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Ocena rozprawy na stopien doktora nauk medycznych lekarza Rafala
Smolinskiego

Tytul rozprawy:” Ocena czynnikéw ryzyka krwawienia z przewodu
pokarmowego, ze szczegélnym uwzglednieniem stosowania lekow
przeciwzakrzepowych”

Przedmiotem rozprawy doktorskiej lek Rafata Smolifiskiego jest istotna z
punktu widzenia praktycznego analiza ryzyka krwawienia z przewodu
pokarmowego u chorych przyjmujacych leki przeciwzakrzepowe.

Rozprawa ma forme monografii obejmujacej 135 stron. Zawiera 6
rozdziatéw poprzedzonych wykazem skrotow i symboli. Zakonczona jest
streszczeniem w jezyku polskim i angielskim, wykazem 47 tabel oraz 14 rycin a
takze spisem 98 pozycji pi$miennictwa, w wigkszosci anglojezycznego,
opublikowanego w ciggu ostatnich 5 lat, utozonego zgodnie z kolejnoscig
cytowania.

We wstepie rozprawy Doktorant opisal szeroko zagadnienia zwigzane z
epidemiologia, przyczynami krwawien z przewodu pokarmowego. Opisat
czynniki ryzyka tych krwawien. Przedstawil nastgpnie poszczegdlne grupy
lekow przeciwzakrzepowych oraz ich charakterystyke. Opisat ponadto metody
oceny ryzyka krwawienia i ryzyka incydentu sercowo-naczyniowego, jak
rowniez oceny ciezkosci i prognozowania przebiegu krwawienia z przewodu
pokarmowego.

Zalozonymi celami badan zawartych w rozprawie doktorskiej byly: ocena
przyczyn i czgstosci krwawienia z przewodu pokarmowego, okreslenie
zapadalno$ci, umieralnosci i $miertelnosci w przebiegu krwawien z przewodu
pokarmowego. Ponadto ocena znaczenia lekow przeciwzakrzepowych jako
czynnika ryzyka krwawienia z przewodu pokarmowego, a w podsumowaniu
sformulowanie zalecen odnos$nie profilaktyki pierwotnej i wtérnej krwawien z
przewodu pokarmowego.

W tym celu Doktorant przeprowadzit analize retrospektywng
dokumentacji medycznej 411 chorych w wieku 20-96 lat, hospitalizowanych z
powodu krwawienia z przewodu pokarmowego w Wojewodzkim Szpitalu



Podkarpackim w Kro$nie w okresie od 1 stycznia 2016 do 31 grudnia 2017.
Doktorant poddal analizie dane dotyczace wieku, pici, objawdéw krwawienia z
przewodu pokarmowego, ponadto wyniki badania endoskopowego, jak rowniez
dane dotyczace wybranych czynnikow ryzyka krwawienia z przewodu
pokarmowego oraz chorob wspolistniejacych i przebytych, mogacych mie¢
zwiazek z ryzykiem krwawienia, w tym chor6b nerek. Zgromadzil ponadto
dane dotyczace ciezkosci przebiegu krwawienia i punktacji w wybranych
skalach oceny tego ryzyka oraz wybrane wyniki badan laboratoryjnych.

Uzyskane wyniki badan zostaly poddane analizie statystycznej z
wykorzystaniem oprogramowania SPSS 24 oraz pakietu MS Office 2016. Za
poziom istotnosci statystycznej przyjeto p<0,005, wskazujacy na istnienie
znamiennych statystycznie réznic lub zwigzkow.

Przeprowadzona przez Doktoranta analiza wynikéw badan, pozwolita na
wyprowadzenie kilku istotnych z praktycznego punktu widzenia wnioskow: 1/
Wspolczynnik zapadalno$ci w badanej grupie mieszkancéw Podkarpacia
wynosit odpowiednio 75/100 tysigcy i 47/100 tysigcy przypadkow, dla
krwawienia z gornego i dolnego odcinka przewodu pokarmowego. 2/
Najczestszg przyczyng krwawienia z gérnego odcina przewodu pokarmowego
byt wrzdd Zolagdka u kobiet, a wrz6d dwunastnicy u mezczyzn. Natomiast
najczestszg przyczyng krwawienia z dolnego odcinka przewodu pokarmowego
byla powyzej 65 roku zycia choroba uchytkowa okrg¢znicy, a choroba
hemoroidalna w mlodszej grupie wiekowej. 3/ Leki obnizajace krzepliwos¢ krwi
byly najistotniejszg przyczyna krwawienia zaréwno z gérnego, jak i dolnego
odcinka przewodu pokarmowego. 4/ Niesteroidowe leki przeciwzapalne,
naduzywanie alkoholu byly istotnym czynnikiem ryzyka krwawienia zarowno z
gbérnego jak i dolnego odcinka przewodu pokarmowego. 5/ Przewlekle choroby
nerek z uposledzeniem ich funkcji zwigkszaly ryzyko krwawienia z przewodu
pokarmowego. 6/ Skala Rockalla nie byla przydatna do prognozowania nawrotu
niezylakowego krwawienia z gérnego odcinka przewodu pokarmowego w
dwunastomiesigcznej perspektywie. 7/Smiertelno$é w przebiegu krwawienia
przewodu pokarmowego byla najwyzsza w przypadku krwawienia pochodzenia
zylakowego, najnizsza dla krwawienia z dolnego odcinka przewodu
pokarmowego.

