanych pacjentdw, przy zastosowaniu
jednostopniowego oznaczania hs-Tnl, wykluczano zawat migeénia sercowego badz kierowano chorych do dalszych
badan. Juz na tym etapie — w ktérym Doktorant wykluczyt AMI u 530 pacjentow (88,5%) — wykazano ogromng
uzytecznos¢ oznaczania troponiny sercowej przy wstepnym triazu pacjentow z objawami sercowymi. Doktorant
wykazat ponownie, Ze typ zastosowanej probowki nie ma wptywu na wynik oznaczenia, a tym samym na decyzje

kliniczna. Zaobserwowat jednak, ze w przypadku jednej z platform uzyskano 2 wyniki fatszywie ujemne, ktére
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mozna bylo zweryfikowa¢ podczas analizy z wykorzystaniem drugiej platformy analitycznej. Jednak, co stusznie
zauwazyt Doktorant, uzyskanie w testach diagnostycznych czutoéci 100% jest niemalze niemozliwe (taka powinny
cechowac sie testy przesiewowe), wigc nie powinno to w zaden sposdb wptywac na ostateczng oceng takiej

platformy.

W rozdziale 6 ,Dyskusja” Doktorant odnosi wyniki swoich badar do danych literaturowych. Rozdziat ten
czyta sie bardzo ptynnie i z przyjemnodcig, co wskazuje na doskonate opracowanie przez Doktoranta warsztatu
pisarskiego. Na podkreslenie zastuguje uwaga pana Piotra dotyczaca koniecznosci wystandaryzowania pomiarow
indeksu hemolizy w réznych platformach analitycznych, tak aby stgzenie wolne] hemoglobiny okreslajgce stopien
wystepowania hemolizy byto poréwnywalne. W tej czgsci pracy mam jedng istotng uwage i prosze Doktoranta o
odniesienie sie do niej. Na stronie 73 opisano rdznice w uzyskiwanych wartosciach stezen troponiny pomiedzy
réznymi platformami jako ,btad systematyczny”. Czy aby na pewno mozna te rdinice rozwazac w kategorii btedu?
W mojej opinii nie jest to trafne sformutowanie. W czgsci dyskusji Doktorant podkreslit rowniez ograniczenia
swojego badania. Wydaje mi sie jednak, ze decyzje o tym czy umniejszajg one wartosci pracy powinien zostawic
czytelnikom (cho¢ oczywiscie w petni popieram opinig Autora pracy, ze nie umniejszajg one wartosci

merytorycznej przedstawionego opracowania).

W kolejnym rozdziale Autor przedstawia wnioski, jakie wyciagnat z przeprowadzonych badar. Wnioski sg
odzwierciedleniem uzyskanych wynikéw, jednak Doktorant nie uniknat pofgczenia wiasciwych wnioskow z

zaprezentowaniem podsumowania uzyskanych wynikow.

Podsumowujac, rozprawe na stopier naukowy doktora nauk medycznych mgr. Piotra Gajewskiego oceniam
bardzo dobrze. Doktorant wykazat dobre przygotowanie teoretyczne, opanowanie warsztatu badawczego oraz
umiejetnos¢ analizy uzyskanych wynikéw. Przedstawione w tej dysertacji wyniki powinny stac sie podstawg do
przygotowania petnotekstowej pracy oryginalnej w migdzynarodowym pi$miennictwie naukowym, jako wazny

wktad w rozwdéj medycyny laboratoryjnej.

W mojej ocenie rozprawa spetnia warunki okreslone w artykule 187 Ustawy z dnia 20.07.2018 r. Prawo o
szkolnictwie wyzszym i nauce, dlatego wnosze do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki Medyczne Collegium Medicum
im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu o dopuszczenie pana mgr. Piotra

Gajewskiego do dalszych etapéw postepowania o nadanie stopnia doktora.
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