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OCcena
pracy doktorskiej magister lzabeli Krzykwy pt.: "Zaleznos¢ parametréw ciSnienia centralnego od wymiardw

tetniaka aorty brzusznej".

Tetniaki aorty brzusznej, nie s3 tak czesty chorobg jak miazdzyca tetnic kohczyn dolnych, ale
obarczone sg istotnie wigekszg Smiertelnoscig. Szczegodlnie niebezpiecznym powiklaniem tetnizka aorty
brzusznej jest jego pekniecie, kitdre w wiekszosci przypadkéw bezposrednio prowadzi do masywnego
krwotoku, wstrzasu i zgonu chorego. Operacje naprawcze — poczgtkowo klasyczne wszczepienie protezy
naczyniowej, w nastepnych latach zabiegi wewnatrznaczyniowe - wprowadzono dla zabezpieczenia chorego
przed tym powiklaniem lub jako zabiegi ratujgce zycie w przypadku pekniecia, Etiopatogeneza tetniakow
aorty brzusznej nie jest do konca poznana, ale obejmuje oslabienie Sciany — gléwnie w wyniku zaburzenia
dzialania elastyny i innych widkien macierzy zewnatrzkomdrkowej oraz zwiekszonego ciSnienia krwi
wewnagtrz aorty. Z uwagi na znaczne ryzyko zgonu, dla praktyki klinicznej szczegélnie istotna jest
identyfikacja chorych z tetniakiem aorty brzusznej zagrozonych jego peknieciem. Do poznanych czynnikow
ryzyka peknigcia tetniaka aorty brzusznej naleza jego srednica, szybkos¢ powiekszania érednicy, sztywnosé
i naprezenie $ciany. Praca Doktorska magister Krzykwy poswiecona jest ocenie zaleznosci parametrow
cisnienia centralnego i obwodowego oraz wymiarow tetniaka aorty brzusznej - jest to bardzo istotny temat,
z potencjalnie waznymi implikacjami klinicznymi.

Praca Doktorska magister Izabeli Krzykwy ma klasyczny uklad, obejmuje 121 stron, 11 tabel i 21
rycin, zawiera rowniez streszczenie w jezyku polskim i angielskim, i nie budzi moich wiekszych zastrzezer:.
Osobiscie jednak polaczylbym informacje zawarte w rozdzialach Wstep, Diagnostyka tetniakdw, Zabiegowe
leczenie tetniaka aorty brzusznej, Wiasciwosci ukladu tetniczego i budowa $ciany aorly oraz Nieinwazyjna
ocena cisnienia aortalnego w jedng czeéé wprowadzajgcg w tematyke pracy. We Wslegpie Doktorantka
wsposdb prawidlowy przedstawita problematyke tetniakéw aorly brzusznej. W podrozdziale
1.2. Epidemiologia brakuje mi jednak jasniejszego podkreslenia zwigzku miedzy ryzykiem wystepowania
tetniaka aorty brzusznej a wiekiem osoby. Dodatkowo nalezaloby wskazac, ze obserwowany w ostatnich
dekadach spadek $miertelnosci zwigzany z tetniakami aorty brzuszne] nie zalezy jedynie od
przeprowadzanych badan przesiewowych, na co wskazuje Doktorantka, ale rowniez wprowadzenia metod
wewnatrznaczyniowych do leczenia tych chorych, czy znacznie powszechniejszego stosowania lekow
przeciwplytkowych i statyn, lepszej kontroli réznych czynnikow ryzyka — cisnienia tetniczego, diety,
aktywnosci fizycznej. Typowe objawy w przypadku peknigeia tetniaka wystepujg u wiecej niz 30% chorych.
W kolejnej czesci 2. Diagnostyka tefniakow Doktorantka przedstawita aktualng wiedze dotyczaca metod
diagnostycznych stosowanych dla wykrycia i dokladniejszego obrazowania tetnizkéw aorty brzusznej.
Nastepna czes$c pracy poswigcona jest opisom zabiegowego leczenia tetniaka aorty, metodg klasyczng



