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Pracy doktorskiei Pani.lek. foanny Marii Wolskiei
1r.

i*pty* rodzaiu zastosowaneiterapii nerkozastqpczei na Smiertelnosd i czqstoSd

'wystqpowania przewleklei nieruydolno5ci nerek u pacient6w leczonych.wsOIT,,

Wykonana na podstawie pisma od pana prof. dr hab. Marcina Mycko, przewodnicz4cego

Rady Naukowej Dyscypliny Nauki Medyczne, Uniwersytetu Warmirisko-Mazurskiego w

Olsztynie z dnia 10.07.2023 roku

Ostre uszkodzenie nerek (AKI) u pacjent6w leczonych w oddziatach intensywnej

te'rapii (OIT) zwi4zane jest ze znacz4co plodwy2szonym ryzykiem zgonu. Okoio S-1,0o/o

plcjent6w z rozpoznaniem AKI w,OIT wymaga leczenia nerkozastQpczego, a Smiertelnof 6j
rnntej grupie chorych moLesiqga6 T\o/o.potencjalnie mo2liwymi do zastosowania"rot zajami

leczenia nerkozastqpczego w warunkach intensywnej terapii mog4 byt: przerywana

hemodializa (lHD), ci4gla rerapia nerkozastqpcza (CRRT) . oraz pmwolna

niskoprzeptywowa hemodializa (SLED). Wsp6tcze6nie jednak CRRT pozostaje meiodq z
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wyboru w przypadku koincydencji AKI lub wskazafi pozanerkovyych do leczenia

nerkozastqpczego i niestabilno5ci hemodynamicznej z uwagi na fakt, 2e metoda ta

umo2liwia powolne, stopniowe oczyszczanie krwi oraz ptynn4 regulacjq wolemii przez24

godziny na dobg przy zmniejszonym ryzyku pogtqbienia hipotensji tqtniczej. Nale2y

zauwaiyt., 2e fraza ,,terapia nerkozastqlrrr^" to termin tradycyjny , zapoiyczony z

tftrdycyjnej nefrologii sugeruj4cg, 2e funkcja nerek ustala, a stosowana terapia ma za

zidanie zast4pi(ich funkcjq. fednakie bior4c pod uwagq rryskazania do wdro2enia CRRT w

OIT nalezy sobie u6wiadomit, Le wiele z nich to tak zwane wskazania pozan6rkowe,

niekoniecznie bezpo(rednio zwi4zane z AKL W takich sytuacjach sen'sowne wytaje siq

uiywanie terminu ,,wsparcie nerek", a terapia moglaby nosi6 nazwq ci4gtej terapii

wspierajEcej nerki.

Pomimo wielu racjonalnych przeslanek faworyzuj4cych rutynowe stosowanie

CRRT w warunkach intensywnej terapii nie udowodniono Wlszoici CRRT nad IHD czy

SLED w badaniach klinicznych, Analiz4 wr6rna duLych, wielooSrodkowych badari

klinicznych AKIKI i IDEAL-ICU nie wykalala przewagi Cnnf nad IHD, jeSli chodzi o
:

p\zeiycie w dobie 60 oraz powr6t funkcji nerek, Dodatkowo wykazano gorsze rokowanie-*
zfri4zane ze stosowaniem CRRT w grupie pacjent6w o mniej nasilonych objawach ihoroby

krytycznej. Ponadto nie dysponujemy obecnie jasnymi dowodami naukowymi

dorycz4cymi czasu wdro2enia CRRT (wczesny kontra p62ny) oraz rodzaju stodowanej

antykoagulacji (og6lnoustrojowa kontra regionalna). Regionalna antykoagulacja

cytrynianowa lqczona jest jedyni e ze zwiqkszonq 2ywotno6ci4 hemofiltra w trakcie CRRT

u pacjent6w krytycznie chorych.

