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Lekarza Michala Ptaka

»Wybrane markery uszkodzenia serca u pacjentéw

hemodializowanych ze schytkowg niewydolno$cia nerek”

Przewlekta niewydolno$¢ nerek jest powaznym problemem wspotczesnej

medycyny. Choruje na tg chorobe wiele milionéw ludzi na $wiecie, réwniez w Polsce
dotyczy kilku milionéw ludzi. W V stadium przewlektej choroby nerek podstawowym
sposobem leczenia jest dializoterapia, gtownie hemodializoterapia. Zaburzenia w
funkcjonowaniu wielu uktadéw i problemy spotykane u pacjentéw z niewydolnoscig
nerek narastajg wraz z postepem choroby i najwiecej probleméw i kosztéw jest
wiasnie zwigzanych z pacjentami w stadium V przewlektej choroby nerek. Przewlekta
choroba nerek powoduje réznorodne zaburzenia w funkcjonowaniu wielu uktadéw
niezbednych dla zycia cztowieka. Choroby uktadu sercowo-naczyniowego nalezg do
wiodacych czynnikdéw ryzyka chorobowosci i $miertelnosci pacjentow z PChN.
Szacuje sig, iz stanowig przyczyne ponad 40% zgonow w tej grupie chorych. Chorzy
hemodializowani sg narazeni na wigksze ryzyko powiktan sercowo-naczyniowych co
wynika przede wszystkim z tego, iz jest to procedura inwazyjna wywierajgca olbrzymi
wptyw na stan hemodynamiczny uktadu krgzenia.
Rozpoznanie niewydolnosci serca moze sprawia¢ trudnosci, gdyz liczne objawy
przedmiotowe nie sg charakterystyczne i majg ograniczong wartosé rozpoznawczg.
Pomimo wielu lat badan obecnie nie istnieje pojedynczy, jednoznaczny dobry
biomarker uszkodzenia miokardium i niewydolnosci serca u pacjentéw z PChN .

Dlatego trwa poszukiwanie nowych wskaznikdéw sercowych. Nowe substancje,

potencjalnie obiecujgce markery sercowe takie jak galektyna 3 (Gal-3), czynnik



réznicowania wzrostu 15 (Growth Differentation Factor 15 -GDF-15) czy ST2 biatko
nalezace od rodziny receptoréw interleukiny 1 (nazywane réwniez receptorem
interleukiny 33, IL-33R) sg przedmiotem wielu badan.

Doktorant recenzowanej pracy za cel swojej pracy obrat: oceng zmiennos$ci
stezen Gal-3, GDF-15 ora sST2 w osoczu chorych na schytkowa niewydolno$é nerek
przed i po zabiegu hemodializy, ocene ich zaleznosci z wybranymi parametrami
hemodializy oraz zwigzku pomiedzy ryzykiem wystapienia zgonu a stezeniami tych
badanych substancji.

Jest to cel jak najbardziej warty podjetych badan, potencjalnie mogacy mieé
istotne znaczenie.

Przedstawiona mi do oceny praca jest obszerna ma typowy uktad tak
przygotowanej pracy doktorskiej. Liczy 113 stron, 56 tabel i 13 rycin, autor cytuje 148
pozycji pisSmiennictwa, gtownie anglojezycznego z ostatnich lat dotyczgcego
badanych zagadnien. Praca jest zaplanowana i przeprowadzona prawidtowo. Wstep
zwigzty, ale w wystarczajgcy sposéb uzasadnia celowo$é podjetych badan. Materiat |
metoda badan przedstawione zostaly doktadnie, przejrzyscie i pozwalajg na
powtérzenie badan. W sposéb do$¢ czytelny przedstawiono kryteria witaczenia i
wytgczenia pacjentéw do badania. Wyniki przedstawione bardzo obszernie w bardzo
wielu tabelach. Prace koricza wnioski ktére sg konsekwencjg uzyskanych rezultatow.

Doktorant wykonat badania u 76 chorych z przewlekta chorobg nerek,
bedacych w programie przewlektych hemodializ w Stacji Dializ Samodzielnego
Publicznego Szpitala Klinicznego numer 2 Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego
w Szczecinie. Wszyscy chorzy byli dializowani z uzyciem bton niskoprzeptywowych.
Krew pobierano przed i po zabiegu hemodializy podczas rutynowych okresowo
wykonywanych badan u tych chorych. Oznaczenia galektyny 3, GDF 15, T2 i
cystatyny C przeprowadzono z uzyciem gotowych zestawédw metodg ELISA.
Rownoczesnie doktorant zebrat dane dotyczace wieku, wzrostu, miedzy
dializacyjnych przyboréw masy ciata, suchej masy ciata, choréb wspotistniejgcych
oraz przyjmowanych lekéw. Zebrat réwniez dane o przyczynie przewlektej
niewydolnosci nerek, czasie rozpoznania choroby, historii leczenia dializami, rodzaju
stosowanego dostgpu naczyniowego do hemodializ i parametréw Zabiegow oraz
subiektywna aktywnos$¢ fizyczng. Pacjentéw obserwowano kilkanascie miesiecy (od
412 do 475 dni). Po zakoriczeniu obserwacji na podstawie dostgpnej dokumentagiji

