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Problematyka cigzy u kobiet po przeszczepieniu nerki nalezy do zagadnier
szczegolnie istotnych z punktu widzenia wspdlczesne] medycyny, zwlaszcza
transplantoloqii, nefrologii, potoznictwa oraz opieki wielospecjalistycznej. Postep, jaki
dokonal sie w ostatnich dekadach w zakresie chirurgii transplantacyjnej,
immunosupresji oraz diugofalowej opieki nad biorcami narzadow, sprawil, ze coraz
wieksza liczba pacjentek po przeszczepieniu nerki odzyskuje nie tylko lepszg jakosc
Zzycia, ale takze realng mozliwos¢ planowania macierzyristwa. Jednoczesnie cigza
w tej grupie pacjentek nadal pozostaje stanem podwyzszonego ryzyka,
wymagajacym szczegdlnego nadzoru oraz indywidualizacji postepowania. W tym
kontekscie przedlozona mi do recenzji rozprawa doktorska podejmuje temat wazny,
aktualny i w pelni uzasadniony zaréwno poznawczo, jak i praktycznie. Juz sam wybar
przedmiotu badan nalezy ocenic wysoko, gdyz dotyczy on problemu zloZonego
klinicznie, a zarazem istotnego z punktu widzenia poprawy jakosci opieki nad
kobietami po przeszczepieniu narzadu.

Przedtozona do oceny rozprawa doktorska liczy 135 stron i ma uklad typowy
dla dysertacji doktorskich. Obejmuje wykaz skrotéw, streszczenie w jezyku polskim
i angielskim, wstep, przeglad literatury, materiat i metody, wyniki, dyskusje, wnioski,
bibliografie, spis tabel, spis rycin oraz zalgczniki. Uklad pracy jest przejrzysty, a jej
poszczegolne czesci tworzg logicznie uporzadkowang i spojna catosc.

Czesc teoretyczna rozprawy zostata opracowana w  sposob  rzeczowy
i uporzgdkowany. Doktorantka wprowadza czytelnika najpierw w zagadnienia
Zwigzane ze znaczeniem przeszczepienia nerki w leczeniu schylkowej niewydolnosci
nerek, nastepnie omawia problematyke plodnosci i prokreacji u pacjentek po
przeszczepieniu nerki, aby w dalsze] kolejnosci przejs¢ do zagadnienn scisle



zwigzanych z cigzg po przeszczepieniu nerki, jej wplywem na czynnosc
przeszczepione] nerki, bezpieczeristwo matki i ptodu oraz znaczeniem leczenia
immunosupresyjnego. Taki uklad czesci teoretycznej nalezy uznac za prawidtowy,
poniewaz prowadzi od zagadnien ogdlnych do bardziej szczegdtowych, bezposrednio
zZwigzanych z problemem badawczym. MNa podkreslenie zasluguje rowniez to, ze
Autorka nie ujmuje tematu wytacznie w perspektywie polozniczej, lecz osadza go w
szerszym kontekscie transplantologicznym i nefrologicznym, co wzmacnia
interdyscyplinarny charakter pracy. Czesc teoretyczng czyta sie 7z zainteresowaniem;
stanowi ona rzeczowe przygotowanie do czesci empirycznej i wskazuje, ze
Doktorantka dobrze orientuje sie w podejmowanej problematyce.

Wstep do pracy zostat sformutowany poprawnie i trafnie uzasadnia potrzebe
podjecia badan. Autorka stusznie podkresla, ze wraz z poprawg przezywalnosci
pacjentek po transplantacji rosnie liczba kobiet rozwazajgcych macierzyristwo,
jednak nadal brakuje wystarczajgco jednoznacznych danych dotyczacych odleghych
wynikow takich cigz, szczegolnie w odniesieniu do czynnosci przeszczepu, rodzaju
leczenia immunosupresyjnego czy czasu, jaki uptyngl od przeszczepienia do poczecia.
To wiasnie ta Iluka poznawcza stanowi zasadnicze uzasadnienie realizac)i
recenzowanej dysertacji, a Doktorantka trafnie zidentyfikowala obszar wymagajacy
dalszej analizy naukowej.

