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Zgodnie z klasyczng definicjg hemostazy przyjmujemy, ze jest to zespot mechanizmow
obronnych organizmu, ktéry pozwala utrzymaé ptynnos¢ krwi krazacej i chroni przed utrata
krwi w wyniku przerwania ciggtosci $ciany naczyn krwiono$nych. Prawidlowa hemostaza jest
wynikiem réwnowagi pomie¢dzy czynnikami aktywujacymi i hamujgcymi procesy krzepnigcia.
Hemostaza jest procesem cigglym i ztozonym, w ktorym wspotistniejg trzy procesy: pierwotna
hemostaza, krzepnigcie 1 fibrynoliza.

U kobiet cigzarnych zmiany w stezeniu aktywno$ci czynnikéw krzepnigcia i
fizjologicznych antykoagulantow sktadaja si¢ na obraz nadkrzepliwo$ci, ktdra moze by¢
czynnikiem usposabiajacym do zakrzepow. Czestos¢ zakrzepicy zylnej 1 zatorowosci ptucnej
oblicza si¢ na 1/1000 cigz 1 2/1000 potogdw. W ciazy ryzyko zakrzepicy wzrasta progresywnie,
osiggajac szczyt we wcezesnym okresie po porodzie. Najczestszym powiktaniem cigzowym
zaleznym od lozyska jest stan przedrzucawkowy (preeclampsia), ktory jest odpowiedzialny za
uszkodzenie $rédbtonka naczyniowego i aktywacj¢ uktadu dopehiacza.

Lozysko jest ztozonym organem, ktory utrzymuje wysoce niezawodng hemostaze 1 tym
samym odpowiada za dobrostan ptodu. Znanym zjawiskiem w przebiegu cigzy jest wzmozona
trombinogeneza, ktora pojawia si¢ w wyniku obnizonej aktywnosci inhibitorow krzepnigcia
takich jak biatko C i inhibitor drogi zaleznej od czynnika tkankowego (TFPI). Zmiany zwigzane
z uszkodzeniem S$rodbtonka i zahamowaniem aktywno$ci biatka C sprzyjaja stanom

nadkrzepliwos$ci i skutkujg niewydolnos$cig krazenia tozyskowego.



Uktad hemostatyczny noworodkow charakteryzuje si¢ hiporeaktywnosciag ptytek krwi,
zmniejszong sekrecja ziarnistosci a oraz obnizonym st¢zeniem i aktywnos$cia czynnikow II, V,
VI, IX, X, XI, XIl. U noworodkow stezenie wiekszosci czynnikdw jest znaczaco zmniejszone,
a prawidlowe wartosci sg osiggane w ciggu 2-12 miesiecy po urodzeniu. Noworodki wykazuja
laboratoryjny fenotyp niedokrzepliwosci przy zachowanej rownowadze hemostatyczne;.

Glownym zalozeniem i celem rozprawy doktorskiej byta ocena procesu hemostazy we
krwi obwodowej noworodkéw urodzonych pomiedzy 28 a 41 tygodniem cigzy z
zastosowaniem tromboelastometrii. Doktorantka podjeta si¢ identyfikacji wielu rdéznych
czynnikéw wplywajacych na przebieg hemostazy (wiek cigzowy, plte¢, masa urodzeniowa,
punktacja w skali APGAR, wystepowanie chorob u matki, stezenie hsCRP, liczba ptytek krwi,
MPV). Z uwagi na powyzsze, cel i zatozenia przedtozonej do recenzji rozprawy doktorskiej sa
niezwykle istotne.

W mojej ocenie, uktad pracy jest przejrzysty i zgodny z wymaganiami stawianymi
rozprawom doktorskim. Dysertacje rozpoczyna spis tresci i wykaz skrotow, kolejny rozdziat
stanowi obszerny wstep uzasadniajacy podjecie tematyki badawczej, kolejno sa
wyszczegllnione cele naukowe pracy, materialy i metody, wyniki i dyskusja oraz
piSmiennictwo.

