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Recenzja pracy doktorskiej lek. Pawla Rogalskiego pt. ,,Zaburzenia hemostazy
a wystepowanie krwawien zZylakowych z gérnego odcinka przewodu pokarmowego

u pacjentéw z marskoscig watroby”

Tematem pracy doktorskiej lek. Pawla Rogalskiego jest poréwnanie zmian jakie
wystepuja u chorych z marskoscia watroby w zakresie parametréw krzepniecia i fibrynolizy
w zaleznosci od przebytego krwawienia zylakowego, w celu wykrycia ewentualnych
czynnikéw predykcyjnych krwawien w tej grupie chorych. Jest to zagadnienie wazne
zarOwno z poznawczego punktu widzenia jak i dla medycyny praktycznej, poniewaz
rutynowe badania krzepnigcia cechuja si¢ bardzo mata przydatnoscia w okreslaniu zagrozenia
krwotocznego i nie dostarczaja wystarczajacych wytycznych dla podejmowania decyzji
o korygowaniu koagulopatii. =~ Wstep zostal opracowany bardzo szeroko i oprocz
podstawowych informacji o krwawieniach zylakowych z gornego odcinka przewodu
pokarmowego oraz o podstawach fizjologicznej hemostazy i metodach jej badania, zawiera
najnowsze informacje dotyczace zagadnien objetych tematem pracy, ze szczegdlnym
uwzglednieniem zaburzen hemostazy u pacjentdw z marskoscia watroby. Niescistym jest
sformulowanie na str. 17, ze metaloproteinaza ADAMTS13 jest odpowiedzialna za wychwyt
czynnika von Willebranda — powoduje ona rozpad wigzania pomiedzy tyrozynal605
ametioning 1606 w czgsteczce tego biatka. Nieprawidlowym jest okreslenie ,aktywnos¢
plazminogenu” na str. 19, gdyz to nie jest biatko obdarzone jakakolwiek aktywnoscia
enzymatyczng. W akapicie 4.2. na str. 20 ,,Ocena liczby i funkcji plytek krwi” nalezaloby
dotaczy¢ informacje o badaniu czasu okluzji w aparacie PFA-100 albo PFA-200, gdyz jest to
aktualnie praktycznie wazna metoda oceniajaca hemostaze pierwotna, zastepujaca oznaczanie

czasu krwawienia.
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Autor wlaczyt do badan 58 chorych z marskoscig watroby — 32 z $rednimi lub duzymi
zylakami przelyku, zoladkowo-przelykowymi lub zylakami Zoladka bez wcze$niejszych
krwawien z gornego odcinka przewodu pokarmowego, oraz 26 pacjentéw po przebytym
krwawieniu z zylakéw gornego odcinka przewodu pokarmowego.

Zastosowano nowoczesne metody badawcze — tromboelastometri¢, pomiar generacji

trombiny z zastosowniem testu chromogennego ThromboPath oraz badanie agregacji plytek
pod wplywem ADP metoda impedancyjng z zastosowaniem analizatora Multiplate. Badanie
tromboelastometryczne (TEM) umozliwilo Autorowi globalng ocen¢ krzepnigcia krwi
u pacjentéw oraz posredni wglad w funkcje ptytek krwi na podstawie réznicy maksymalnej
spojnosci skrzepu w badaniu ex-TEM i fib-TEM. Zaleta pracy jest tez rownolegla ocena
aktywnosci wybranych czynnikéw krzepniecia (czynnika VII, VIII i czynnika von
Willebranda) oraz aktywnosci antytrombiny.
Uzyskane wyniki badan Autor przedstawil w sposob latwy do percepcji, poprawnym
jezykiem i w ladnej szacie graficznej. W pracy tej wykazano, ze pomimo zaburzen
stwierdzanych w przesiewowych badaniach krzepnigcia, uklad hemostazy pacjentow z
marskos$cig watroby pozostaje w stanie rOwnowagi, a krwawienia z zylakéw gérnego odcinka
przewodu nie wykazuja zwigzku z zaburzeniami hemostazy. Jest to zgodne z obserwacjami
innych autoréw i wazne dla praktyki klinicznej, gdyz wskazuje na brak uzasadnienia dla
toczenia preparatow krwiopochodnych w celu korygowania np. przedluzonego czasu
protrombinowego.

Pewne watpliwos$ci nasuwaja si¢ przy analizie wynikéw zamieszczonych w Tab. 2.4.1.
— wyniki agregacji ptytek sa w duzej mierze zalezne od ilosci plytek, ktora istotnie si¢ réznita
pomigdzy grupami, poza tym rozrzut wynikéw jest bardzo duzy. Wniosek 4
o kompensacyjnej roli ptytek u pacjentdéw po przebytym krwawieniu z zylakéw gornego
odcinka przewodu pokarmowego wynika tylko z posredniej dedukcji. Potwierdzenie tego
wniosku wymagatoby bezposredniej oceny i poréwnania czynnosci plytek krwi w obu
grupach pacjentéw. Podobnie ostrozniej sformutowany powinien by¢ wniosek 5 o wigkszej
sktonno$ci pacjentow z marsko$cia watroby po przebytych krwawieniach zylakowych do
incydentéw zakrzepowo-zatorowych, gdyz wynika on tylko z wigkszej opornosci osocza
pacjentéw tej grupy na antykoagulacyjne dzialanie biatka C, stwierdzonej w tescie
Thrombopath. W pracy oceniono aktywnos$¢ tylko jednego naturalnego antykoagulantu
osoczowego — antytrombiny, dlatego wniosek 6 o przydatnosci oznaczania aktywnosci
naturalnych antykoagulantéw osoczowych do oceny stopnia zaawansowania niewydolnosci

watroby w przebiegu marskosci nie wydaje mi si¢ w pelni uzasadniony. Nie zostala bowiem
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zbadana aktywnos$¢ pozostatych naturalnych antykoagulantow: biatka C, biatka S i inhibitora
drogi krzepnigcia zaleznej od czynnika tkankowego -TFPI.
Nalezy podkresli¢ szeroki zakres wiadomosci, ktére Autor zamiescit w rozdziale , Dyskusja”.
Zestaw pismiennictwa (125 pozycji) obejmuje starannie wybrane, dawne i aktualne
osiggnigcia w dziedzinach zwigzanych z tematem pracy.

Podsumowujac stwierdzam, ze praca doktorska lek. Pawla Rogalskiego $wiadczy
o bardzo dobrym przygotowaniu Autora do pracy naukowej. Analiza objeta tematem pracy
doktorskiej jest oparta na stosunkowo duzym materiale chorych z marskoscia watroby,
zostata przeprowadzona bardzo starannie, nowoczesnymi metodami badawczymi, z duzym

naktadem pracy.

Rozprawa lek. Pawla Rogalskiego pt.,Zaburzenia hemostazy a wystepowanie krwawief
zylakowych z gérnego odcinka przewodu pokarmowego u pacjentéw z marskoscia watroby”
spetnia wymogi stawiane pracom doktorskim, wnoszg wiec o dopuszczenie na jej podstawie

do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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