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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. Konrada Zuzdy
pt. , Wczesne wykrywanie ostrego uszkodzenia nerek:

rola nowego panelu biomarkeréw w opiece okolooperacyjnej”

Ostre uszkodzenie nerek (AKI, ang. Acute Kidney Injury) pozostaje jednym z najczgstszych i
najistotniejszych klinicznie powiklan w okresie okotooperacyjnym, szczegélnie u chorych
poddawanych zlozonym zabiegom naczyniowym, takim jak endowaskularna naprawa t¢tniaka
aorty brzusznej (EVAR, ang. endovascular aortic repair). Czesto$é wystepowania AKI w tej
grupie chorych, a takZze jego udokumentowany wplyw na zwigkszong chorobowosé i
$miertelno$é, sprawiaja, ze problem ten stanowi istotne wyzwanie wspdlczesne} medycyny
okotooperacyjnej. Patofizjologia AKI w przebiegu EVAR ma charakter wieloczynnikowy i
obejmuje m.in. zaburzenia perfuzji nerkowej, uszkodzenie w mechanizmie niedotlenienia—
reperfuzji, dzialanie nefrotoksyczne srodkow kontrastowych, a takze procesy zapalne i

mikrozakrzepowe.

Pomimo postepu w zakresie opieki okolooperacyjnej, wezesna diagnostyka AKI nadal opiera
si¢ na klasycznych kryteriach uwzgledniajacych stezenie kreatyniny w surowicy oraz diurezg
godzinows, ktére maja istotne ograniczenia. Parametry te odzwierciedlaja bowiem stosunkowo
péime zmiany czynno$ciowe i nie pozwalaja na wczesne wykrycie uszkodzenia ani jego
roznicowanie pod wzgledem mechanizmu powstania. W zwiazku z tym w ostatnich latach
obserwuje si¢ dynamiczny rozw¢j badan nad nowymi biomarkerami uszkodzenia nerek, ktére

moglyby umozliwi¢ weczeéniejsze rozpoznanie AKI oraz lepsza oceng ryzyka jego wystapienia.

Szczegblne zainteresowanie budzi koncepcja zastosowania paneli biomarkeréw, integrujgcych
markery odzwierciedlajace roine segmenty nefronu oraz odmienne mechanizmy

patofizjologiczne uszkodzenia. Podejscie to, cho¢ dobrze uzasadnione teoretycznie, nadal
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wymaga potwierdzenia w badaniach klinicznych, zwlaszcza w wybranych populacjach
wysokiego ryzyka. W tym kontekscie rozprawa doktorska przedstawiona do recenzji podejmuje
aktualny i istotny problem badawczy, wpisujac si¢ w nurt poszukiwan nowych strategii

wczesnej diagnostyki AKI oraz optymalizacji postgpowania w okresie okolooperacyjnym.

Przedstawiona do recenzji praca jest cyklem trzech prac naukowych, ktore zostaly
zrecenzowane i opublikowane w uznanych czasopismach Perioperative Medicine (IF 2,1),
International Journal of Molecular Sciences (IF 4,9) oraz Diagnostics (IF 3,3), co facznie daje

sumaryczny wspélczynnik Impact Factor wynoszacy 10,3 oraz 310 punktéw MNiSW:

1) Walczak-Wieteska P, Zuzda K [aut. koresp.], Malyszko J, Andruszkiewicz
P. Proenkephalin A 119-159 as an early biomarker of acute kidney injury in
complex endovascular aortic repair: an explorative single-center cross-sectional
study with the utilization of two measurement methods. Perioperative Medicine.
2025;14(1):1-8. Impact Factor: 2,1; punktacja MNiSW: 100.

2) Zuzda K, Walczak-Wieteska P, Andruszkiewicz P, Malyszko J. Evaluation of a Novel
Biomarker Panel for Acute Kidney Injury Following Endovascular Aortic
Repair. International Journal of Molecular Sciences. 2025;26(22):1-18. Impact Factor:
4,9; punktacja MNiSW: 140.

3) Zuzda K [aut. koresp.], ¢t al. Acute Kidney Injury Biomarkers in Perioperative
Care: A Scoping Review of Clinical Implementation. Diagnostics. 2025;16(1):1-23.
Impact Factor: 3,3; punktacja MNiSW: 70.