i wewnatrznaczyniowa z wykorzystaniem stentgraftu. Nie zgadzam sie z uwagg Doktorantki, ze W praktyce,
faczne uwzglednienie wizyt kontrolnych, badar obrazowych i powiklan odleglych po leczeniu EVAR daje
rokowanie odlegle i koszty catkowite podobne jak po leczeniu chirurgicznym”. Finansowanie w Polsce przez
NFZ samego zabiegu tetniaka aorty brzusznej za pomocg metody wewnagtrznaczyniowej jest prawie 5 razy
wigksze w poréwnaniu do operacji klasycznych, nie uwzgledniajgc kosztéw pézniejszych badan kontrolnych
i wtornych zabiegdéw naprawczych. W czesci 4. Wiadciwosci ukiadu tetniczego i budowa Sciany aorly
Doktorantka przedstawila krétkg charakterystyke poszczegolnych komoérek i macierzy zewngtrzkomorkowej
$ciany aorty oraz ich role w etiopatogenezie tetniaka. W tym fragmencie Doktorantka zawarta istotny opis
wzajemnego oddzialywania struktury $ciany aorty i parametréw hemodynamicznych przeptywu krwi
w aorcie. Czesé 5. Nieinwazyjna ocena cisnienia aortalnego jest szczegolnie istotna dla wprowadzenia
w zagadnienie pracy Dokiorskiej i ukazania bezposredniego zwigzku migdzy tworzeniem si¢ i progresja
tetniakéw aorty brzusznej a cinieniem krwi. Dokladnie przedstawione zostaly zagadnienia sztywnosci aorty,
fale tetna i odbicia, ciénienia centrainego i obwodowego, zastosowanie tonometrii aplanacyjnej dla analizy
fali tetna i stosowanych w analizie parametrow.

Kolejna czesé 6. Metodologia badar wiasnych okresla cele pracy: oceng zwiazku migdzy wartosciami
cisnienia tetniczego centralnego i obwodowego a morfologig tetniaka aorty brzusznej, z sub-analiza
oceniajaca wplyw pici chorych na te relacje. Do badania, po uzyskaniu zgody Komisji Bioetycznej
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, wigczono chorych z bezobjawowym — niepgknigtym tetniakiem
aorty brzusznej. Do kryteriow wykluczenia stosowanych w badaniu nalezaly zaburzenia rytmu serca, istotne
wady zastawkowe, zaburzenia krazenia obwodowego oraz standardowo — brak zgody i zaburzenia
swiadomosci chorego. Uwazam, ze w tym miejscu nalezaloby dokiadniej okreslic nasilenie zaburzenia
krazenia obwodowego dyskwalifikujgce od wigczenia do badania — najlepiej zdefiniowane jako wartos¢
indeksu kostkowo-ramiennego. Takie pomiary sg z pewnoscig wykonywane w Poradni Naczyniowej
u kazdego kontrolowanego chorego, warto wigczy¢ je do takiej analizy. Wiadomo, ze zaburzenie odplywu
krwi do tetnic konczyn dolnych zwigksza ci$nienie centralne i istotnie zmieniajg hemodynamike przeplywow
waorcie. U chorych z tetniakiem aorty brzusznej, pomimo nakladajgcych sie czynnikow ryzyka -
nadciénienia tetniczego, palenia papierosow, zwiazku z wiekiem chorego, wcale nie tak czgsto wspdlistnieje
istotna miazdzyca tetnic koriczyn dolnych. Jednak ocena wplywu zaburzenia odplywu krwi do tetnic koriczyn
dolnych na ci$nienie centralne u chorych z tetniakiem aorty brzusznej wydaje sie by¢ ciekawym projektem.
Istotnym czynnikiem wptywajacym na to oddzialywanie jest rowniez lokalizacja i uklad przestrzenny zmian
miazdzycowych — inny wplyw majg zmiany umiejscowione w okolicy rozwidlenia aorty i w tetnicach
biodrowych, a inne - zmiany obwodowe.

