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Ocena wyboru tematu

Przedtozona do oceny rozprawa doktorska podejmuje niezwykle aktualny i wazny
problem wspoétczesnej kardiologii interwencyjnej, dotyczacy rzeczywistej implementacji
zalecen Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego w zakresie stosowania inhibitoréw
receptora P2Y12 u pacjentéw z ostrymi zespotami wiencowymi. Tematyka ta posiada nie
tylko istotny wymiar naukowy, ale réwniez ogromne znaczenie praktyczne i
organizacyjne, gdyz odnosi si¢ do codziennych decyzji terapeutycznych podejmowanych
wobec bardzo licznej grupy chorych.

Autor podjat prébe kompleksowej oceny zmian zachodzacych w leczeniu
przeciwptytkowym na przestrzeni pigtnastu lat funkcjonowania rejestru PL-ACS. Jestto
okres obejmujacy najwazniejsze zmiany zaréwno w diagnostyce zawatu serca, jaki
ewolucje wytycznych ESC dotyczgcych leczenia przeciwptytkowego. Dzieki temu praca
ma charakter nie tylko opisowy, ale réwniez dokumentuje proces wdrazania nowych
standardéw terapeutycznych do praktyki klinicznej.

Na szczegélne podkreslenie zastuguje wykorzystanie jednego z najwigkszych
europejskich rejestréw ostrych zespotéw wiericowych, obejmujacego ponad 860 tysiecy
hospitalizacji, co nadaje uzyskanym wynikom wyjatkowa wiarygodnos¢ i wysokg
warto$é epidemiologiczna. Autor wykazat sig bardzo dobrg znajomoscig aktualnego
stanu wiedzy oraz umiejetnos$cia identyfikacji problemow pozostajacych nadal
nierozwigzanymi pomimo licznych randomizowanych badan klinicznych.

Ocena uktadu pracy

Rozprawa liczy 90 stron i zostata przygotowana zgodnie z klasycznym uktadem pracy
naukowej. Sktada sig z:

e obszernego wstegpu,
o jasno sformutowanego celu pracy,
e szczegOtowo opisanego materiatu i metod,

e rozbudowanej czesci wynikowej,



« dyskusji,

¢« podsumowania,

o wnioskdw,

» bibliografii obejmujacej ponad 200 pozycji literatury.

Uktad pracy jest logiczny i przejrzysty. Kolejne rozdziaty wynikajg z siebie w sposdh
naturalny. Czytelnik nie ma problemow z przesledzeniem toku rozumowania autora od
przedstawienia problemu badawczego az do koricowych wnioskow.

Na uwage zastuguje bardzo starannie przygotowany wstep, w ktérym Autor przedstawia
historie rozwoju leczenia przeciwptytkowego, omawia kolejne badania kliniczne {CURE,
TRITON-TIMI 38, PLATO, ISAR-REACT 5) oraz ewolucje zalecen ESC. Dzigki temu
czytelnik otrzymuje petny kontekst naukowy uzasadniaigcy podjecie badan.

Ocena celu pracy i hipotez badawezych

Cel gtowny zostat sformutowany jednoznacznie i jest w petni zgodny z tytutem rozprawy.
Autor postawit sobie za zadanie kompleksowa ocene leczenia inhibitorami receptora
P2Y12 u pacjentow z ostrymi zespotami wiericowymi w Polsce w latach 2009-2024 na
podstawie danych rejestru PL-ACS. Cele szczegdtowe obejmowaty ocene zmian
epidemiologicznych, analize czestosci stosowania poszezegdlnych lekdw, pordwnanie
skutecznoscii bezpieczenstwa terapii oraz oszacowanie utraconych korzysci klinicznych
wynikajgcych z niestosowania nowoczesnych inhibitorow P2Y12,

Hipotezy badawcze zostaty sformutowane poprawnie i wynikajg z aktualnego stanu
wiedzy. Sa mozliwe do zweryfikowania przy wykorzystaniu zgromadzonego materiatu
badawczego.

Ocena materiatu i metod

Najwigkszym atutem pracy jest wykorzystanie niezwykle licznego materiatu klinicznego
pochodzgcego z rejestru PL-ACS. Autor przeanalizowat dane cbhejmujgce ponad 465
tysiecy pacjentdw z rozpoznaniem STEMI, NSTEMI lub niestabilnej dtawicy piersiowej, co
stanowi jedng z najwiekszych analiz tego typu przeprowadzonych w Europie.

Materiat zostat wtasciwie scharakteryzowany, a kryteria wtgczenia i wytaczenia opisano
szczegoOtowo. Autor jasno przedstawit sposdb selekeji pacjentéw, ograniczajac analize
do chorych otrzymujacych identyczny inhibitor P2Y12 podczas hospitalizacji i przy
wypisie, co zwigksza wiarygodnosé analiz.



Opis metod statystycznych jest kompletny. Zastosowano wiasciwe testy statystyczne,
analize trenddw czasowych oraz odpowiednie metody oceny skutecznos$ci klinicznej.
Dobdr metod odpowiada charakterowi analizowanych danych.

Pozytywnie nalezy ocenié wykorzystanie wieloletnie] obserwacii obejmujgcej okres
licznych zmian wytycznych ESC, co pozwolito na oceng rzeczywistego procesu
wdrazania nowych rekomendacii do praktyki klinicznej.

Ocena wynikow
Czeéé wynikowa stanowi najbardziej warto$ciowy element rozprawy.