W przedstawionych do recenzji pracach Doktorant jest pierwszym autorem w pracy drugiej i
trzeciej, a autorem korespondencyjnym w pierwszej i trzeciej). Wklad w powstanie publikacji
Doktoranta zostal okreslony w zataczonych o$wiadczeniach odpowiednio w pierwszej

publikacji na 30%, a w drugiej i trzeciej na 60%.

Badania przedstawione w niniejszej rozprawie zostaly sfinansowane ze $rodkéw Narodowego
Centrum Nauki, projekt PRELUDIUM BIS 2, nr 2020/39/0/NZ5/02171.

Doktorant przedstawil osiggnigcie naukowe na tle aktualnej wiedzy oraz podkreslit
innowacyjny aspekt badan. W osobnym rozdziale opisane zostaly metody, a w kolejnych

zawarto podsumowanie i wnioski. Dolaczono opinie Komisji Bioetyczne;.



Warto podkresli¢, ze Doktorant przygotowal dodatkowo wykaz skrotéw, co utatwia analizg
pracy.

Celem pracy bylo prospektywne zbadanie przydatnoéci panelu biomarkeréw wczesnego
wykrywania AKI u pacjentdéw poddawanych zabiegom EVAR, z uwzglednieniem ich
mechanizmu dziatania i lokalizacji w nefronie. Dodatkowo oceniono wartosé proenkefaliny
(PENK) jako wczesnego biomarkera czynnosciowego oraz odniesiono wyniki do aktualnego
stanu wiedzy dotyczacego wdrazania nowych biomarkeréw AKI w opiece okolooperacyjnej.

Rozprawa obejmowala trzy powiagzane publikacje, z ktorych dwie oparto na prospektywnym,
jednoosrodkowym badaniu obserwacyjnym obejmujacym 68 pacjentéw poddanych planowym
zabiegom EVAR. U wszystkich chorych pobierano seryjnie prébki krwi i moczu w okresie
przed- i pooperacyjnym, oznaczajac panel biomarkeréw z wykorzystaniem metod POCT oraz
ELISA. AKI definiowano zgodnie z kryteriami KDIGO 2012, a pacjentdw obserwowano przez
6 miesiecy. Trzecia publikacja miala charakter przegladu literatury dotyczacego nowych

biomarkeréw AKI w okresie okotooperacyjnym.

Opis czesci metodycznej jest jasno przedstawiony. Wyniki pracy sa obszernie i przejrzyscie

zaprezentowane.

Zaproponowany panel biomarkeréw wykazuje potencjal do skuteczniejszego wczesnego
wykrywania AKI u pacjentow poddawanych zabiegom EVAR w poréwnaniu zaréwno z
pojedynczymi biomarkerami, jak i stosowanymi obecnie kombinacjami dwumarkerowymi.
Nalezy jednak podkresli¢, ze ograniczenia badania, w tym niewielka liczebnos$¢ proby oraz jego
jednoosrodkowy charakter, wymagaja potwierdzenia tych wynikéw w wigkszych,

wieloosrodkowych analizach.

Sposréd ocenianych pojedynczo biomarkeréw najwyisza zdolnos¢ diagnostyczng wykazaly
SEMA-3A i RBP-4, co wskazuje na ich potencjalng przydatnos¢ jako nowych markeré6w AKI
w populacjach wysokiego ryzyka poddawanych zabiegom niekardiochirurgicznym. PENK
oznaczany przylézkowo charakteryzowal si¢ wysoka wartoscia predykcyjna ujemna, co
sugeruje jego uzytecznos¢ jako narzedzia wykluczajacego AKI, jednak jego ograniczona
swoisto$¢ i tendencja do przeszacowania ryzyka nie pozwalaja na stosowanie go jako
samodzielnego testu diagnostycznego. Uzyskane wyniki uzasadniaja dalsze badania

walidacyjne oraz wskazuja na potencjalng rol¢ monitorowania PENK w ramach



ustandaryzowanych strategii postgpowania okolooperacyjnego u pacjentéw poddawanych

zlozonym procedurom EVAR.