|e6li ju2 wystApi AKI u pacjenta leczonego w OIT mo2liwe s4 r62ne scenariusze

kliniczne zwi4zane z prac4 nerek od petnego powrotu ich funkcji po przedtu2on4 ich

dlisfunkcjq . Po 7 dniach leczenia AKI i braltu powrotu petnej funkcji nerek rozpoznaje siq

o3tr4 chorobq nerek, kt6ra moie tJwad do 90 doby od wystqpienia AKL po tym okresie, w
j

sfruacji utrzymywania siq dysfunkcji nerek rozpoznaje.siq przewlekl4 chorob[ nerek,

kt6rej skrajnie ciqZka posta6 to schytkowa choroba nerek wymagajqca przewlektych dializ
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lub transplantacji. Dane z polskich oddziat6w intensywnej terapii dotycz4ce Smiertelno6ci

oraz powrotu funkcji nerek u pacjent6w zrozpoznaniem AKI, u kt6rych stosowano leczenie

nerkozastqpcze s4 skqpe i trudno je por5wnat.z danymi Swiatowymi.

Pani lek. foanna Wolska postanowita na podstawie retrospektywnej analizy historii
chorSb pacjent6w leczonych w OIT Wojew{dzkiego Szpitala Specjalistycznego w Olsztynie

ra4 latach 2003-2011 ocenid wptyw rodzaju zastosowanej terapii nerkozastqpczej na

Sihiertelno i(. orazwystqpowanie i6Znych stadi6w przewleklej choroby nerek w dysertacji

doktorskiej przedstawionej mi do recenzji, a wykonanej.pod opiekq promotoia pana dr
hab. n. med. Dariusza Onichimowskiego, profesora UWM z Uniwersytetu Warmirisko_

Mazurskiego w Olsztynie. :

Praca zawiera l4cznie 129 stron i sklada siq z typowych czqSci: wstqpu, zaloieniai
celu pracy, materialu i metod, wynik6w, dyskusji, podsumowania, wniosk6w, streszczeri w
jqzyku polskim i angielskim, wykazu pi6miennictwa, spisu tabel oraz spisu rycin.
Wymienione czq6ci zastaly napisane w prawidlowych proporcjach. praca zawiera 49 tabel,

3$ rycin oraz opatrzona jest przejrzysLym {pisem tre6ci i wyka.zem stosowanych skr6t6w.

: We wstqpie Doktorantka przedstawia skr6towo kamienie milowe zwi4zane z

n{rodzinami intensywnej terap iiirazrys historyczny stosowania terapii nerkozqptqpczej

w praktyce szpitalnej. Nastqpnie prezentuje aktualnie obowi4zuj4ce definiqe AKI,

wskazania do stosowania terapii nerkozastqpczej, rodzaje stosowanych wsp5icze5nie

terapii nerkozastq pczychoraz metod antykoagulacjizwi4zanych z terapi4 nurkoruitqp.r4.
Pomimo bardzo kompaktowej formy wprowadzenia w tajniki terapii nerkozastq pczej w
intensywnej terapii rozdzial ten ma spory walor edukaryjny i mo2e sta6 siq kompaktowym
przewodnikiem dla rezydent6w rozpoczynaj4rych dopiero swoj4 drogq ku intensywnej

terapii. Na stronie numer 9 pojawia siq sformulowanie ,,ciq2ki wstrz4s,,, ktdre w jqzyku

m.edycznym nie jest stosowane. Na stronie numer 12 we w.skazaniach do stosowania

tgrapii nerkozastqpczej widnieje sepsa, a wydaje sig, 2e wskazanie to powinno brzmie6:

kiincydencja sepsy/wstrzEsu se'ptycznego z AKI. Na stronie numer 14 pojawia siq

stiierdzenie: ,,w trakcie ci4gtej hemodializy stosowane sq filtry umo2liwiaj4ce eliryinacjq
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substancji o nieco wiEkszych rozmiarach, takich jak skladowe dopetniaczaiinne mediatory

stanu zapalnego, co w teorii maile mie6 wplyw na rozw6j i przebieg reakcji zapalnej w

organiimie". Stosowanie CRRT z uZyciem rypowych hemofiltr6w nie jest czynnikiem

moduluj4cym reakcjq zapaln4w organiimie. fedynie stosowanie filtr6w o zwiqkszonych

wla6ciwoiciach adsorpcyjnych taki korzystny dla pacjenta wplyw moZe wywieraf chod w

pfakryce nie potwierdzono tego faktu w drfiych badaniach klinicznych.