Moje najwieksze uwagi do przeprowadzonego badania dotyczg metodyki pomiardw
ultrasonograficznych tetniaka aorty brzusznej. Ultrasonografia z uwagi na dostepnos¢, niewielkie koszty,
nicinwazyjnosé, brak promieniowania rentgenowskiego i koniecznosci podawania $rodkow cieniujacych jest
doskonalym narzedziem badawczym. Okresowe kontrole Srednicy tgtniakéw aorty brzusznej powinny byc
standardowo wykonywane wlasnie za pomocy ultrasonografii, a wykorzystanie tomografii komputerowej,
z uwagi na stosowane promieniowanie rentgenowskie, powinno byé zarezerwowane jedynie do kwalifikacji
chorego do zabiegu. Niemniej obrazowanie ultrasonograficzne ma swoje ograniczenia — przede wszystkim
dwuwymiarowo$¢ i ograniczenie zakresu jednoczasowej wizualizacji, trudnos$¢ archiwizacii, subiektywnosé.
Stad sposdb wykonania pomiaréw aorty przy wykorzystaniu USG powinien by¢ doktadanie opisany,
w szczegdlnosci powinny byé okreslone warunki pomiaru $rednicy w zaleznoéci od cyklu serca — réznica
§rednicy aorty miedzy skurczem a rozkurczem moze wynosi¢ nawet 2 mm. Kolejnym elementem, ktory
wymaga zdefiniowania jest sposob okreslenia granicy prawidiowaltetniakowato poszerzona $rednica, ktory
wyznacza blizsze i dalsze ograniczenie tetniaka. Konieczne jest opisanie metodyki oceny diugosci tgtniaka



w przypadku obecnosci istolnych zagiec aorly, co jest dos¢ powszechnym zjawiskiem w tetniakach aorty
brzusznej. Nalezy rdwniez okreslic ewentualne wspdlwystepowanie u chorych tetniakdw tetnic biodrowych
i sposéb mierzenia takich diugich tetniakéw, przekraczajacymi mozliwosé jednoczesnego zobrazowania calej
diugosci zmiany. W przypadku wykorzystania glowicy konweksowej, tak jak w przeprowadzonym badaniu,
problemem jest rowniez skos pod ktoérymi padajg skrajne czesci wiazki ultradzwiekéw, co skutkuje
obrazowaniem i pomiarami struktur anatomicznych pod pewnym katem i w konsekwencji moze prowadzi¢ do
zaburzenia pomiaréw diugosci. Wskazane byloby rowniez dokladne przedstawienie metodologii okreslania
éredniej érednicy tetniaka aorty brzusznej, co jest dosé trudne z uwagi na dwuwymiarowe obrazowanie
ultrasonografii, czy subiektywnosé oceny. W metodyce badania Doktorantka nie okreslita w jaki sposcb takie
bledy pomiaru byly eliminowane. Interesujgcym aspektem morfologii tetniaka aorty brzusznej, mogacym
wplywac istotnie na analize fali tetna jest obecnosé i charakter skrzepliny, ewentualna obecnoéé zwapnien.
Zdaje sobie sprawe, ze obiektywna charakterystyka sciany tetniaka, skrzepliny jest bardzo frudna do
wykonania przy wykorzystaniu wylacznie ulirasonografii. Jednoczesnie warta przeprowadzenia bylaby
analiza wplywu zmian cisnienia obwodowego na parametry cisnienia centralnego i fali tetna
u poszczegolnych chorych z tetniakami aorty brzusznej — z uwagi na geometrie tetniaka, ztozone
wilasciwosci jego sciany, niekoniecznie musi to by¢ zalezno$é liniowa. Byé moze wiedza o takiej réznicy fali
tetna i cisnienia centralnego w zaleznosci od zmian cisnienia obwodowego mogtaby wskazaé na chorych
Z najwigkszym ryzykiem powikfarh aortalnych, najwiekszg korzyscia interwencji farmakologicznej Ilub
zabiegowej. Kolejna moja uwaga dotyczy wykonywania pomiaru ci$nienia tetniczego jedynie na lewej tetnicy
ramiennej, co teoretycznie moze prowadzi¢ do zafalszowania wynikow, z powodu niewykrytych patologii
tetnicy podobojczykowej (zwezenie lewej tetnicy podobojczykowe] wystepuje 3 krotnie czesciej w stosunku
do prawej).

W kolejnej czesci Pracy Doktorskiej 7. Wyniki opisano charakterystyke badanej grupy oraz uzyskane
wyniki. Sposrod 106 oséb z tetniakami aorty brzusznej ocenionych w badaniu przesiewowym Doktorantka do
analizy wigczyla 69 chorych. Gidwng przyczyng odrzucenia byla niska jakos$¢ zapiséw analizy fali tetna
(91.2%), znacznie rzadziej problemy z wlasciwym obrazowaniem ultrasonograficznym. Nalezy podkreslié, ze
badanie przeprowadzone zostalo w wiodgcym osrodku angiologicznym — znaczacy odsetek odrzuconych
analiz wskazuje z jednej strony na trudnoséé przeprowadzenia badania fali tetna, ale réwnoczesnie na
wysokg warto$¢ wyselekcjonowanych do analizy wynikdw. Nastepnie Doktorantka scharakteryzowala
badang grupe iprzedstawita wyniki poszczegélnych analiz — cisnienia centralnego i obwodowego,
zaleznosci migdzy ci$nieniem centralnym i obwodowym a wymiarami tetniaka aorty brzusznej. Oprécz
opisow wynikow Doktorantka przedstawita je w sposéb przejrzysty na rycinach.