przeanalizowano rozwinigte przez chorych powiktania, ktére zakwalifikowano do



trzech grup: zgon, powiktania sercowo naczyniowe i powiktania dostepu

naczyniowego

W uzyskanym wynikach doktorant wykazat:
w trakcie zabiegu hemodializy

o spadek stezenia GAL-3

o wzrost stezen GDF-15isST2
zaleznos¢ pomiedzy wartoscig zmiennosci stezern GAL-3, GDF15 i sST2 a
parametrami takimi jak predko$¢ przeptywu krwi i warto$é ultrafiltracji
iz jedynie stezenie sST2 réznito sie pomiedzy grupg pacjentéw Zyjacych a grupg
zZmartych
Logarytm stezenia sST2 zaréwno przed jak i po zabiegu hemodializy byt
niezaleznym czynnikiem ryzyka zgonu zaréwno w analizie jednoczynnikowej jak
iw wieloczynnikowej uwzgledniajacej rowniez wiek, pte¢ meska oraz BMI

Na podstawie uzyskanych wynikéw doktorant wysunat 3 obszerne opisane

wnioski wynikajgce z uzyskanych wynikow.

Wydaje sie zasadne, by uzyskane wyniki byty potwierdzone w badaniach na

duzej grupie hemodializowanych.

Uwagi recenzenta:
Oceniana rozprawa doktorska nie budzi zastrzezen merytorycznych, a
wymienione ponizej uwagi majg przede wszystkim charakter korektorski lub
redakcyjny.
Zauwazytem w tekscie kilka niejasno$ci
» Niejasnosci w opisie niektérych wynikéw np. w ryc 3 w podajac przyczyny
schytkowej niewydolnosci nerek podane jest ADPKD, a jednoczesnie
dodatkowo w innych przyczynach jest wielotorbielowato$é nerek
(nalezatoby wyjasnic¢ co kryje sie po tg przyczyna).
e Dane dotyczace ilosci oddawanego moczu — ryc 4 nie jasne co to jest
zwigkszona, zmniejszona i normaina diureza.
e Strona 41 autor podaje, iz stezenia badanych substanciji nie Zmieniaty sie
u pacjentéw z przewlektymi chorobami, dobrze bytoby doprecyzowaé o
jakie choroby chodzi w tym o choroby uktadu sercowo-naczyniowego, a

rownoczesnie na str 46 pisze, iz stezenie sST2 byto wyzsze u pacjentow z



migotaniem przedsionkéw i chorych obcigzonych chorobg niedokrwienng
serca.

e Brakuje mi w pracy przy opisie grupy badanej z objawami niewydolnosci
serca podania skali NYHA .

e Wydaje mi, iz ograniczeniem pracy jest brak badania echo serca, o
Czym sam autor pisze w rozdziale po$wieconym temu zagadnieniu

e Podobnie, uzyskane wyniki wymagajg potwierdzenia w badaniach na
wiekszej grupie o czym pisze réwniez sam autor rozprawy doktorskiej,
szczegdlnie przy do$¢ matej grupie poddanej badaniom i jej duzej
roznorodnosci .

o Mysle, ze przy przygotowywaniu pracy do druku wnioski powinny by¢
przeredagowane - w pracy doktorskiej bardziej przypominajg
podsumowanie wynikow.

e Nalezatoby takze na koncu pracy dotgczyé ankiete, ktorg wypetniali

pacjenci poddani badaniu.

Pomimo tych nielicznych uwag nalezy podkreslié iz Doktorant prawidtowo
zaplanowat i przeprowadzit badania. W dyskusji szeroko skonfrontowata wyniki
uzyskane przez siebie z danymi literaturowymi. Na podstawie uzyskanych wynikéw
badan wyciggnat wnioski odpowiadajace celom doktoratu. Ustosunkowat sie krytycznie
do ograniczeri badania. Doktorant jest $wiadom ograniczen swojej pracy i mysle ze
wykorzysta tg wiedze do dalszych badan.

Z merytorycznego punkty widzenia wyrazam opinie, Ze oceniana rozprawa
stanowi przyczynek do wiedzy o problemach z ukfadem krgzenia, tak czesto
wystepujgcych u pacjentéw leczonych dializami .

Rozprawa doktorska lek Michata Ptaka spetnia warunki okreélone w art. 13 Ustawy z
dnia 14 marca 2003 roku o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach
i tytule w zakresie sztuki (Dz.U. nr 65, poz. 595 z pozniejszymi zmianami) w
zwigzku z art. 179 ust. 1 ustawy z dnia 3 lipca 2018 r Przepisy wprowadzajgce
ustawe — Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2018 . poz. 1669 z pdzn.
zm.)”

Dlatego wnosze do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk Medycznych Pomorskiego

Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie o dopuszczenie lekarza Michata Ptaka do
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