i Z^cele dysertacji Doktorantka przyjqla ocenq wptywu rodzaju zastosowanejterapii
a-

nErkozastqpczej i antykoagulacji na SmiertelnoS(. orazwystqpowanie przewleklejthoroby

nerek izaleino!;tod dializ po wypisie ze szpitala. Pacjent6i,v podzielono natrzygiufiy: IHD,

CRRT z antykoagulacjE systemowq heparynowE oraz CRRT z antykoagulacj4 regionaln4

cytrynianow4. Dodatkowym celem byto znalezienie czynnik6w wptywaj4rych na

Smiertelno66 w 3 grupach poddanych analizie.

W rozdziale ,,Material i metody" Doktorantka prezentuje kryteria wiqczenia do

badania, kryteria wylqczenia z badania oraz sposoby analizy danych, sposoby prezentacji

wynik6w oraz zastosowane testy statystyczne. Na stronie numer 29 pojawia siq

informacja, 2e ,,wyb6r rodzaju zastosewanej techniki rierkozast qpczej i rodzaju

attykoagulacji dokonywany byl przez lekarza prowadzEcego na podstawie dostqpno6ci

d{nej techniki oraz opty*rtn.gt dosrosowania rodzaju zabiegu i antykoagrdacji do

konkretnego pacjenta". Wydaje siq jednak, 2ew pocz4tkoriym okresie badania dostqpnoS6

CRRT w intensywnej terapii mogla by6 znikoma, a lekarz skazany byl na stosowanie

jedynie IHD bez mo2liwo5ci wyboru. Podobna sytuacja dotyczy rodzaju stoSowanej

antykoagulacji w trakcie CRRT. Antykoagulacja regionalna zostala rozpowszechniona w

p62niejszym okresie ni2 systemowa. Czy zdaniem Doktorantki mogto to wptyn46 i

ewentualnie w jakim stopniu wptynqlo na uzyskane wyniki? Na stronie numer 30

zamieszczona jest informacja,2e analizie poddano tak2e pacjentdw poddanych HV-CWH.

Cly taqr pacjenci rzeczywiicie powinni podlega6 analizie zwaiywszy na fakt, ie
v\Fpomniana metoda nie jest jui stosowana ze wzglqdu na brak skutecznoici araz

'. I

pdtencjaln4 szkodliwo66? Dodatkowo czy dane dotycz4ce powiktari zwi4zanychzq'
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stosowan4 terapiE nerkozastqpcz4, obecno6ci4 cewnika dializacyjnego, antykoagulacj4,

skuteczno5ci terapii nie powinnybytpoddane szczeg6+owej analizie w [adaniu? ,

Kolejn4 czqse dysertacji stanowi prezentacja uzyskanych wynik6w, na kt6r4
sktadaj4 siq dane demograficzne grup badanych pacjentdw, dane dotycz4ce Smiertelno6ci

w OIT, szpitalnej, w dniu 90 oraz odleglej, regresja logisfyczna dla wyst4pienia zgonu w
OlT, zale?no6ci od dializ po wypisie ze szpitala oraz analizakrzywych przeiycia Kaplana_

Meiera w trzech grupach badanych. Zwraca uwagq przejrzysto36 prezentacji wynik 6w za

p gmoc4 diagram6w or az tabel, kt6re uzup emione s4 adekwatnymi informacj ami w tek6ci e.

