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Recenzja
rozprawy na stopien doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki
medyczne lek. Olgi Truby pt. ,Ocena roli badan obrazowych klatki piersiowej

w diagnostyce przewleklego kaszlu u 0s6b dorostych™ napisanej pod kierunkiem
dr hab. n. med. Marty Dabrowskiej

CHARAKTERYSTYKA FORMALMNA ROZPRAWY

Rozprawa zostala przygotowana w formie cyklu trzech powigzanych tematycznie
zespotowych prac oryginalnych opublikowanych w czasopismach o wysokim wepdtczynniku
wplywu (faczny IF=7,244, MEiN 123 punkty). We wszystkich trzech publikagach Doktorantka
jest pierwsza autorks i zgodnie z deklaracami jej wkiad pracy wynosit 80% w plerwsze
| drugiej publikadji | 55% w przypadku trzecie] publikacii.

Dodatkowo wst¢p, materiat | metody, zalotenia i cele pracy, podsumowanie wynikdw,
i wnioski zostaly przygotowane w formie klasyczne] monografii. Ta cazgdd wraz z
pitmiennictwem, streszczeniami w jgzyku polskim, angielskim, wykazem stosowanych
skritow oraz ofwiadczeniami wspdlautordw o wkiadzie pracy obejmuje 73 strony. Nie jest
ona obligatoryjna, ale stanowi wartoscowe podsumowanie i istomie utatwia catosciows oceng
rozprawy doktorskiej.
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Przewlekly kaszel (PK), trwajacy ponad 8 tygodni, stanowi bardzo czesty problem w
praktyce klinicznej i odpowiada za duig czesé przyczyn konsultagi lekarskich. Problem PK
dotyczy zardwno dzieci jak i dorostych. Dane epidemiologiczne wskazuja, ke PK dotyczy
okolo 4-10% doroslych na dwiecie | moke prowadzié do negatywnych skutkdw zdrowoinych,
zardwno fizycenych, psychicenych, jak i spolecznych, z jednoczesnym pogorszeniem jakodc
#ycia, co czyni problem PK bardzo istotnym z punktu widzenia codziennej praktyki lekarskiey.
Najczgstszq przyczyng PK jest palenie papierosow i zwigzane z nim przewlekle zapalenie
oskrzeli oraz przewlekle choroby phuc (przewlekla obturacyjna choroba phuc (POCHP),
przewlekle infekcje, rozstrzenie oskrzeli, choroby srodmigzszowe ploc, nowotwory pluc)
Kaszel moze by¢ rowniez dzialaniem niepozadanym stosowanej terapii inhibitorami
konwertazy angiotensyny (ACEi - angiotensin converting enzyme inhibitors), co zdarza sig
stosunkowo czgsto w przypadku tej grupy lekdw, szacunkowo u 5% do 15% leczonych.
U osdb niepalacych papierosow oraz niestosujgcych ACEL u ktdrych radiogram klatki
piersiowej (RTG klp) jest prawidlowy, do najczestszych prayczyn PK nalety astma, choroba
refluksowa przelyku (GERD - gastroesophageal reflux disease) oraz zespol kaszlu zwigzanego
z chorobami gomych drdg oddechowych (UACS - upper airway cough syndrome).
Diagnostyka PK u dorostych rozpoczyna si¢ od wnikliwego badania podmiotowego 1
przedmiotowego. W ramach wywiadéw medycznych nalezy ocenié narazenie na czynniki
spustowe, mogace wywolywad kaszel, objawy towarzyszace, charakter kaszlu oraz efekty
wezedniepzych prob leczenia. Wedhug aktualnych rekomendacji Europejskiego Towarzystwa
Oddechowego (ERS - European Respiratory Soclety) podstawowe badania dodatkowe w
diagnostyce réénicows] PK to RTG klp oraz badanie spirometryczne. Wybdr kolejnych badash
w poszerzonej diagnostyce uzaleiniony jest od danych z wywiaddw oraz badania
przedmiotowego. Tomografia komputerowa klatki piersiowe] (TK kip) nie jest badaniem
zalecanym rutynowo. Jako uzasadnienie takiego zalecenia autorzy rekomendagi ERS
zwracaja uwage na fakt Ze dotychczas brak jest dokladnych danych pozwalajacych na
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powigzanie zmian wykrytych w TK klp z reeczywistymi przyczynami kaszlu oraz na
zwigkszone ryzyko powstawania nowofworow w wyniku naraZzenia na promieniowanie

jonizujace zwigzane z badaniem TK. Z drugiey strony TK klp jest obernie kluczowym

badaniem obrazowym w diagnostyce wielu chorob ukladu oddechowego, w tym tych,
ktdrych objawem mode byc PK.

