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Temat rozprawy: ,,Wyniki i czynniki ryzyka leczenia chirurgicznego

i przezcewnikowego zwezenia zastawki aortalnej”

W  ostatnich dwoch dekadach obserwujemy narastajaca czestosé¢ wystepowania
degeneracyjnego zweZenia zastawki aortalnej. Réwnoczesnie obserwujemy szybki rozwaj
technik przecewnikowej implantacji zastawki aortalnej (TAVI). Wtasciwa diagnostyka,
optymalny czas i typ zabiegu inwazyjnego wplywaja na rokowanie chorych ze stenoza
aortalng. Leczenie metoda TAVI stanowi alternatywng metode dedykowang dla chorych ze
zwegzeniem zastawki aortalnej wysokiego, a coraz czesciej takze umiarkowanego ryzyka
zabiegu kardiochirurgicznego. Chorzy kierowani do TAVI majg a priori wyzsze ryzyko
wszelkich powiktan — najczesciej sg to powiktania naczyniowe, nerkowe, neurologiczne,
zaburzenia przewodzenia. Skutecznosé¢ TAVI oraz brak koniecznosci torakotomii sprawia, ze
TAVI stosujemy coraz czesciej, a populacja chorych leczonych metoda chirurgiczng (SAVR)
stopniowo sie zmniejsza. Zabiegi TAVI maja juz za socba prawie 20-letnig historie, co pozwala
na podsumowanie doswiadczen w tym zakresie.

Temat poréwnania wynikoéw leczenia oraz czynnikdéw ryzyka powiktan leczenia metoda
SAVR vs TAVI podjeto w przestawionej mi do recenzji dysertacji lek.med. Karoliny Marzec.
W oparciu o duzy materiat, ktérym dysponuje Narodowy Instytut Kardiologii mozliwa byta
realizacja pracy.

Dysertacja przygotowana jest zgodnie z wymogami stawianymi tego rodzaju pracom -
zawarta jest na 112 stronach — ukfad pracy jest typowy, praca zawiera nastepujgce rozdziaty:
Wstep, Cele Pracy, Hipoteze statystyczng, Materiat i metody, Wyniki, Dyskusje, Ograniczenia
badania, Whnioski, Bibliografie, Wykaz tabel i Wykaz rycin. Prace uzupetniajg Streszczenia
w jezyku polskim i angielskim, Spis tabel i rycin craz Wykaz skrétow zamieszczony na
poczatku pracy. Redakcyjny podziat pracy na rozdzialy i ich wzajemne proporcje nie budza

zastrzezen.



Wstep pracy stanowi szczegéfowe podsumowanie aktualnej wiedzy na temat zwezenia
zastawki aortalnej. Uwzglednia dane na temat typow zwezenia (posta¢ nabyta, postaé
wrodzona). Podsumowuje dane na temat aktualnych wytycznych dot. kwalifikacji do leczenia
zabiegowego.

Wstep zawiera ciekawe opracowanie wilasne wyboru metody leczenia — forma schematu,
Autorka trafnie podsumowuje dane na temat wynikéw chirurgicznej wymiany zastawki
aortalnej (SAVR) z uwzglednieniem rodzaju powiktan. Nastepnie duzo miejsca poswieca TAVI
— analizujgc te same aspekty tj. wyniki leczenia oraz powiktania wczesne i odlegte. Budzi
szacunek rzetelnos¢ przedstawiania danych literaturowych — wiele odniesienn do kazdego
z analizowanych parametréw. Ostatni rozdziat poswiecony jest balonowej plastyce zastawki
aortalnej.

W pracy jasno przedstawiono hipotezy badawcze i cele pracy.

Cele pracy to ocena rokowania i czynnikdw ryzyka niekorzystnego rokowania u chorych
leczonych zabiegowo z powodu stenozy aortalnej, ocena wczesnych wynikéw leczenia
inwazyjnego oraz analiza kryteriéw kwalifikacji do SAVR i TAVI na przestrzeni lat. Cele s3 tak
postawione, ze umozliwiajg konsekwentng analize populacji chorych leczonych inwazyjnie.