Wiasciwag tre$¢ rozprawy rozpoczyna zwigzte wprowadzenie, ktére w sposob
syntetyczny 1 kompleksowy omawia zagadnienia zwigzane z tematem rozprawy doktorskiej.
Doktorantka omoéwila obecny stan wiedzy na temat procesu hemostazy w warunkach
fizjologicznych, u kobiet w cigzy, u noworodkow i wcze$niakow. Nastepnie doktorantka
opisata szczegdtowo metody wiskoelastyczne, do ktorych nalezg testy tromboelastometryczne
1 trombograficzne. Metody te stuzg catosciowej ocenie uktadu krzepnigcia 1 fibrynolizy. Zostat
we wstepie opisany szczegotowo stosowany system ROTEM wykorzystywany do diagnostyki
in vitro w badaniach przytozkowych (Point of Care) z zakresu hemostazy. Dzigki tej metodzie
mozliwe jest monitorowanie zaburzen w uktadzie zewnatrzpochodnym (EXTEM), w uktadzie
wewnatrzpochodnym (INTEM), zaburzen powodowanych z udziatem heparyny (HEPTEM), z
udziatem fibrynogenu (FIBTEM) czy hiperfibrynolizy (APTEM).

W  rozdziale ,Materiaty 1 metodyka badan” doktorantka szczegdlowo
scharakteryzowata grupe badang sktadajaca si¢ z 60 noworodkow (25 chltopcow 1 35
dziewczynek). Nastepnie opisana jest catla procedura wykonywania badan
tromboelastometrycznych z wykorzystaniem tromboelastometru ROTEM Delta4000.

W rozdziale wyniki doktorantka zamiescita 23 ryciny i 81 tabel, w ktorych poréwnata

badane parametry. Wyniki badan przedstawiono w sposob logiczny, rzetelny, przejrzysty i



konsekwentny, co potwierdza umiej¢tnos¢ Doktorantki do samodzielnego projektowania i
prowadzenia prac badawczych. Wszystkie uzyskane wyniki badan zostaly opracowane
statystycznie z wykorzystaniem programu STATISTICA v.13.3. W dyskusji doktorantka
ustosunkowuje si¢ do poszczegolnych badanych parametrow i wskazuje na ograniczenia
wlasne dotyczace liczebnosci grupy wczesniakéw 1 noworodkéw urodzonych przez matki z
nadci$nieniem tetniczym. Na podstawie przeprowadzonych badan doktorantka wyciagneta 6
wnioskow. W zastawieniu pi$miennictwa znajduje si¢ 158 pozycji, z tego 58 pochodzi z
ostatnich pigciu lat. Dysertacje zamykajg dwa streszczenia — jedno po polsku, a drugie w jezyku
angielskim.

Podsumowujac uwazam, ze przedlozona do recenzji dysertacja jest przemys$lang oraz
dobrze zaprojektowang pracg i zawiera wszystkie wymagane elementy rozprawy doktorskie;j.
Przeprowadzone przez doktorantke badania z zakresu hemostazy (proces aktywacji krzepnigcia
i formowania stabilnego skrzepu) wykazaty, ze mechanizm aktywacji krzepnigcia zachodzit
szybciej i efektywniej u noworodkoéw urodzonych przez cesarskie cigcie niz u noworodkow
urodzonych drogami natury. Droga porodu oraz liczba ptytek krwi wplywaja istotnie na proces
aktywacji krzepnigcia i formowania stabilnego skrzepu.

W zwiazku z powyzszym wnioskuje o uznanie dysertacji za wyrézniajacq sie.

Stwierdzam zatem, ze rozprawa doktorska Pani lek. Eweliny E. Kolanskiej-Dams pt.:
,,Wykorzystanie tromboelastometrii do oceny uktadu hemostazy u noworodkow” stanowi
oryginalne rozwigzanie problemu naukowego i spetnia wszystkie wymogi zwyczajowe i
ustawowe, stawiane rozprawom doktorskim w postgpowaniu o nadanie stopnia doktora nauk
medycznych, okreslone w art. 187 ustawy z dnia 20 lipca 2018 roku. Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce (Dz.U. z 2022 r., poz.574). W zwiazku z powyzszym wnosze¢ do Rady
Dyscypliny Nauki Farmaceutyczne Collegium Medicum w Bydgoszczy UMK w Toruniu
wniosek o dopuszczenie Pani lek. Eweliny E. Kolanskiej-Dams do dalszych etapow

postgpowania o0 nadanie stopnia doktora oraz o wyroznienie rozprawy doktorskie;j.
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