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Recenzja rozprawy doktorskiej pt.
»Porownanie wynikow leczenia metodami wewnatrznaczyniowymi oraz
mikrochirurgicznymi chorych po krwawieniu podpajeczynéwkowym
z tetniakéw kompleksu tetnicy taczacej przedniej”
autorstwa lek. Przemystawa Grzegorzewskiego

Tetniaki kompleksu tetnicy taczacej przedniej (AComA) stanowia ponad 1/3 wszystkich
tetniakOw wewnatrzczaszkowych. Z powodu czgstosci wystepowania stanowia wciaz znaczny
problem kliniczny 1 spoteczny. Powage zagadnienia podkres$la fakt istnienia ponad 31 tysigcy
publikacji, dotyczacych powyzszego tematu. Ta liczba podkresla istniejaca wciaz potrzebg
ustalenia optymalnego sposobu leczenia chorych z tgtniakami AComA, pomimo, iz historia
ich leczenia sigga ponad 200 lat. Znaczny postep technik diagnostycznych, planowania
przedoperacyjnego oraz mozliwos$ci terapeutycznych powoduje stata poprawe efektywnosci
zastosowanego leczenia. Postgp ten obejmuje nie tylko coraz to lepsze techniki diagnostyczne
takie jak nowoczesna cyfrowa angiografia subtrakcyjna czy wielorzgdowe aparaty
tomograficzne lub rezonansu magnetycznego z opcjami obrazowania naczyn, ale takze staty
rozwdj technik mikrochirurgicznych. Zastosowanie przez Egasa Moniza po raz pierwszy
w historii arteriografii naczyn mozgowych oraz wprowadzenie przez Sarbinienkeg i nast¢pnie
Guglielmiego metod embolizacji endowaskularnych, przyniosty gwattowny rozwdj technik
wewnatrznaczyniowych. Obecnie na rynku istnieje wiele rodzajow kompletnych systemow
embolizacyjnych, pojawity si¢ i udoskonality mozliwosci stentowania naczyn mézgowych,
a niektére z nich umozliwiaja nawet sterowanie kierunkiem przepltywu krwi. Pomimo faktu,
iz glownym celem jest wciaz proste wylaczenie t¢tniaka z krazenia, nowe technologie
wymuszaja stalty naukowy nadzor nad osiaganymi wynikami leczenia. Nieodzowne pozostaje
takze poréwnanie uzyskiwanych wynikow w zaleznosci od zastosowanych metod i
odpowiednia kwalifikacja chorych do konkretnych metod terapeutycznych. Nalezy jednak
podkresli¢, iz zadanie to, cho¢ z pozoru moze wydawaé si¢ banalne, niesie ze soba wiele
probleméw interpretacyjnych zwiazanych miedzy innymi z interdyscyplinarnos$cia podejscia,

ktoére musi obejmowacé zarowno aspekty neurochirurgiczne, neuroradiologiczne ale takze, w



pewnym zakresie, wiedz¢ inzynierska. Wtasnie temu zagadnieniu poswiecit si¢ lek.

Przemystaw Grzegorzewski.

W przedstawionej do recenzji rozprawie doktorskiej autor podjat si¢ odpowiedzi na

trzy jasno sformutowane pytania badawcze:

1. Czy istnieja roznice w budowie kompleksow tetnicy taczacej przedniej u chorych
z tegtniakami AComA w pordéwnaniu do odnosnych komplekséw u chorych bez

tetniaka?

2. Czy istnieja roznice w wynikach zastosowanego leczenia chorych po krwotoku
podpajeczynowkowym z tgtniaka AComA, leczonych mikrochirurgicznie i metodami

wenatrznaczyniowymi?
3. Czy istnieja czynniki morfometryczne majace wptyw na uzyskiwane wyniki leczenia?

W kontekscie przedstawionych  powyzej trudnosci merytorycznych
1 interdyscyplinarno$ci podejscia wybor tematu jest niezwykle trafny 1 poprawnie

sformutowany.

Przedstawiona do recenzji rozprawa, wiacznie ze streszczeniem w jezyku polskim
1 angielskim, liczy 132 strony tekstu. Praca jest starannie przygotowana pod wzgledem
edycyjnym. Napisana jest zwigztym 1 precyzyjnym je¢zykiem zgodnym =z aktualng
nomenklatura przedmiotu. Ma uktad typowy dla rozprawy na stopnien doktora. Sktada si¢ ze
wstepu, przedstawienia zatozen i celu pracy, opisu materialu klinicznego, zastosowanej
metodyki, przedstawienia wynikow 1 dyskusji. Calo$¢ pracy zamknigta jest trzema
wnioskami, odpowiadajacymi sformulowanym wczesniej pytaniom badawczym. Wykaz
piSmiennictwa liczy 101 pozycji 1 jest prawidlowo dobrany oraz nowoczesny. W pracy

zawarto 38 tabel oraz 45 rycin.