W powyzszym kontekécie wybdr obszaru badawczego do  eksploragi
w przedstawionej do recenzji rozprawie doktorskiej jest wazny dla rozwoju nauk medycznych
i wpisuje si¢ w bardzo aktualny dyskusie nad roly TK w diagnostyce i leczeniu PK.
Przedstawione dane i problematyka badawcza zaprezentowana w pracy doktorskief
pt. -Ocena roli badan obrazowych klatki piersiowej w diagnostyce przewleklego kaszlu
u osdb dorostych® jawia si¢ jako bardzo interesujgoe i istotne 2 punktu widzenia codzienney
prakiyki kliniczne

W przedstawione] do recenzji rozprawie Doktorantka zawarla trzy powigzane ze soba
tematycznie publikace, ktdrych cele stanowity:

1. Analiza przydatnodcl diagnostycenej RTG klp w odniesieniu do wynikdw TK klp jako
w2lotego standardu” diagnostyki obrazowej chordb klatki piersiowej u dorostych z PK.

2. Ocena wplywu wynikdw badan TK klp na dalsze postgpowanie u dorostych z PK trudnym

do leczenia.

3. Ustalenie grupy chorych, u ktdrej wykonanie TK klp w toku diagnostyki przyczyn PK jest
szczegolme przydatne.

4. Ocena wplywn obecnodci przepukling rozworun przetykowego (HH - hiatal hemnia)
wykazanej w TK klp, na ciezkodd, nasilenie i skutecznosé leczenia PK zwigzanego z refluksem

tolgdkowo-przetykowym (GER - gastroesophageal reflux).
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Badania Doktorantki zostaly przeprowadzone metoda retrospektywne] analizy
danych klinicznych pacjentow przyjetych z powodu PK w latach 2010-2021 do Kliniki Chorob
Wewngtrznych, Pneumonologil | Alergologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego.

W pierwszym badaniu zawartym w rozprawie, zatytulowanym “Is @ mormal ches!
radiograph sufficient to exclude pulmonary abnormalities potentiolly associafed with chronic cough™
Doktorantka objgla analiza 59 chorych, niepalacych papierosow, u ktorych w toku diagnostyki
przyczyn PK stwierdzono prawidiowy obraz RTG klp oraz wykonano TK klp. Wedlug wiedzy
Autordw badania byla to plerwsza tego typu analiza pordéwnujaca czuloéd i dokbadnodé RTG
klp z TK klp w ustalaniu przyczyn PK u dorostych. Innymi slowy celem pracy byla ocena czy
RTG klp jest wystarczajace do ustalenia przyczyny PK. Ocena wynikdw TK klp pozwolita
wyodrgbni¢ dwie grupy: 1) osoby z prawdziwie prawidlowym wynikiem RTG klp oraz 2)
osoby z falszywie prawidlowym wynikiem RTG klp, u kiorych wykazano istoine
nieprawidlowodci w TK klp. Na tej podstawie obliczono wartoi¢ predykcyjng wymiku
negatywnego (ang. negative predictive value, NPV) jako stosunek liczby chorych z prawdziwie
prawidtowym wynikiem RTG klp do liczby wszystkich pacjentow z prawidiowym wynikiem
RTG klp oraz wykonang TK kip. U 21 chorych (21/59, 35,6 %) z prawidlowym wynikiem ETG
klp wykazano istotne nieprawidlowosd w TK klp. Wyliczona wartodd NIV dla RTG klp w
diagnostyce przyczyn PK wyniosta 64%, co stanowi relatywnie niskq wartosd. Na podstawie
uzyskanych w tej retrospektywnej analizie wynikéw Doktorantka wnioskuje, ze RTG kip
wydaje sig niewystarczajgco czulym badaniem obrazowym w diagnostyce rodnicowej PK u
dorostych.

