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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. Jarostawa Kedziory pod_tytutem

uwZmiany stezenia biomarkerow uszkodzenia mozgu u pacjentéw z krwotokiem

podpajeczynéwkowym z peknietego tetniaka” wykonanej w Katedrze i Klinice

Anestezjologii i Intensywnej Terapii Uniwersytetu Medycznego im. Piastow

Slaskich we Wroctawiu pod kierunkiem dr hab. n. med. Barbary Adamik.

Recenzowana praca doktorska zatytutowana .LZmiany stezenia biomarkerow

uszkodzenia mézgu u pacjentow z krwotokiem podpajgczynéwkowym z peknietego

tetniaka” sktada sie z dwoch doniesien ktore zostaty opublikowane w renomowanych

migdzynarodowych czasopismach:

1. ,Biomarkers of Neurological Outcomes After Aneurysmal Subarachnoid

Hemorrhage as Early Predictors at Discharge from an Intensive Care Unit".
Neurocrit Care. 2020 Sep, doi: 10.1007/s12028-020-01110-2. Online ahead of
print. PMID:3298732. Punktacja: IF-2,720, MNiSW-100,

“Brain-specific Biomarkers as Mortality Predictors after Aneurysmal
Subarachnoid Haemorrhage”. J Clin Med. 2020 Dec 29;9(12). 4117.
doi: 10.3390/jcm9124117. PMID: 33419282, Punktacja: IF 3,303, MNiSW-
140.

Prace te powstaly w wyniku realizacji projektéw finansowanych przez

Narodowe Centrum Nauki nr 2013/09/B/NZ4/01343 oraz przez Uniwersytet
Medyczny we Wroctawiu nr ST.A170.18.024. Zatgczone o$wiadczenia wspotautoréw
potwierdzajg wiodgcy wktad doktoranta w realizacje tych prac.



Przedstawione publikacje skupiaja sie na monitorowaniu stezenia
biomarkeréw uszkodzenia mozgu i ustaleniu mozliwych zaleznosci ich poziomu z
wynikiem leczenia w oddziale intensywnej terapii (OIT) pacjentéw z krwawieniem z
peknigtego tetniaka naczyn moézgowych (aSAH, aneurysmal subarachnoid
haemorrhage). Poruszana problematyka dotyczy duzej grupy chorych leczonych
zazwyczaj w referencyjnych szpitalach dysponujacych zaréwno mozliwosciami
matoinwazyjnego endowaskularnego zaopatrywania peknietych tetniakow jak i
inwazyjnego leczenia ope'racyjnego polegajgcego na ewakuacji krwiaka,
zaklipsowaniu tetniaka i ew. zatozeniu okresowego lub trwatego drenazu
komorowego.

Pomimo ogromnego postepu jaki dokonat sie w leczeniu aSAH wyniki nadal
nie sg zadowalajgce i duza czgs¢ chorych umiera lub konczy leczenie z rdéznego
stopnia uposledzeniem neurologicznym z przetrwatym stanem wegetatywnym
wigcznie. Proces destrukgji mobzgu rozpoczyna sie w chwili wynaczynienia krwi z
peknigtego tetniaka | moze byé réznie nasilony w zaleznosci od wystepujacej
kombinacji patologicznych czynnikow zwigzanych z migjscem i rozlegtoscig
krwawienia, jak réwniez z czynnikami okreslanymi ostatnio jako ,schorzenia
towarzyszgce”, istniejgce u pacjeniow w okresie poprzedzajacym krwawienie. W tej
skomplikowane] sytuacji waznym zagadnieniem stalo sie wyselekcjonowanie
czynnikow ktére moga stanowié podstawe do prognozowania dalszego przebiegu
klinicznego a takze, co bytoby szczegolnie istotne, do wyprzedzajgcego
podejmowania decyzji terapeutycznych.

Biatkami swoistymi dla komérek uktadu nerwowego mogacymi spemiac role
wskaznikowg uszkodzenia sg miedzy innymi:

1. enolaza neuronalna (NSE, neuron specific enolase),

2. biatko S100b (S100B),

3. biatko tau (MAPT, microtubule associated protein tau),

4. kwasne wtokienkowe biatko gleju (GFAP, glial fibrillary acidic protein).

Przedstawiona w celach pracy proba analizy dynamiki zmian stezen
wybranych biomarkerow uszkodzenia mozgu w zaleznosci od ciezkosci krwawienia,
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a nastepnie ustalenie ich zwigzku z wczesnymi i odlegtymi wynikami leczenia sg w
petni uzasadnione, tym bardziej, ze powszechnie uzywane metody oceny zaburzen
neurologicznych maja ograniczong uzytecznosé ze wzgledu na koniecznosé

stosowania relatywnie gtebokiej analgosedacji w tej grupie pacjentéw leczonych w
OIT.
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W obydwéch przedstawionych publikacjach Doktorant przedstawit bardzo
dobrze udokumentowane wyniki na podstawie ktérych stwierdzif, ze biomarkery
mozgowe takie jak S100B, NSE, GFAP i MAPT sa podwyzszone u pacjentéw z
krwawieniem podpajeczyndowkowym. Ponadto wykazal, ze istnieje bezposredni
zwigzek miedzy stanem neurclogicznym w ostrej fazie leczenia pacjenta z aSAH i
poziomem tych biomarkeréow, ze ocena pacientéw z aSAH za pomocyg skal
klinicznych moze byé trudna w zwigzku z sedacjg, i na koniec, ze poziom
biomarkeréw moze by¢ niezaleznym dodatkowym narzedziem diagnostycznym i
prognostycznym wspomagajacym ocene kliniczng w OITT,

W przedstawionych publikacjach podzielono chorych wedtug kryterium
przezycia i wykazano, ze w grupie przedstawianej w pierwszej pracy z omawianego
cyklu, pacjenci zmarli byli istotnie starsi i mieli migdzy innymi wyzsza punktacje w
skali APACHE Il. Te dwie wartosci moga by¢ ze sobg powigzane. Ponadto u
pacjentow starszych o ponad 10 lat mogg znaczgco czesciej wystepowaé lub byé
bardziej zaawansowane takie schorzenia jak miazdzyca czy czesto nieleczone
nadcisnienie tetnicze, co posrednio moze zwigkszac ciezkos¢ uszkodzenia mozgu.
Ten watek nie zostat poruszony ani w publikacjach ani tez w oméwieniu pracy
doktorskiej. Zabrakfo mi takze informacji na temat mechanizmu i przyczyny zgonu
pacjentdéw, czy byta to formalnie zdiagnozowana bgdz niezdiagnozowana $mieré
moézgu, niewydolnosé wielonarzadowa, czy tez skutek ogrzniczenia leczenia z
powodu stwierdzenia jego daremnosci. Jednakze uwagi te nie s3 zasadniczo istotne,
a elementy w nich poruszane moggs sta¢ si¢ przedmiotem nastepnego opracowania,
tym razem cyklu prac w postepowaniu habilitacyjnym

Podsumowujgc, stwierdzam ze oceniana rozprawa doktorska spetnia warunki
okreslone w art. 13 ust 1 ustawy z dnia 14 marca 2003 o stopniach naukowych i
tytule naukowym oraz o stopniach i tytule naukowym w zakresie sztuki (Dz U.Nr 65,
poz. 956, z pézn. zm.). W zwiazku z powyzszym skiadam wniosek do Wysokiej Rady



Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu o

dopuszczenie lek. Jarostawa Kedziory do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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