W- badaniu dominowali pacjenci po zabiegach chirurgicznych, Czy zdaniem Doktorantki
r,rlniki uzyskane w homogennej grupie pacjent6w medycznyc.h mogtyby znaczqco siq
r52ni(. od tych uzyskanych w prezentowanym badaniu? Czy odnoszenie siq w wjrnikach
pracy do tendencji statystycznej ma sens w badaniu z tak nielicznq.g.rpq pacjent6w?
Zdecydowanie szerszego komentarza wymaga zwiEzek wyilszej punktacji ApACHE II z

lepszym rokowaniem w grupie IHD przy braku istotno5ci statystycz nej. Czy wskazywanie
tu na tak zwan4bliskoSd istotno6ci statystycznej nie jest myl4ce i nie powinno by6 w og6le
pominiqte dla jasno6ci przekazu?

Wyniki pracy Doktorantka pani lek. Joanna Wolska w spos6b doktadny om6wita w't
dyskusji, kt6ra napisana zostata w spqs6b .iOjny i przejrzysty. Czq6i zamykajqcq dysertacjq

s*nowi kr6tkie podsumowanie przEdstawione w formie om6wienia najwa2niejszych wynik5w
pLcy oraz cztery wnioski szczeg6towe, kt6re w wiqkszofci o{,powiadajq na postawione pytania

badawcze i cele pracy: nie stwierdzono wptywu rodzaju zastosowanej techniki nerkozaitqpczej

ani rodzaju antykoagulacji na 6miertelno66, stosowanie IHD zwiqzane jest z ialeino6ciqid dializ
po wypisie ze szpitala, nie zidentyfikowano czynnik6w wplywajqcych na 6miertelnoS6 oraz

zale2no6i od dializ, uzyskane wyniki w kwestiach kluczowych pokrywajq siq z danymi

Swiatowymi. Kolejne rozdziaty to streszczenie w jqzyku polskim i angielskim, ktdre stanowiq
zwarte podsumowanie catej pracy, bibliografia oraz spis tabel i rycin. W przebiegu catej dyskusji

iwczeSniejszych czq6ci rozprawy doktorskiej,rDoktorantka wykazafa siq bardzo dobrq wiedzq w
zakresie tematyki przeprowadzonego przez siebie badania. W pracy doktorskiej wykorzystata
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bogaty przeglad L06 pozycji pi6miennictwa. Nale2y podkreilid trafny dob6r tych publikacji. Na

stronie numer 96 pojawia siq kontrowersyjne stwierdzenie i nie do korica dla mnie zro4umiate:

,W poszukiwaniu przvczyn uzyskania takich wynik6w, mo2na wyciqgnqd do56 daleko idqcy

wniosek o potencjalnie korzystnym oddziatywaniu nadciSnienia tqtniczego na uktad sercowo-

naczyniowy na podstawie zato2enia, 2e nadciSnienie tqtnicze w pewnych sytuacjach klinicznych

odpowiadai mo2e za upo6ledzenie przeptywu narzqdowego". Na stronie numer 101 pojawia

siq tak2e zdanie sformuiowane nieoptymalnie: ,,Kolejnq kwestiq bqdzie prowadzenie

odpowiednio agresywnej terapii odwadniajqiej; ponownie, na tyle intensywnej, ieby skr6ci6

cias potencjalnego obrzqku narzqd6w, a jednoczeSnie niezbyt agresywnej". DomySlam siq, 2e
a