W drugim badaniu wchodzacym w sklad rozprawy pod tytutem: “Diagnestic vield of
chest radiograph in management of adults with difficult-to-treat chronic cough — retrospective study™
Doktorantka dokonala oceny przydamosci RTG klp w postgpowaniu z chorymi z PK trudnym
do leczenia. Do tej analizy wijczono wigkszq grupe 189 chorych, u ktdrych w toku diagnostyki
przyczyn PK wykonano zardwno RTG klp jak i TK klp. Dokonano analizy statystyczne
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obliczajac czulosc, swoistosc, wartosd predykcyng wyniku ujemnego i dodatniego (NPV i
PFV) oraz trafnosé diagnostyczng RTG klp w oparciu o wyniki TK kip traktowanej jako , zhoty
standard”. Ponadto oceniono wplyw wykazanych w TK klp nieprawidlowych zmian,
istoinych dla przyczymy kaszlu, na modyfikage dalszego postgpowania diagnostyczno-
terapeutycznego. W badanej grupie RTG klp wykazat nieprawidiowosci u 23 chorych (23/1689,
12,2%), natomiast u 166 chorych (166/189, B7.8%) byl prawidlowy. W TK klp potwierdzono
prawidiowy obraz RTG klp u 141 chorych (141/166, 84,9%), natomiast u 25 (26/166, 15,1%)
wykazano zmiany, ktdre moga stanowic przyczyng PK i u tych chorych zmodyfikowano
dalsze postgpowanie. Wirdd ujawnionych w TK klp nieprawidlowodei u B chorych
stwierdzono proepukling rozworu przelykowego (HH - hiatal hernia), u 1 chorego
pogrubienie scian oskrzeli z towarzyszacymi zageszczeniami migzszowymi, u 1 chorego
deformacie tchawicy i scian oskrzeli, u 1 chorego mnogie guzki ptuc (MPN - multiple
pulmonary nodules), u 1 chorego zageszczenia typu miecznej szyby, zageszczenia typu
paczkujgcego drzewa u 3 chorych, w tym u 1 chorego wspotismiejgce z rozstrzeniami oskrzeli,
u 1 chorego MI'N z towarzyszgcymi zageszczeniami migzszowymi oraz powi¢kszeniem
wezliow chlonnych érodpiersia, rozstrzenie oskrzeli u 2 chorych, zaggszerenia siateczkowe 2
towarzyszacym obrazem plastra miodu oraz pociaganiem oskrzeli u 1 chorego, guzek >10 mm

drednicy o spikularmych granicach u 1 chorego oraz uszkodzenie przepony z whimg
przepukling u 1 chorej. Crulodc, swoistosl, PFV, NPV i trafmodd diagnostycena wynosily
odpowiednio: 24,2%, 90,4%, 34.8%, B4,9% i 788%. Na podstawie uzyskanych wynikow
Doktorantka wnioskuje, te ETG klp wykazuje ograniczong przydatnosé diagnostyczng w
diagnostyce roznicowej przyczyn PK trudnego do leczenia, a TK klp moze dostarczyé
dodatkowych istoinych danych, ktdre moga wplywac na dalsze postgpowanie diagnostyczne
1 terapeutyczne u chorych z PK.

Frzeprowadzone przez Autorke w ramach pracy doktorskiej trzecie badanie
zatytulowane: ,,Does hiatal hernia impact gastroesophageal reflux-related chronic cough? " dotyczylo
45 pagentow z PK i GER, u ktorych w wykonanej TK klp oceniono obecnosc HH i jej wplyw
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na nasilenie i skutecznodé leczenia PK. HH wykazano u 26,6% pagentow z PK i GER. Co
ciekawe, nie wykazano rdénic pomigdzy chorymi z i bez HH pod wzgledem cech klinicznych,
czasu trwania oraz nasilenia kaszlu mierzonych odpowiednio za pomoca wizualnej skali
analogowej (VAS - visual analogue scale,), a takie jakosci £ycia zwigzane] z kaszlem mierzonej
wg Leicester Cough Questionnaire (LCQ). Ujawniono umiarkowang pozytywng korelac
pomigdzy najwigkszym strzalkowym wymiarem worka przepuklinowego a nasileniem
kaszlu (p=0,692, p=0,013) oraz czasern trwania kaszlu (g=0,720, p=0,008). Ponadto skutecznodé
terapii przeciwrefluksowej (mierzona wzrostem LCQ) byta wyzsza u chorych, u ktérych nie
stwierdzono obecnosci HH. Ponadto wykazano silng negatywna korelage pomigdzy
najwickszym wymiarem wrot przepukliny a wezrostem LOQ (o= -0,764, p=0,004), co sugeruje,
e wielkosd writ przepukliny mode wplywad na brak skutecznodci leczenia PK w tej grupie.
Podsumowujjc uzyskane w tej analizie retrospektywnej wyniki Doktorantka sugeruje, e
obecnodd HH wykazansg w TK klp wigke si¢ z gorszq odpowiedzigy na leczenie
przeciwrefluksowe u pacjentdéw z PK | GER, a rozmiar HH mode by( zwigzany z wigkszym

nasileniem oraz dhuiszym czasem trwania PK w tej grupie chonych.