Praca ma charakter retrospektywnej analizy chorych leczonych zabiegowo z powodu
stenozy aortalnej w Narodowym Instytucie Kardiologii w latach 2014-2018. Taki charakter
pracy ma swoje zalety, ale takze ograniczenia. Dane pochodza z systemu informatycznego
Clinimet. Obejmujg one dane kliniczne, wyniki badan laboratoryjnych, wyniki
echokardiografii, powiktania wczesne, w tym Smiertelno$¢ wewnatrzszpitaing i 30-dniowa
oraz powiktania poine. Zebrano takze z Narodowego Rejestru Zgondéw dane na temat

Smiertelnosci odlegtej 6-, 12- i 24-miesieczne;j.

Analizg Doktorantka objeta 1229 chorych z istotng stenozg aortalng leczonych zabiegowo.
Z posrod tej wyjsciowej populacji: 556 chorych wymagato izolowanego zabiegu SAVR, u 211
wykonano TAVI.

Nastgpnym elementem dysertacji jest poréwnanie charakterystyki klinicznej chorych
leczonych tymi dwoma metodami. Analizowanych danych byto bardzo duzo. To co wydaje
sie najistotniejsze przedstawiono ponizej. Chorzy leczeni przy pomocy TAVI byli starsi

bardziej obcigzeni — ta obserwacja potwierdza kwalifikacje do zabiegu zgodnie z aktualnymi



rekomendacjami. Co istotne Doktorantka nie stwierdzita réznic w kwalifikacji do obu

zabiegéw na przestrzeni ostatnich lat.

W obserwacji Doktorantki powiktania wczesne (przetoczenia koncentratu krwinek
czerwonych, zespdt poperikardiotomijny, zaburzenia rytmu) czesciej dotyczyty chorych
leczonych chirurgicznie. W przypadku TAVI czesciej obserwowano zaburzenia przewodzenia
— chorzy Ci az trzykrotnie czesciej wymagali implantacji uktadu stymulujgcego. Co zrozumiate
w tej grupie czesciej obserwowano powiktania naczyniowe. Nie do kofica jasne jest czgstsze
wystepowanie infekcji w populacji TAVI — by¢ moze wigze sie to z faktem, ze u chorych
z SAVR a priori stosowano antybiotyk okotozabiegowo. ,

Wazng obserwacjg s dane na temat wewnatrzszpitalnej oraz 30-dniowej Smiertelnosci —
byta ona 3-4 krotnie wyzsza u chorych leczonych TAVI. Trafna jest takie analiza
jednorodnych pod wzgledem demografii i kliniki grup chorych — chorzy leczeni metoda TAVI
czescie prezentowali powikiania naczyniowe oraz LBBB de novo; chorzy leczeni SAVR czgsciej
wymagali przedtuzonego wlewu katecholamin, przetoczenia koncentratu krwinek
czerwonych oraz reoperacji. Czgsciej mieli ostre uszkodzenie nerek, migotanie przedsionkow
oraz zespét po perikardiotomii. Co istotne udar mézgu oraz koniecznos¢ implantacji
stymulatora byty poréwnywalne w obu grupach.

Smiertelnoé¢ po 6-, 12- i 24 miesigcach byta wyzsza w grupie TAVI — analiza jednorodnych
grup chorych nie potwierdzita réznic w Smiertelnosci 12-miesigcznej. Po 24-miesiacach
obserwowano trend do wyzszej Smiertelnosci w grupie TAVL.

Nastepnie Doktorantka konsekwentnie przedstawia analize czynnikdw ryzyka zgonu po
kolejnych miesigcach obserwacji w grupie TAVI i SAVR. Analiza przeprowadzona jest bardzo
rzetelnie — uwzgledniono olbrzymig ilos¢ parametréw. Analize utatwia wyrdinienie
czynnikdw zaleznych od pacjenta i czynnikow okotooperacyjnych.

W analizie wieloczynnikowe] niezaleznymi czynnikami ryzyka zgonu po 6 i 12-miesigcach
po TAVI byty: podwyzszone ryzyko w skali EuroSCORE I, wyisze RDW, niewydolnosc
oddechowa, pierwszy napad migotania przedsionkow po zabiegu. W przypadku SAVR —
czynniki niezaleine wystapienia zgonu po 6-misiacach to pooperacyjna niewydolnosc
oddechowa, po 12-miesiacach — przebyty udar lub TIA, konieczno$é przetoczenia KKCz oraz
POCHP. Z kolei czynnikiem ryzyka zgonu po 24-miesiacach byta punktacja w skali EuroSCORE
Il



Chciatam podkresli¢, ze wyniki sg przedstawione w sposéb przejrzysty, co przy mnogosci
parametréw utatwia ich zrozumienie.