D6ktorantka miata na my6li optymalnq regulacjq wolemii za pomoca CRRT, wtqtzanq w

odpowiednim czasie i prowadzonq z odpowiedniq intensywnoSciq w spos6b bezpielzny dla

pacjenta. Na stronie numer 102 Doktorantka stwierdza: ,,Udowodniono,. 2e hipotensja jest

czynnikiem ryzyka wystqpienia AKl. Stqd zalecenia wydane m. in. przez KDIGO wskazujqce CRRT

jako technikq dedykowana pacjentom niestabilnym hemodynamicznie oraz po urazach

czaszkowo-m6zgowych i z obrzqkiem m6zgu". Nale2y w tym miejscu zaznaczyl, 2e

rekomendowanie stosowania CRRT u pacjent6w z patologiami (r6dczaszkowymi wynika

gt6wnie z mo2liwoiciostro2nego i bezpiecznego regulowania warto6ciq osmolalno6ci osocza co
1L

m'inimalizuje ryzyko nasilenia obrzqku m6zgrizwiazanego z powadzeniem terapii w zbyt du2ej
:

dg.wce co nie jest do kofca mo2liwe w przypadku stosowania IHD w tej grupie chorych. W
-&

dy'skusji brakuje jasno sformutowanych ograniczefi pracy. p.owinny one byi zamigsiczone w

oddzielnym paragrafie otaz obszernie skomentowane. W podsumowaniu Doktbrantka

stwierdza jedynie, 2e ,,najstabszym punktem analizy wtasnej jest retrospektywny charikter co

wiq2e sie z bliiej nieokre6lonymi btqdami otaz brak dowolno6ci w wyborze techniki

nerkozastqpczej. Nale2y zdecydowanie zaznaczyt,, 2e retrospektywnego charakteru pracy

badawczej nie nale2y tqczyi z btqdami. Doktorantka prawdopodobnie pomylita definicjq blqdu

metodologicznego bada n ia z ogra niczenia mi pracy.
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'., Dokonujqc o96lnej oceny dysertacji stwierdzam, 2e ma ona w aspekcie wiedzy na temat
6o9'6lnego funkcjonowania i stosowania terapii nerkozastepclej w jednyrn z polskiclloddziatdw

intensywnej terapii oraz uzyskanych tam wynik6w leczenia charakter nowatorski, 
.oraz 

2e
zostata dobrze zaplanowana iwykonana przy pomocy starannie dobranychhetod nauftowych.
Nie jestem jednak przekonany czy dane te motemy bezpodrednio przetozyi na inne polskie
oddziaty intensywnej terapii zwa2ywszy na spore r62nice organizacyjne, jakoSciowe oraz brak
standaryzacji leczenia w warunkach polskich. Wyniki opracowane zostaty z zastosowaniem
prawidtowych analiz statystycznych i zaprezentowane w postaci czytelnej i sp6jnej. Wnioski
pfynqce z analizy sq uzasadnione i w istotny spos6b poszerzajq naszE dotychczasowq wiedzq na
temat stosowania r52nych form terapii nerkozastqpczej w warunkach polskiego oddziatu
i{ensywnej terapii. Doktorantka w}kazata siq du2q znajomoSciq tematu, dojrzato6ciQ [aukowq
oraz wysokiej klasy warsztatem naukowym. przedstawione przeze rnnie krytyczne LIWagi oraz
pytania powinny byi szczeg6towo om5wione przez Doktorantkq, jednak2e nie wptyiaiq na
zd.ecydowanie pozytywna ocene dysertacji oraz jest du2q warto6i merytorycznq. ;

W podsumowaniu uwa2am, ie przedstawiona mi do recenzji praca doktorska spetnia
formalne wymagania stawiane pracy doktorskiej, okre6lone w art. 1g7 ustawy z dnia 20 lipca
2018 roku Prawo o szkolnictwie wy2szym i nauce (t. j. Oz. tJ. z 2022 r., poz. 574 zezm.). Dlatego
mam zaszczyt przedstawii Wysokiej Radzie Naukowej Dyscypliny Nauki Medyczne,
Uniwersytetu Warmirisko-Mazurskiego * {ilrrtynie wniosek o dopuszczenie pani lek. Joanny
\Atrolskiej do dalszych etap6w przewodu doktorskiego.
'.)
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