W kolejnym rozdziale 8. Dyskusja Doktorantka omoéwita wyniki uzyskane w przeprowadzonym badaniu
oraz odniosia je do aktualnej wiedzy. Giéwng obserwacjg z badania jest stwierdzenie zwigzku miedzy
$rednicg tetniaka aorty brzusznej ($rednig wartoscig a nie maksymalng) a centralnym ciénieniem
rozkurczowym oraz centralnym ci$nieniem tetna. Dodatkowo Doktorantka zaobserwowala zwigzki migdzy
maksymalng srednica tetniaka aorty brzusznej a centralnym cisnieniem tetna oraz $rednim promieniem
tetniaka aorty brzusznej a obwodowym ciénieniem rozkurczowym obwodowym. Na podstawie tych
obserwacji Doktorantka wskazuje na potrzebe rozwazenia modyfikacji aktualnych zalecen — w szczegdlnosci
lepszej kontroli obwodowego rozkurczowego ciénienia tetniczego krwi u chorych ze zdiagnozowanym
poszerzeniem/tgtniakiem aorty brzusznej. Ostatnio opublikowane zalecenia europejskiego (ESVS)
i amerykariskiego (SVS) towarzystwa chirurgii naczyniowej nie zwracajg istotnej uwagi na wartosé cisnienia
rozkurczowego. Na poparcie swojej tezy Doktorantka przytoczyla szereg argumentéw z dostepnej literatury,
jednoczesnie wykazujac znaczng znajomos¢ tematyki. Zgadzam sie z Doktorantks, ze pomiary cisnienia
centrainego i jego parametréw moga zidentyfikowaé chorych z wyzszym ryzykiem powikian ukladu krazenia,



w tym powstawania tetniakéw, ich powikta. Uzyskane w badaniu wyniki wskazaly ujemng korelacje
ciénienia tetna centralnego i maksymalnego promienia aorty u chorych z tetniakiem aorly brzusznej, co
Doktorantka tlumaczyla wyzszym ciénieniem centralnym rozkurczowym u chorych z wigkszymi wymiarami
tetniaka. Kolejna obserwacja dotyczyta istotnego wplywu pici chorych z tetniakami aorty brzusznej na
wartosci cisnienia obwodowego i szereg parametréw cisnienia centralnego. Oczywiscie zaobserwowane
wyzsze ciénienia centralne u mezczyzn moze tiumaczy¢ czestsze wystepowanie tetniakdw aorty brzusznej,
jednak nalezy pamieta¢ o odmiennosciach hormonalnych, réznicach geometrii aorty, ktore sg wskazywane
jako przyczyny réznic zapadalnosci na tetniaki aorty u mezczyzn i kobiet. Rozwazajac wplyw pici na tetniaki
aorty brzusznej, nalezy pamieta¢ takze, ze co prawda czestos¢ wystepowania tgtniakdw aorty brzusznej jest
istotnie wicksza wsrod mezczyzn, jednak ryzyko peknigcia tetniaka aorty brzusznej, rowniez o malej
srednicy, jest wigksze u kobiet. Rowniez na te fakty wskazala Doktorantka omawiajac wyniki swojej pracy.
Dodatkowo badana grupa kobiet byla wzglednie niewielka i ta liczebnosc zwigksza ryzyko przypadkowosci
obserwacji. Nalezy pamigtaé, ze zaobserwowane réznice $rednic tetniakow aorty brzusznej — wigksze
wymiary u mezczyzn moga wynikac z co najmniej dwoch czynnikéw — kwalifikacji do zabiegow korekeyjnych
tetniakow o mniejszej Srednicy u kobiet oraz wigkszef sklonnosci do peknigcia tetniaka u kobiet, co
zmniejsza liczbe tetniakdw o wigkszej Srednicy w obserwacii.