Wstep w swej pierwszej czesci przedstawia histori¢ diagnostyki i leczenia chorych
z tetniakami wewnatrzczaszkowymi, w szczegoélnosci tetniakami kompleksu AComA.
Nastepnie czytelnik zapoznawany jest z epidemiologia, etiopatogeneza i znanymi czynnikami
ryzyka wystgpowania tgtniakéw AComA. W dalszej czgsci wstgpu autor w zwigzly
1 przejrzysty, a zarazem cickawy sposdb, przedstawia problemy krwotoku
podpajeczynowkowego (SAH) z peknigtego tetniaka 1 nowoczesne metody diagnostyczne.
W  kolejnej cze$Sci przedstawione zostaly zagadnienia morfometrii zar6wno samego

kompleksu, jak i kompleksow z obecnym tgtniakiem oraz prowadzone aktualnie w tym



temacie badania. Dalej przedstawione sa nowoczesne metody leczenia, zaroOwno operacyjne
jak 1 wewnatrznaczyniowe i rokowanie. Wstep zakonczony jest krotkim, cho¢ rzeczowym
opisem dostepnych badan w zakresie hemodynamiki naczyn wewnatrzmézgowych. W tym
miejscu nalezy podkresli¢, iz autor niniejszej rozprawy nie ograniczyt si¢ jedynie do aspektéw
neurochirurgicznych, ale takze rzeczowo przedstawia problem postugujac si¢ wiedza

radiologiczna oraz podstawowymi pojgciami biomechanicznymi.

Trzy szczegotowe cele pracy oraz odnosne hipotezy badawcze sformutowane zostaty

W sposoOb zwiezly 1 przejrzysty.

Badaniami objgto 120 chorych po krwotoku z tgtniaka AComA leczonych w Klinice
Neurochirurgii w Rzeszowie, w ktorej wykonuje si¢ zarowno leczenie neurochirurgiczne
jak 1 zabiegi wewnatrznaczyniowe. Grupa kontrolna obejmowata 50 chorych z niemymi
tetniakami AComA oraz badania naczyniowe 20 chorych bez tetniakéw w analizowanej

okolicy.

Autor doktadnie sformutowat kryteria wlaczenia 1 wylaczenia
do badan. Do grupy badanej (chorzy po SAH) wlaczono 50 kobiet i 70 mezczyzn, a $redni
wiek wynosit 52,3 lata. Grupa chorych leczonych operacyjnie obejmowata 34 kobiety 1 56
mezezyzn (razem 90 os6b) w wieku odpowiednio 54,4 lata dla kobiet i 47,8 lat dla mezczyzn.
Grupa chorych leczonych wewnatrznaczyniowo obejmowata natomiast 16 kobiet 1 14

mezczyzn (30 0sob) w $rednim wieku odpowiednio 58,3 1 52,6 lata.

Zastosowana w calej pracy analiza statystyczna jest raczej typowa i nie budzi
zastrzezen w zakresie doboru metod. Poza standardowa statystyka opisowa autor prawidtowo
postuguje si¢ zar6wno parametrycznymi jak i nieparametrycznymi testami istotnosci roéznic
oraz metodami korelacyjnymi. W poszukiwaniu czynnikow morfometrycznych zastosowano

takze prosta analiz¢ czynnikowa.

W  pierwszej czg$ci autor analizowal czynniki morfometryczne odrozniajace
prawidlowe kompleksy AComA od kompleksow z tetniakami. Wyodrgbniono do tej analizy
54 czynniki, obejmujace szeroko$¢ naczyn doprowadzajacych do i odprowadzajacych krew
z kompleksu, parametry katowe opisujace wzajemne polozenie naczyn w przestrzeni, ich
krgtos¢ krzywizny oraz wspolczynniki asymetrii. Uzyskano grupg 11 znamiennych
statystycznie parametrow rdéznicujacych kompleksy z tgtniakami od tych bez tgtniakow.
Dlatego w celu redukcji liczby zmiennych oraz poszukujac korelacji pomigdzy

poréwnywanymi parametrami i czynnikami zastosowano eksploracyjna analiz¢ czynnikowa.



Na podstawie powyzszych analiz doktorant wykazal iz czynnikami, znamiennie
roznicujacymi kompleksy z tetniakami od tych bez tetniakdw, sa kat pomiedzy te¢tnicami A2,
kretos¢ powyzszych tetnic oraz wielko$¢ asymetrii odcinkow Al. W tym miejscu rodzi si¢
jednak pytanie, czy lepszym predyktorem obecno$ci tgtniakow byly poszczegodlne,
pojedyncze zmienne, czy tez uzyskany na podstawie analizy czynnikowej zespot zmiennych,
ktory jednak niektore z nich eliminuje? W tekScie rozprawy nie znalazlem na to pytanie
odpowiedzi. Uzyskane wyniki, moga w przypadku potwierdzenia na wigkszej grupie
badanych, poglebia¢é nasza wiedzg¢ dotyczaca sposobu powstawania tegtniakow tetnic
wewnatrzczaszkowych. Nalezy podkresli¢, iz przeprowadzone analizy morfometryczne
oceniajace ponad pigédziesiat zmiennych, ktore nalezy osobno wyznaczy¢ na
trojwymiarowych modelach, stworzonych
w inzynierskich pakietach programow, obejmujace tak duza liczbg badan, sa wyjatkowo
zmudne 1 wymagaja poswigcenia wiele trudu, czasu i1 przede wszystkim cierpliwosci.
Powyzszy fakt oddaje zaangazowanie 1 sumienno$¢ doktoranta w stworzenie recenzowanej

rozprawy.