Cel pracy zostal okreslony jasno i jednoznacznie. Doktorantka podjela sie
diugoterminowej i kompleksowe] analizy wynikow leczenia pacjentek bedacych
W CigZy po przeszczepieniu nerki, ze szczegolnym uwzglednieniem wphywu cigzy na
stan kliniczny matki, rozwdj ptodu oraz funkcjonowanie przeszczepionego narzadu.
Wsrdd celow szczegdtowych wskazano analize poréwnawczg z grupg kontrolng, ocene
zaleznosci miedzy czasem od przeszczepienia do zajscia w cigZze a rozwojem plodu,
ocene wplywu leczenia immunosupresyjnego na przebieg cigzy, ocene wplywu cigzy
na przezycie i czynnosc przeszczepu oraz ocene znaczenia przygotowania pacjentki
do cigzy. Tak sformulowany cel nalezy uznac za ambitny i wartosciowy, a zarazem
dobrze wpisujacy sie w aktualne potrzeby praktyki klinicznej. W opinii Recenzentki
mozna jedynie zauwazyc, Ze zakres celow szczegdtowych jest bardzo szeroki, co przy
retrospektywnym charakterze badania sprawia, iz niektére z nich majg charakter
bardziej kierunkowy niz wyczerpujacy. Nie ostabia to jednak zasadnicze] wartosci
koncepcji badawczej.

CzesC metodologiczng pracy oceniam pozytywnie. Badanie miato charakter
retrospektywny i opieralo sie na analizie dokumentacji medycznej pacjentek
bedacych w cigzy po przeszczepieniu nerki. Analiza objeta pacjentki pozostajace pod
opieka Uniwersyteckiego Centrum Zdrowia Kobiety i Noworodka Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego oraz Kliniki Medycyny Transplantacyjnej, Nefrologii
i Choréb Wewnetrznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego. Material badany
obejmowat 67 kobiet, ktore zaszly w cigze po przeszczepieniu nerki w latach 2000-
2018. Dla celéow poréwnawczych utworzono grupe kontrolng liczaca 114 pacjentek,
w tym 50 kobiet ciezarnych bez przeszczepienia narzadu w wywiadzie oraz 64 kobiety
po przeszczepieniu nerki, ktdre nie byly w cigzy. Takie rozwigzanie metodologiczne
nalezy uznac za bardzo cenne, poniewaz umozliwia bardziej precyzyjne pordéwnanie
wplywu samej cigZy oraz wplywu przeszczepienia nerki na analizowane parametry.



MNa realizacje badann uzyskano zgode Komisji Bioetyczne] przy Warszawskim
Uniwersytecie Medycznym nr AKBE/54/2021.

Warto podkreslic rdwniez fakt, Ze Doktorantka podjela prébe analizy problemu
w oparciu o relatywnie trudny i rzadko dostepny material kliniczny. Badania
dotyczace cigZz po przeszczepieniu narzgadu z natury rzeczy obejmujg populacje
nieliczng i heterogeniczng, dlatego samo zgromadzenie takiego materiatu oraz jego
uporzadkowanie do analizy nalezy uznac za wartos¢ dodang rozprawy. 5zczegdlnie
istotne jest to, ze Autorka analizuje duza polska kohorte kobiet, ktore urodzily
dziecko po przeszczepieniu nerki, a dodatkowo pordwnuje trzy odrebne grupy
badane. Taki projekt zwieksza wartos¢ poznawczg pracy | wyrdznia jg na tle wielu
publikacji opartych na analizie tylko jednej grupy badanej.

W odniesieniu do zastosowanych metod analizy statystyczne] nalezy
stwierdzi¢, #e zostaly one dobrane adekwatnie do charakteru materialu oraz
postawionych pytan badawczych. Z przedstawionego opisu wynika, ze Doktorantka
przeprowadzita analizy pozwalajace zardwno na oceng zmian czynnosci nerek
w czasie, jak i na ocene przezycia przeszczepu oraz porownanie wynikow
potoZniczych z grupa kontrolng. Wyniki opracowano w sposdb uporzadkowany
i czytelny, =z wyraznym rozdzieleniem analiz klinicznych, laboratoryjnych
i polozniczych. W pracy widoczna jest dbalos¢ o logiczng prezentacje materialu
empirycznego, co w istotny sposéb ulatwia odbidr uzyskanych wynikéw. Jednoczesnie
warto zaznaczyc, ze czesC analiz zostata przeprowadzona na niepeilnych zbiorach
danych, co wynikalo z brakow w dokumentacji medycznej i jest typowym
ograniczeniem badarn retrospektywnych. W niektérych modelach liczba obserwacji
byta zmniejszona wiasnie z tego powodu, natomiast w analizie ryzyka utraty
przeszczepu liczba zdarzen byta niewielka, co mogto ograniczaé moc statystyczng
i utrudniac wykazanie subtelniejszych =zaleznosci. Z metodologicznego punktu
widzenia okolicznosci te nie podwazajg wartosci pracy, wymagajg jednak ostroZznosci
interpretacyjnej, zwilaszcza w odniesieniu do analiz wieloczynnikowych oraz tych
obszardw, w ktérych nie uzyskano istotnych zaleznosci.