Kolejng czescia pracy doklorskiej jest 9. Podsumowanie wynikéw, w kiorej przedstawiono giowne
obserwacje pracy. Za najwazniejsze uwazam, stwierdzenie zaleznosci migdzy $rednim promieniem tetniaka
aorty brzusznej a cisnieniem rozkurczowym centralnym i cbwodowym oraz centralnym cisnieniem tetna.
W rozdziale 70. Whioski Doktorantka przedstawila 8 dobrze okreslonych spostrzezen postawionych na
podstawie uzyskanych wynikow. Pierwsze wnioski wskazujy na zwigzek migdzy centralnym jak
i obwodowym cinieniem rozkurczowym, centralnym ci$nieniem tetna z wymiarami tetniaka aorty. Wynikaja
zte] obserwacji dwa kolejne - wskazujgce na wage odpowiedniego leczenia nadcisnienia tetniczego,
a réwniez wskazania do ewentualnej zmiany docelowych wartosci pozadanego ci$nienia rozkurczowego dia
prewencji powikian tetniakéw aorty brzusznej. Ocena ci$nienia centralnego moze zidentyfikowac chorych
zagrozonych szybszym wzrostem tetniaka, przez to bardziej zagrozonych réznymi jego powikianiami, ktdrzy
moga wymagaé agresywniejszego leczenia zachowawczego i zabiegowego.

Dodatkowe uwagi jezykowe dotycza okreslenia uzytego przez Doktorantke — wyjasnienia akronimu PACD
jako choroba zarostowa aorty obwodowej (peripheral aortic occlusive disease), zamiast choroby zarostowej
tetnic obwodowych (peripheral arterial occlusive disease), stosowania okreslenia szerokosSC zamiast
$rednica do opisania tetniaka aorty brzusznej, mediana zamiast blona $rodkowa (media). W pracy
nalezaloby tez wyrazniej rozgraniczy¢ peknigcie tetniaka aorty brzusznej od rozwarstwienia, bo obecny
opis nie jest do korica zrozumialy. Praktycznie kazdy tetniak peknigty jest réwniez tetniakiem objawowym,
co nie wynika z Tabeli 1. Pewng niedoskonaloscig jest powtarzanie niektorych informacji w kilku czesciach
(np. dotyczacych nasilenia zmian degeneracyjnych przez starzenie si¢ organizmu i nadcignienie tetnicze}.
W pracy doktorskiej magister |zabeli Krzykwy widoczne sg dodatkowo bigdy edytorskie — brak wyjasnienia
akronimu AAA-S-érednia w Tabeli 6. Istotna uwaga dotyczy podpiséw rycin, ktére zwyczajowo powinny
znajdowad sie pod nimi. Rycina 3 nie wnosi nic do pracy i jest po prostu zbgdna. Niemniej jednak praca
napisana jest poprawnym jezykiem, w sposéb przejrzysty, zgodny z wymogami pracy naukowej. Drobne
niedociggniecia dotyczace pracy doktorskiej dotyczace bardziej formy, niz meritum, nie obnizajg istotnie
wartosci rozprawy. Badanie jest ciekawg probg oceny zwigzku migdzy centralnym i obwodowym cisnieniem
tetniczym a wymiarami tetniaka aorty brzusznej. Wartos¢ przeprowadzonych analiz jest duza rowniez dzigki
prawidlowo zastosowanej metodyce poszczegolnych oznaczen oraz dokladnej analizie statystycznej.
Przedstawione wynik maja potencjainie istotne znaczenie kliniczne, rowniez dla codziennej praktyki



lekarskiej, oczywiscie wymagajg kontynuacji i analizy wickszej liczby chorych.

Na zakoriczenie stwierdzam, ze praca magister lzabeli Krzykwy stanowi samodzielny i oryginalny
dorobek, ktory powstal dzieki sumiennosci, doktadnosci, pracowitosci i umiejetnosciom Autora. Z tego
powodu uwazam, ze praca spelnia wymaganiom ustawy o stopniach naukowych stawianym Rozprawom
Doktorskim. W szczegdlnosci Doktorantka wykazata sie ogdlng wiedzg teoretyczng, umiejetnoscig
oryginalnego rozwigzania problemu naukowego oraz umiejetnoscia samodzielnegoe prowadzenia pracy
naukowej.

W zwiazku z powyzszym pozwalam sobie przedstawi¢ Wysokiej Radzie Dyscypliny Nauk o Zdrowiu
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego wniosek o dopuszczenie magister Izabeli Krzykwy do dalszych
etapdw przewodu doktorskiego.
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