W drugiej czeSci, opisujac wyniki leczenia lek. Przemystaw Grzegorzewski
we wnikliwy sposob analizuje dane kliniczne mogace mie¢ wplyw na ogolny wynik leczenia
1 ewentualne powiktania, w umiejetny sposob tworzac w trakcie analizy podgrupy, pomi¢dzy
ktérymi poszukuje istotnych réznic. Zastosowane metody i1 skale badania klinicznego
sa standardowo stosowane we wszystkich osrodkach neurochirurgicznych na §wiecie i nie
budza Zzadnych watpliwosci. Doktorant wykazat, iz czynnikami wplywajacymi na wynik
leczenia chorych po krwotoku z peknigtego tetniaka sa stan neurologiczny chorych przy
przyjeciu oceniany w skalach GCS 1 WENS oraz wielko$¢ krwawienia oceniana na podstawie
skali Fishera. Jednocze$nie wykazano, iz wiek chorych powyzej 60 r.z., pogarszat rokowanie
w podgrupie chorych leczonych operacyjnie. Nie obserwowano powyzszej zaleznosSci
w grupie chorych leczonych wewnatrznaczyniowo. Wykonano analize wplywu czasu
uptywajacego od krwotoku do podjgcia leczenia, w ktdrej nie stwierdzono znamiennej
zalezno$ci. W jaki sposéb nalezy interpretowaé powyzszy wniosek? Czy rzeczywiscie istnieje
brak takiej zaleznosci, czy tez czas leczenia chorych z badanej grupy nie roznit si¢ znacznie
pomigdzy poszczegdlnymi osobami? W dalszej czeSci rozprawy lek. Przemystaw
Grzegorzewski dokonuje krytycznej analizy powiklan zastosowanego leczenia. Ta, nietatwa
skadinad cze$¢ analizy klinicznej,po raz kolejny wskazuje na wnikliwo$¢ diagnostyczna i

naukowa doktoranta. Ogdlny wniosek ptynacy z tej czesci pracy wskazuje, iz wyniki leczenia



chorych po SAH z tgtniakow kompleksu AComA, sa pordwnywalne niezaleznie od
zastosowane] metody, co moze wskazywac, szczegodlnie przy niewielkim odsetku powiktan, iz
kwalifikacja do leczenia 1 samo leczenie, zarowno endowaskularne jak i operacyjne byly

prawidlowe 1 optymalnie dobrane.

W ostatniej, trzeciej czgSci wynikow doktorant skupit si¢ na analizie wplywu
uzyskanych czynnikéw morfometrycznych kompleksu AComA na uzyskane wyniki leczenia,
nie stwierdzajac jednak znamiennych statystycznie zalezno$ci pomigdzy analizowanymi
parametrami. Analizujac krytycznie ograniczenia wykonanego badania, stusznie podkresla,
iz konieczne sa dalsze analizy na wigkszych grupach badanych prowadzone jako badania
wieloosrodkowe. By¢ moze wowczas okaze sig, ktore z czynnikow morfometrycznych moga
mie¢ wplyw na wyniki leczenia. Nalezy podkresli¢, iz brak uzyskania znamiennej korelacji
w zadnym razie nie umniejsza uzyskanych w dwoch poprzednich czg$ciach wynikow,
a przeprowadzone analizy zostaly wykonane rzetelnie 1 prawidtowo. W literaturze przedmiotu
istnieje wiele kontrowersyjnych wynikéw i1 wnioskdw na ten temat, co zreszta autor rozprawy

opisuje w odnosnej czesci dyskus;ji.

Reasumujac, zagadnienie naukowe oraz tezy rozprawy doktorskiej lek. Przemystawa
Grzegorzewskiego zostaty sformutowane w sposob jasny. Przeprowadzona w sposob
wnikliwy analiza stanu wiedzy na podstawie dostgpnych Zrddel, w tym aktualnej literatury
swiatowej, Swiadczy o glebokiej i szczegdtowej wiedzy autora na temat etiopatogenezy,
diagnostyki oraz leczenia pacjentow po krwawieniu z tetniakéw kompleksu tetnicy taczacej
przedniej. Autor w rozprawie osiagnat postawione cele postugujac si¢ wlasciwym doborem
pacjentow oraz metod badawczych. Fakt interdyscyplinarno$ci podejscia badawczego
obejmujacego nie tylko aspekty neurochirurgiczne, ale takze neuroradiologiczne
1 inzynierskie potwierdza oryginalno$¢ rozprawy oraz §wiadczy o dojrzatosci naukowej

1 klinicznej doktoranta.

Whnioskuje zatem do Wysokiej Rady Naukowej Centrum Onkologii im. Marii
Sktodowskiej Curie o dopuszczenie autora rozprawy — lek. Przemystawa Grzegorzewskiego

— do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Z powazaniem,