Doktorant podsumowuje, ze¢ AKI pozostaje istotnym i trudnym problemem klinicznym w
okresie okotooperacyjnym u pacjentéw poddawanych zabiegom EVAR, a jego diagnostyka
oparta na stgzeniu kreatyniny i diurezie jest opdZniona i nie pozwala na ocen¢ mechanizmu
uszkodzenia. Przedstawiony cykl publikacji podejmuje probe przezwycig¢zenia tych ograniczen
poprzez trzy uzupelniajace si¢ podejscia: ocen¢ proenkefaliny (PENK) jako wczesnego
biomarkera czynno$ciowego, analiz¢ panelu biomarkeréw dobranych zgodnie z lokalizacja w
nefronie i mechanizmem uszkodzenia oraz przeglad literatury dotyczacej wdrazania nowych

biomarkeréw AKI w opiece okotooperacyjne;.

Uzyskane wyniki wskazuja, Ze polaczenie biomarkeréw funkcjonalnych i uszkodzeniowych
moze umozliwia¢ wezesniejsze wykrywanie AKI niz tradycyjne kryteria diagnostyczne czy
pojedyncze markery. Wspieraja one koncepcj¢ odejécia od diagnostyki opartej wylacznie na
poznych wskaznikach czynnociowych na rzecz wielomarkerowych, mechanistycznych
strategii monitorowania pacjentéw wysokiego ryzyka. Jednoczeénie zidentyfikowano
potencjalnie modyfikowalne czynniki ryzyka, takie jak okolooperacyjne przetaczanie

produktéw krwi, co moze mie¢ znaczenie dla dziatan profilaktycznych.

Wyniki te, co shlusznie podkresla sam Doktorant wymagaja dalszej weryfikacji w
prospektywnych badaniach wieloo$rodkowych, z zastosowaniem ujednoliconych protokolow

pobierania probek i jasno okreslonych wartosci granicznych dla poszezegdlnych biomarkeréw.

Doktorant wyciaga 6 wnioskow, w ktorych wskazuje, ze zastosowanie panelu biomarkerow
dobranych zgodnie z mechanizmami uszkodzenia nerek — obejmujacego PENK oznaczany
przylozkowo, SEMA-3A oraz RBP-4 — moze umozliwia¢ wczesnigjsze i dokladniejsze
rozpoznanie AKI u pacjentéw poddawanych zabiegom EVAR niZz stosowanie pojedynczych
markeréw czy dostgpnych obecnie kombinacji dwumarkerowych. Jednoczesnie podkresla, ze
uzyskane wyniki maja charakter wstepny, co wynika z niewielkiej liczby badanych oraz
jednoos$rodkowego charakteru badania, i wymagaja potwierdzenia w wigkszych,

wieloosrodkowych analizach.

Wirdd pojedynczych biomarkeréw najlepsze wlasciwosci diagnostyczne wykazaly SEMA-3A
i RBP-4, co sugeruje ich potencjalng role jako nowych markeréw AKI w populacjach



wysokiego ryzyka. PENK, oznaczany metoda przylozkowa, okazat si¢ szczegolnie przydatny
do wykluczania AKI dzigki wysokiej wartosci predykcyjnej ujemnej, jednak ze wzgledu na
ograniczong swoisto$¢ nie powinien by¢ stosowany samodzielnie. W zwiazku z tym Doktorant
postuluje dalsze badania walidacyjne oraz rozwazenie wykorzystania PENK jako elementu

kompleksowych strategii monitorowania pacjentéw w okresie okolooperacyjnym.

Przedstawiona do recenzji praca doktorska bedaca cyklem zrecenzowanych publikacji napisana
jest jasno, nie budzi istotnych zastrzezen pod wzglgdem redakcyjnym, a jej wartos$é
merytoryczna jest adekwatna do wymagan stawianych rozprawom doktorskim.

Rozprawa doktorska stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego oraz jest dowodem
na posiadanie przez Doktoranta odpowiedniej wiedzy teoretycznej oraz umiejetnosci celem

samodzielnego prowadzenia pracy naukowe;.

Podsumowujgc uwazam, ze¢ rozprawa doktorska lekarza Konrada Zuzdy speinia warunki

okreslone w art. 187 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyZszym i nauce.

Whnioskuje do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego o dopuszczenie lekarza Konrada Zuzdy do dalszych etapéw przewodu
doktorskiego oraz rozwazenie wyrdznienia pracy doktorskiej, biorgc pod uwage jej wysoka

spojno$¢ tematyczng, istotne znaczenie kliniczne oraz aktualnosé podjgtej problematyki,

wpisujacej si¢ w rozwdj nowoczesnych strategii wczesnej diagnostyki ostrego uszkodzenia

nerek w medycynie okotooperacyjne;.

prof. dr hab. n. med. Mirostaw Banasik
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