Wyniki badan przedstawione przez Doktorantke s interesujgce i majg duzg
wartos¢ praktyczng. W badanej kohorcie kobiet po przeszczepieniu nerki mediana
wieku w chwili porodu wyniosta 30 lat, natomiast mediana czasu, jaki uplynat od
przeszczepienia do zajscia w cigZe, wyniosta 6 lat. W catej kohorcie zacbserwowano
umiarkowany spadek czynnosci nerek pomiedzy rokiem 2018 a 2021, przy czym
wyjsciowy eGFR z 2018 roku okazal sie istotnym predyktorem eGFR w 2021 roku.
Jednoczesnie wykazano, Ze lepsza wyjsciowa czynnos¢ nerek wigzala sie
z korzystniejszym rokowaniem dla przeszczepu. Wyniki te nalezy uznac za
szczegolnie cenne, poniewaz potwierdzajg istotne znaczenie wyjsciowej wydolnosci
przeszczepionej nerki dla dalszych losow pacjentki.

Istotnym osiggnieciem pracy jest rowniez ocena przezycia przeszczepu.
Autorka wykazata, ze wskaznik utraty przeszczepu po 10 latach wynidst 9,3%,
natomiast wyzsze wartosci kreatyniny przed cigza, w czasie cigZy i po jej zakoriczeniu
wigzaly sie ze zwiekszonym ryzykiem utraty przeszczepu. Wynik ten ma duze
Znaczenie praktyczne, poniewaz wskazuje na potrzebe bardzo starannej kwalifikacji



pacjentek do cigzy oraz scistego monitorowania czynnosci przeszczepionej nerki
zardwno przed poczeciem, jak i w dalszej obserwacji. Warto jednak zaznaczyc, ze
w materiale wlasnym Doktorantki nie wykazano istotnej zaleznosci miedzy czasem,
jaki uptynal od transplantacji do porodu, a ryzykiem utraty przeszczepu. Moze to
wynikac z charakterystyki analizowanego materialu, w tym z niewielkiej liczby
przypadkdw utraty przeszczepu. W konsekwencji wnioski dotyczace optymalnego
odstepu czasowego miedzy transplantacja a cigZzg warto interpretowacd
Z uwzglednieniem danych z pismiennictwa oraz aktualnych zalecen klinicznych.
W mojej ocenie jest to jeden z najwazniejszych waloréw recenzowanej rozprawy,
poniewa? diugoterminowa perspektywa oceny czynnosci przeszczepu stanowi jej
szczegdlnie cenny i oryginalny aspekt.

Rownoczesnie Doktorantka wykazala, ze mimo wzglednie korzystnych
odleglych wynikow transplantologicznych, cigza po przeszczepieniu nerki wigze sie
Z istotnie wyzZszym ryzykiem niekorzystnych wynikow polozniczych i perinatalnych.
U kobiet po przeszczepieniu nerki porod nastepowal wczesniej niz w grupie
kontrolnej, a ich dzieci mialy nizszg mase urodzeniowg; ponadto odsetki hipotrofii
i porodéw przedwczesnych byly w tej grupie wyraznie wyzZsze. W analizach
logistycznych sama przynaleznosc do grupy kobiet po przeszczepieniu nerki okazatla
sie silnym predyktorem hipotrofii oraz porodu przedwczesnego. Wyniki te pozostajg
spajne z aktualnym stanem wiedzy, a jednoczesnie majg szczegdlng wartosc
w odniesieniu do polskie] populacji pacjentek. Pokazujg one bowiem wyrazZnie, ze
pomyslny wynik transplantologiczny nie eliminuje podwyZzszonego ryzyka
potoZniczego, a zatem opieka nad tymi kobietami powinna miec rzeczywiscie
interdyscyplinarny charakter.

Dyskusja wynikow zostala napisana dojrzale i z zachowaniem wiasciwych
proporcji. Doktorantka odnosi wiasne wyniki do danych z pismiennictwa, zwracajac
uwage na zZnaczenie przedcigzowe] czynnosci przeszczepu, role wlasciwego
przygotowania do cig?y, znaczenie indywidualizacji leczenia immunosupresyjnego
oraz ryzyko powikian potozniczych. Cenne jest rowniez to, ze Autorka nie przecenia
uzyskanych rezultatow, lecz zestawia je z ograniczeniami badania i zloZonoscig
analizowanego problemu. Taki sposdb prowadzenia dyskusji swiadczy o dojrzalosci
badawczej oraz umiejetnosci krytycznej oceny wiasnego materiatu.