Lacznie wszystkie 3 przeprowadzone kohortowe badania retrospektywne umoiliwity
oceng przydatnodci RTG klp oraz TK klp, w diagnostyce przyczyn PK u ostb dorostych
i pozwolily na sformulowanie przez Doktorantke nastepujacych wnioskow phmacych
z przedstawione) rozprawy doktorskie):

1. RTG klp wykazuje ograniczong trafnosc diagnostyceng u dorostych z PE, w zwigzku z tym
wydaje sig, 7e jest to badanie niewystarczajgoe do wykluczenia istotnych preycezyn PK
u dorostych.

2. TK klp moie dostarczyd istotnych danych i wplynad na postgpowanie diagnostyczne
i terapeutyczne u dorostych z PK trudnym do leczenia.
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3. Szczegolng korzysc z dodatkowego wykonania TK klp moga osiggnac osoby powyie) 62 r

4. Ocena obecnogc | rozmiandw przepukling rozworn przelykowego przepony w TK klp moie
by¢ przydatna u pacjentow z PK zwigzanym z GER, poniewaz moze byc zwigzana z dluzszym
i cigiszym przebiegiem PK oraz gorsza odpowiedzig na leczenie przeciwrefluksowe u tych
chorych.

UWAGI ERYTYCZNE

Nie mam istonych uwag krytycznych. Nadmienig jedynie, ze wiele z wainych
znalezisk plynacych ze wszystkich prac zawartych w dysertagji pochodzi z analizy wynikiw
stosunkowo nieduzych, jednoogrodkowych i retrospektywnych badari kehortowych, ktore
przez swojg konstrukcje charakteryzujg si¢ nieodiacznymi ograniczeniami, co nalezy
uwzglednié¢ przy interpretacii wynikdéw i formulowaniu wnioskéw. Wskazuja one
jednoczednie na potrrebe przeprowadzenia w przysziodd odpowiednio zaprojektowanych
i duzych badari prospektywnych celem potwierdzenia wynikdw uzyskanych przez Autorkg.
Nalezy jednak nadmienid, e Doktorantka wskazuje na ograniczenia swojej pracy badawcze
w dyskusji, co dwiadczy o jej zdolnosd krytycznego spojrzenia | dojrzalodci naukowe.

PODSUMOWANIE

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska Pani lek. Olgi Truby stanowi
wartoéciowy wkiad w dziedzinie badan nad problemem klinicznym PK. Wyniki
przeprowadzonych badan jednoznacznie wskazuja, 2ze RTG klp wykazuje ograniczong
trafnoéé diagnostyczng u dorostych diagnozowanych z powodu PK i w zwigzku z tym jest to
badanie obrazowe niewystarczajgce do wykluczenia wszystkich istotnych przycyn PK w
diagnostyce rodnicowej prowadzonej u osbb dorostych. Jednoczednie wyniki badan
Doktorantki potwierdzajy, e TK klp moze dostarczyd istotnych danych i wphmad na
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postepowanie diagnostyczne i terapeutyczne u doroshych z PK trudnym do leczenia, w tym w
grupie chorych z PK zwigzanym z GER i wspdlistniejgeq HH.

Podsumowuijac, preedstawiona do recenzji rozprawa doktorska odzwierciedla wysoki
poziom przygotowania teoretycznego Doktorantki, umiejginos¢ wskazania problemu
badawczego i opanowanie warsztatu metodologicznego pozwalajacego na jego realizacie.
Jednoczesnie przedioiona do recenzji praca spelnia rdwnie: wszystkie kryteria formalne
rozprawy doktorskie;.

WHIOSEK

Recenzowana rozprawa doktorska Pani lek. Olgi Truby pt ,Ocena roli badan
obrazowych klatki piersiowej w diagnostyce przewleklego kaszlu u oséb dorostych”
spelnia warunki okredlone w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie
wyiszym i nauce (Dz. U. 2018 poz. 1668). Wnosz¢ zatem do Rady Dyscypliny Nauk
Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o dopuszczenie Pani lek. Olgi Truby
do dalszych etapow praewodu doktorskiego.

Lod#, 21 lutego 2024

Dr hab. n. med. Sebastian Majewski, prof. UML
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