Bardzo mocng strong pracy jest Dyskusja — swietnie napisana pod wzgledem
merytorycznym i jezykowym; rozbudowana — zawarta na 28 stronach. Podobnie jak
pozostate czesci dysertacji — usystematyzowana — prowadzona w kolejnych podrozdziatach
odpowiadajacych podrozdziatom Wynikow pracy. Poczatek dyskusji to wprowadzenie
dotyczace metod inwazyjnego leczenia stenozy aortalnej. Doktorantka kazdy kolejny rozdziat
rozpoczyna od krétkiego podsumowania swoich danych, anastepnie przytacza bardzo
szczegotowe dane, takze liczbowe, z innych publikacji poréwnujac je ze swoimi wynikami.
Swietnie porusza sie w interdyscyplinarnym temacie z pogranicza kardiologii inwazyjnej,
kardiochirurgii, kwalifikacji do zabiegu, opieki okotozabiegowej, powiktan, w tym powiktan
naczyniowych i neurologicznych. W dyskusji mozna znalezc Iiczne. odniesienia do badan
epidemiologicznych czy randomizowanych badan klinicznych poswieconych TAVI i SAVR.
Doktorantka trafnie podsumowuje czynniki ryzyka niekorzystnego rokowania odlegtego —
tabela 22.

Warto podkresli¢, ze dyskusje konczy rozdziat: Ograniczenia badania. Doktorantka jako
gtéwne ograniczenia podaje: retrospektywny charakter analizy, brak randomizacji. Liczba
chorych w moim odczuciu nie jest mata biorgc pod uwage okres analiz (2014-2018) - praca
opiera sie na wynikach wiodgcego osrodka w Polsce wykonujgcego od lat zabiegi TAVI.

Praca zawiera 7 wnioskéw, ktore odnoszg sie do wynikow i doswiadczen zdobytych
w trakcie realizacji projektu. S3 podsumowaniem kluczowych wynikdéw bardzo licznych analiz
uwzgledniajgcych mnogosc parametréw. Whnioski odpowiadaja wyznaczonym szczegétowym
celom pracy.

Witasciwie dobrane pismiennictwo utozone wedtug kolejnosci cytowan liczy az 219
pozycji. Chciatabym podkreslic, ze oceniana rozprawa doktorska zostata opracowana

perfekcyjnie pod wzgledem estetycznym i technicznym.

Drobne uwagi — bez wptywu na ocene pracy:



e Biorac pod uwage podane kryteria wtgczenia i wytaczenia (m.in. umiarkowana
stenoza aortalna, ztozona wada aortalna) wydaje sie, ze nalezy uzywac termin” ciezka
stenoza aortalna” w odniesieniu do analizowanych chorych (zamiast ,istotna”, np.
str.24).

e (Czy Doktorantka ma dane na temat odsetka chorych z niskogradientowa stenozg
aortalng w analizowanych grupach? W dysertacji znajdujemy informacje, ze tacy

chorzy wiaczeni byli do analiz.

Rozprawa doktorska
lek. Karoliny Marzec
temat rozprawy: ,,Wyniki i czynniki ryzyka leczenia chirurgicznego

i przezcewnikowego zwezenia zastawki aortalnej”

stanowi dobrze opracowang, Scisle ukierunkowang dysertacje naukows. Praca dotyczy
bardzo aktualnego problemu jakim s3 wyniki leczenia chirurgicznego oraz przezcewnikowego
zwezenia zastawki aortalnej oraz czynnikow ryzyka powiktan tych zabiegéw. Praca bardzo
rzetelnie podsumowuje wieloletnie doswiadczenia wiodacego osrodka w Polsce w zakresie
TAVI i SAVR. Tym samym wpisuje sie swietnie w trwajacg dyskusje nad rozszerzeniem
wskazar do TAVI.

Praca spetnia wymagania stawiane rozprawom na stopien doktora nauk medycznych,
arownoczesnie stanowi materiat, ktéry moze byé podstawa publikacji w czasopi$mie
naukowym.

Biorac pod uwage warto$¢ merytoryczng prace oceniam bardzo wysoko i zglaszam wniosek
0 jej wyrdinienie.

Réwnoczesnie mam zaszczyt przedstawi¢ Wysokiej Radzie Naukowej Narodowego Instytutu
Kardiologii Stefana kardynata Wyszynskiego wniosek o dopuszczenie lek. Karoliny Marzec

do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Katowice, 20.07.2021 r.