W dyskusji Doktorant wymienil ograniczenia przeprowadzonych badan.
Odniost si¢ do uzyskanych wynikow badan w kontekScie rezultatow
uzyskanych przez inny autoréw, w tym danych ogoélnopolskich. Wskazal na
rdéznice pomiedzy wynikami w populacji podkarpackiej, w poréwnaniu z
danymi polskimi, dotyczace np. dwukrotnie czgstszego w poréwnaniu z



populacjg polska wystgpowania krwawienia u chorych z refluksowym
zapaleniem przetyku, w grupie ponizej 65 r.z.

Rozprawa zawiera kilka uchybien, takich jak:

1/ Zbyt uproszczona analiza statystyczna. Zastosowanie dodatkowych metod
statystycznych by¢é moze pozwoliloby na zbadanie innych jeszcze korelacji
pomiegdzy dostepnymi parametrami.

2/ W dyskusji, zbyt obszernej, Doktorant przytacza i omawia niektére wyniki,
przedstawione we wczesniejszych rozdziatach. Dyskusja powinna zawiera¢
poréwnanie uzyskanych wynikow badan z wynikami innych autoréw, wraz
krytycznym odniesieniem si¢ do wystepujacych rdznic.

3/ W rozdziale 5.6 dyskusji zabraklo mi jasnego stanowiska na temat znaczenia
inhibitoréw pompy protonowej (IPP) w profilaktyce krwawien u chorych na
podwodjnej terapii przeciwptytkowej, a takze informacji, ktéry z IPP moze by¢
bezpiecznie stosowany i dlaczego. Wytyczne polskiej Grupy Roboczej,
ztozonej z konsultantow z dziedziny gastroenterologii, kardiologii prezentuja
wytyczne /zalecenia u chorych ze zwigkszonym ryzykiem krwawienia z gornego
odcinka przewodu pokarmowego, leczonych klopidogrelem, ktére rekomenduje
stosowanie pantoprazolu lub ezomeprazolu. Natomiast takie IPP jak
omeprazole czy lanzoprzole hamuja cytochrom P450, kluczowy dla konwersji
klopidogrelu do jego aktywnego metabolitu, przez co zmniejszajg korzysci
wyplywajace ze stosowania podwojnej terapii przeciwptytkowe;.

4/”Zalecenia praktyczne” zawarte w ostatnim rozdziale, sg przedstawione zbyt
rozlegle, przez co umykajq najistotniejsze informacje dla odbiorcy-np. pacjenta.
Powinny by¢ bardziej zwigzle, przez co bardziej przejrzyste. Punkt 91 11
dotyczace IPP powinny by¢ ujete tacznie i zawiera¢ informacje, czy wszystkie
IPP sg jednakowo bezpieczne u chorych leczonych lekami
przeciwzakrzepowymi i kiedy IPP powinny by¢ stosowane.

Reasumujac, Doktorant zaprezentowal w rozprawie istotny problem kliniczny
dotyczacy analizy ryzyka krwawienia z przewodu pokarmowego u chorych
przyjmujacych leki przeciwzakrzepowe. Badanie retrospektywne czynnikdéw
ryzyka krwawienia z przewodu pokarmowego u chorych z rejonu Podkarpacia,
jest wartosciowe z praktycznego punktu widzenia. Doktorant przeanalizowal
szereg czynnikOw demograficznych, srodowiskowych, medycznych, w tym
chorob towarzyszacych, farmakoterapii, ktore moga wplywaé na wystepowanie
i cigzko$¢ krwawien z przewodu pokarmowego. Wskazal na roznice w czesto$ci
wystgpowania przyczyn krwawien w rejonie Podkarpacia w poréwnaniu z



populacjg ogoélnopolska. Wiedza wynikajaca z badan moze przyczyni¢ si¢ do
poprawy profilaktyki krwawien z przewodu pokarmowego.

Po zapoznaniu si¢ z rozprawg doktorska lek Rafata Smolifiskiego
stwierdzam, ze spelnia ona warunki okreslone w art.13 ust.1 ustawy z dnia 14
marca 2003. o stopniach naukowych 1 tytule naukowym oraz o stopniach 1 tytule
w zakresie sztuki (Dz.U.Nr 65,p0z.595, z p0zn. zm,). Zatem wnioskuj¢ o
nadanie lek. Rafalowi Smolinskiemu stopnia doktora nauk medycznych

z wyrazami szacunku
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