Autor wykazat istotne zmiany w strukturze rozpoznan ostrych zespotéw wiencowych,
potwierdzajgc wzrost czestosci rozpoznawania NSTEMI przy jednoczesnym zmnigjszeniu
liczby rozpoznan niestabilnej dtawicy piersiowej. Wyniki te pozostaja zgodne z wptywem
wprowadzenia wysokoczutych oznaczen troponin oraz Czwartej Uniwersalnej Definicji
Zawatu Serca.

Bardzo interesujgce sa analizy dotyczace zmian stosowania inhibitoréw P2Y12. Autor
wykazat stopniowe zwiekszanie wykorzystania prasugrelu i tikagreloru, jednoczesnie
wskazujgc na nadal zbyt czeste stosowanie klopidogrelu, szczegolnie u chorych z
NSTEML

Na szczegdlne uznanie zastuguje préba oszacowania utraconych korzysci klinicznych
wynikajacych z niepetnej implementacji wytycznych ESC. Tego rodzaju analiza posiada
duze znaczenie praktyczne dla organizacji opieki kardiologicznej.

Wyniki zostaty przedstawione w sposéb przejrzysty, 2 wykorzystaniem licznych tabeli
rycin utatwiajacych interpretacje.

Dyskusja
Dyskusja zostata przygotowana na bardzo dobrym poziomie merytorycznym.

Autor umiejetnie zestawia wtasne wyniki z rezultatami najwigkszych badan
randorizowanych oraz analiz rejestrowych. Szczegdtowo odnosi sig do badari CURE,
TRITON-TIMI 38, PLATO oraz ISAR-REACT 5, wskazujac zaréwno zgodnosci, jak i
rozbieznosci pomiedzy badaniami klinicznymi a codzienng praktyka.

Cennym elementem jest réwniez krytyczna analiza ograniczert badania, cbejmujgca
charakter retrospektywny analiz, mozliwo$é wystepowania czynnikow zakidcajgcych
oraz ograniczenia wynikajgce z wykorzystania danych rejestrowych.



Pismiennictwo
Bibliografia zostata dobrana bardzo starannie.

Obejmuje najwazniejsze publikacje dotyczace leczenia przeciwptytkowego, aktualne
wytyczne ESC oraz najwigksze badania randomizowane. Cytowania sa wtasciwe i
aktualne.

Mocne strony rozprawy
Do najwazniejszych zalet pracy zaliczam:
« wykorzystanie jednego z najwigkszych europejskich rejestréw ACS,
* bardzo duzg liczebnos$¢ analizowanej populacii,
« wysoka wartosc¢ kliniczng uzyskanych wynikow,
« aktuailno$é problematyki,
* poprawna metodologie,
« wiasciwie przeprowadzong analize statystyczna,
s Krytyczne omoéwienie wynikow,

« mozliwos¢ praktycznego wykorzystania uzyskanych rezultatow w optymalizacii
leczenia chorych z ACS.

Uwagi krytyczne

Praca prezentuje bardzo wysoki poziom naukowy, jednak nie jest catkowicie pozbawiona
elementow wymagajacych dyskusji.

Po pierwsze, rozprawa ma charakter retrospektywnej analizy rejestrowej, co ogranicza
mozliwos¢ wyciagania jednoznacznych wnioskdw przyczynowo-skutkowych. Mimo
zastosowania odpowiednich metod statystycznych nie mozna catkowicie wyeliminowac
wptywu czynnikdw zakidcajacych.

Po drugie, interesujgce bytoby rozszerzenie analizy o wptyw wspotisiniejgcedo leczenia
przeciwkrzepliwego, szczegblnie w populacji pacjentdw z migotaniem przedsionkow.

Po trzecie, w pracy zabrakto bardziej szczegdtowej analizy regionalnych réznic w
stosowaniu inhibitoréw P2Y12, co mogtoby stanowié dodatkowsg warto$c¢ poznawcza.



Mozna réwniez rozwazyé szersze przedstawienie aspektow ekonomicznych zwigzanych z
wdrazaniem nowoczesne] terapii przeciwptytkowej, zwtaszcza w kontekscie refundacji
lekdw.

Uwagi te maja charakter dyskusyjny i nie wptywajg na wysokg oceng rozprawy.
Podsumowanie

Przedstawiona rozprawa doktorska stanowi wartosciowe i oryginalne opracowanie
naukowe dotyczace niezwykle waznego zagadnienia wspétczesnej kardiologii. Autor
wykazat sie umiejetnoscia samodzielnego prowadzenia badan naukowych, krytycznej
analizy pi$miennictwa oraz wiasciwej interpretacji uzyskanych wynikow.

Uzyskane rezultaty maja zardwno znaczenie poznawcze, jak i praktyczne. Wnoszg nowe
informacje dotyczace rzeczywistego stosowania inhibitoréw receptora P2Y12 w Polsce
oraz wskazujg kierunki dalszej poprawy jakosci opieki nad pacjentami z ostrymi
zespotami wiencowymi.

Praca spetnia wymagania stawiane rozprawom doktorskim okreslone w art. 187 ustawy
z dnia 20 lipca 2018 r. — Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce.

Whniosek koricowy

Stwierdzam, ze rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art. 187 ust 1-4 Ustawy
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (t.J. Dz, U. z 2024 poz. 1671 z péin. Zm.) oraz
wnioskuje o dopuszczenie Doktoranta do dalszych etapéw postgpowania w sprawie
nadania stopnia doktora w dyscyplinie nauki medyczne

Z uwagi na wybitne walory rozprawy, wnosze o jej wyrdznienie.
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