Szczegolnie pozytywnie oceniam wyodrebnienie w rozprawie podrozdziatu
dotyczacego nowatorskiego aspektu pracy i ograniczen badania. Doktorantka trafnie
wskazuje, Ze recenzowana dysertacja stanowi istotny wklad w zrozumienie
dhugoterminowych wynikow cigzy u pacjentek po przeszczepieniu nerki w warunkach
polskich. Mocng strong pracy jest analiza duzej polskiej kohorty klinicznej oraz
porownanie trzech odrebnych grup: kobiet cigzarnych po przeszczepieniu nerki,
zdrowych kobiet ciezarnych oraz kobiet po przeszczepieniu nerki, ktdre nie byly
w cigzy. W mojej ocenie jest to rzeczywiscie wazny atut rozprawy i element
zwiekszajacy jej wartosc naukows.

Ma uznanie zasluguje rowniez krytyczne omdwienie ograniczen badania.

Mgr Pendraszewska slusznie wskazuje na retrospektywny charakter analiz,
mozliwose wystepowania niekompletnych danych w dokumentacji medycznej, szeroki



przedzial czasowy obejmujgcy badane cigZze oraz wynikajgcg z tego zmiennosd
schematdw immunosupresji. Podkresla takze, ze do cigZzy dochodzilo najczesciej
u miodych pacjentek z dobrg czynnoscig przeszczepionej nerki, co nakazuje
ostroznosc przy uogdlnianiu wnioskow na catg populacje kobiet po przeszczepieniu
nerki. Taka swiadomosC ograniczen metodologicznych sSwiadczy o rzetelnosci
naukowej Autorki. Uwagi te nie ostabiajg wartosci pracy, lecz przeciwnie, wzmacniajg
wiarygodnosc przedstawionej interpretacji wynikow.

Whnioski koncowe zostaly sformulowane prawidlowo | pozostajg zgodne
z uzyskanymi wynikami. Doktorantka podkresla, Ze cigza u pacjentek po
przeszczepieniu nerki jest mozliwa i najczesciej moze przebiegac pomysinie, pod
warunkiem odpowiedniego przygotowania, stabilnej czynnosci przeszczepu, kontroli
chordb wspdtistniejacych oraz wlasciwej modyfikacji leczenia immunosupresyjnego.
Jednoczesnie zZwraca uwage na utrzymujgce sie zwiekszone ryzyko powikian
potoZniczych, zwlaszcza nadcisnienia indukowanego ciaza, stanu
przedrzucawkowego, poroddw przedwczesnych i zahamowania wzrastania plodu.
Whnioski praktyczne i teoretyczne zawarte w pracy sq uZyteczne, dobrze osadzone
w materiale badawczym i majg potencjat przelozenia na praktyke kliniczng.
Pozytywnie oceniam rowniez wyodrebnienie osobnych czesci poswieconych wnioskom
praktycznym, teoretycznym oraz propozycjom dalszych badari, co nadaje
zakonczeniu pracy uporzadkowany charakter.

Ma wysoka ocene zastluguje takze praktyczny wymiar pracy. Wyniki rozprawy
wyraZznie wskazujg na koniecznos¢ prowadzenia pacjentek planujgcych cigze po
przeszczepieniu nerki w doswiadczonych osrodkach, z udzialem zespotu
wielospecjalistycznego. Podkreslajg rowniez Znaczenie poradnictwa
przedkoncepcyjnego, oceny wyjsciowej czynnoscl przeszczepu, kontroli cisnienia
tetniczego oraz racjonalnej modyfikacji leczenia immunosupresyjnego. 53 to wnioski
szczegdlnie cenne z perspektywy nauk o zdrowiu, poniewaZz odnosza sie nie tylko do
samego wyniku klinicznego, lecz takze do organizacji opieki nad pacjentky oraz
jakosci postepowania terapeutycznego.

Pismiennictwo wykorzystane w rozprawie zostato dobrane adekwatnie do
tematu pracy, obejmuje literature z zakresu transplantologii, nefrologii i potoznictwa,
a catosc¢ wskazuje na dobrg orientacje Doktorantki w aktualnym stanie wiedzy. Na tej
podstawie mozna stwierdzic, Zze zardowno czesc teoretyczna, jak i dyskusja zostaly
oparte na wlasciwie dobranych zrodlach.

Jezyk pracy jest poprawny, a zastosowana terminologia odpowiada
standardom tekstu naukowego. Tekst jest komunikatywny i zasadniczo przejrzysty.
Pojawiajgce sie w rozprawie drobne usterki redakcyjne majg charakter techniczny
i nie wplywajg na jej wysoka ocene merytoryczng.

W opinii Recenzentki pewnym elementem dyskusyjnym pozostaje bardzo
szerokie zakreslenie pola badawczego, obejmujacego jednoczesnie czynnosc
przeszczepu, przebieg cigzy, leczenie immunosupresyjne, przygotowanie
przedkoncepcyjne oraz - na poziomie deklaratywnym - dalszy rozwoj dziecka.
W zestawieniu z retrospektywnym charakterem badania oraz ograniczeniami
materialu klinicznego sprawia to, Ze nie wszystkie obszary mogly zostac



przeanalizowane z réwng szczegdlowoscig. Zastrzezenie to nie podwaza jakosci
pracy, lecz wskazuje, ze czesc wnioskdw, zwitaszcza odnoszacych sie do wplywu
immunosupresji, przygotowania przedkoncepcyjnego oraz odleglych nastepstw dla
dziecka, wymaga ostroznej interpretacji, gdyz przedstawiony materiat nie pozwala na
rownie pelng ocene wszystkich analizowanych obszarow. Sama Autorka dostrzega te
potrzebe, co nalezy ocenic pozytywnie.

Z obowigzku recenzenta odnotowuje pojedyncze usterki redakcyjne oraz
drobne niespéjnosci wymagajgace korekty. W streszczeniu polskim podano, ze analiza
objeto pacjentki, ktdre zaszly w cigze w latach 2000-2018, natomiast w streszczeniu
angielskim wskazano zakres 2001-2018. Ponadto na s. 66, w opisie wynikow,
wskazano brak istotnych statystycznie rdznic w wieku pacjentek pomiedzy grupa
badana a kontrolng, podczas gdy w Tabeli 7 dla wieku podczas porodu podano
p < 0,001, co wymaga ujednolicenia opisu z danymi tabelarycznymi. Dodatkowao
w spisie tresci rozdziat bibliograficzny zapisano blednie jako ,BLIOGRAFIA", co
stanowi usterke redakcyjng.

Reasumujgc, badania podjete przez mgr piel. Monike Pendraszewska w pracy
pt. .Dlugoterminowa ocena wynikow leczenia pacjentek bedacych w cigzy po
przeszczepieniu nerki” sg aktualne, wazne i w pelni uzasadnione. Rozprawa stanowi
wartosciowe opracowanie naukowe, oparte na dobrze dobranym materiale klinicznym
i poprawnie zaplanowane metodologicznie. Uzyskane wyniki zostaly wlasciwie
Zinterpretowane i osadzone w aktualnym pismiennictwie. Jej szczegdlna wartosc
polega na polaczeniu perspektywy transplantologicznej i polozniczej oraz na analizie
odleglych wynikow leczenia w duzZej polskiej kohorcie kobiet, ktore urodzity dziecko
po przeszczepieniu nerki. Mimo pewnych ograniczen metodologicznych i drobnych
usterek redakcyjnych praca zastuguje na wysoka ocene. Autorka wykazata sie
umiejetnoscia samodzielnego formulowania problemu badawczego, krytycznej
analizy danych klinicznych oraz wyciggania wnioskdw o znaczeniu praktycznym
i naukowym.

Stwierdzam, iz przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska mgr piel.
Moniki Pendraszewskiej pt. .Dlugoterminowa ocena wynikdow leczenia pacjentek
bedacych w cigzy po przeszczepieniu nerki” spetnia wymagania stawiane rozprawom
doktorskim w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, w dyscyplinie nauki
o zdrowiu. Wobec powyZszego wnosze o dopuszczenie mgr  piel.  Moniki
Pendraszewskie] do dalszych etapow postepowania doktorskiego. Jednoczesnie,
majac na uwadze wysoki poziom merytoryczny rozprawy, aktualnosé i znaczenie
podjetej problematyki, wartosc poznawczg i praktyczng przeprowadzonych badan
oraz dojrzalos¢ metodologiczng i interpretacyjng Autorki, zwracam sie do Rady
Dyscypliny Nauk o Zdrowiu Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego z wnioskiem
o wyrdznienie przedmiotowej rozprawy doktorskiej.

Dr hab. n. o zdr. Agnieszia Biern, prof. uczelni



