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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. Igi Chomickiej zatytulowanej:
+Ryzyko wystepowania ostrego uszkodzenia nerek u pacjentéw w réinych stadiach

przewleklej choroby nerek poddawanych tomografii komputerowej.”

Lawinowo narastajgca w ostatnich latach ilo§¢ koronarografii i innych badai w tym tomografii
komputerowej oraz zabiegdw na naczyniach tetniczych z uzyciem $rodkdéw kontrastowych, szczegéinie
u 0s8b w starszym wieku z licznymi chorobami przewleklymi, prowadzi do wzrostu liczby pacjentéw z
jatrogennym uszkodzeniem nerek. Stanowi to niewatpliwie duzy problem kliniczny. Na przestrzeni lat
przeprowadzono wiele wywodéw probujacych wyjasni¢ zjawisko jakim jest nefropatia kontrastowa,
mimo to wciaz pozostaje wiele pytar bez odpowiedzi. Jako prawdopodobne przyczyny wystgpienia
nefropatii kontrastowej przede wszystkim brane s3 pod uwage dwa mechanizmy:

s skurcz tetniczek wewnatrznerkowych, w tym doprowadzajacych,

e toksycznoéé dla komorek cewek, szczegéinie wysokoosmolarnych jodowych preparatow

kontrastowych.

Skurcz tetniczek powoduje niedokrwienie nerki. Dwa rdzeniowe fragmenty nefronu, tzw. odcinek 53
cewki proksymalnej oraz gruby odcinek wstepujacej czesci petli Henlego, wykonujg bardzo intensywna
prace, m.in. wchianianie zwrotne sodu, w warunkach zaledwie granicznego doplywu tlenu. W rdzeniu
nerki ciénienie parcjalne tlenu jest znacznie niisze niz w korze, analogicznie do dziatania tzw.
awielokrotniacza przeciwpragdowego, odpowiedzialnego za zageszczanie moczu. Nawet niewielkie
zmniejszenie perfuzji wywotuje niedokrwienie tych wrazliwych czgsci cewek nerkowych, powodujgc
ich uszkodzenie, z martwica wiacznie. Uszkodzenie cewek polega najczesciej nazmianie ich
cytoszkieletu oraz przemieszczeniu ATP-azy i innych bialek biorgcych udziat we wchfanianiu zwrotnym,
z podstawno-bocznej do podstawnej strony komérki cewki. To powoduje uposledzenie funkcji

cewek. W poczatkowej fazie po podaniu kontrastu niedokrwienie nerki moie powodowac
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przednerkowe iszybko odwracalne AKI. Przediuiajgce sie niedokrwienie moie prowadzic

do uszkodzenia i martwicy cewek nerkowych.

Niezmiernie cieszy fakt, iz Doktorantka podjeta probe zmierzenia sie z tym zagadnieniem i
skoncentrowata na puli pacjentéw z przewlekty choroba nerek. Lekarz lga Chomicka opracowata
material badawczy i opublikowata dane dotyczace ostrego uszkodzenia nerek i wptywu srodkow
kontrastowych na funkcje nerek. W celu okreslenia ryzyka wystepowania ostrego uszkodzenia nerek
po s$rodkach kontrastowych podawanych podczas tomografii  komputerowe] dokonata

retrospektywnej analizy, ktora stanowita podstawe cyklu publikacji.

Przedstawicona do recenzji rozprawa doktorska oparta jest 0 monotematyczny cykl czterech
publikacji, w tym dwdch prac oryginalnych, opublikowanych w miedzynarodowych czasopismach
naukowych indeksowanych w bazie PubMed oraz znajdujacych sie na liscie Journal Citation Reports.
tgczna wartos¢ wskainika Impact Factor (IF} dla cyklu prac wynosi 7,823, za$ taczna liczba punktéw

Ministerstwa Edukacji i Nauki wynosi 260 (wg Bibliografii WUM).
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Nalezy podkresli¢, ze w kazdej z prac doktorantka jest pierwszym autorem. W udostepnionej monografii
zataczono odpowiednie oswiadczenia wspdlautoréw artykutéw, w ktérych wyrazono zgode na
przediozenie publikacji jako rozprawy doktorskiej w formie zbioru artykutéw opublikowanych w
czasopismach naukowych. W o$wiadczeniach wskazano réwniez na indywidualny wkiad w prace lek.
ingi Chomickiej, polegajacy na wspéiudziale w opracowaniu pomystu i koncepcji pracy, opracowaniu i

interpretacji wynikdw, przygotowaniu manuskryptu i jego edycji oraz przygotowaniu pismiennictwa.

Jako recenzent chce podkresli¢ niezmiernie waing wartos¢ kliniczng poruszonej przez
Doktorantke tematyki. Umiejetne postepowanie u pacjentéw z przewlekla chorobg nerek
poddawanych diagnostyce obrazowej z uzyciem kontrastu jest kluczem w prewencji ostrego
uszkodzenia nerek. Szacuije sie, ze powiklanie to wystepuje nawet u 50% pacjentdéw z obnizonym eGFR,
u ktorych wykonano tomografie komputerowa z kontrastem. W dostgpnej literaturze, jak podaje
autorka dysertacji, wystepowanie nefropatii w tej grupie stanowi do 12% w populacji ogolneji ok. 40%
w grupach wysokiego ryzyka. Tak wigc okreslenie zagrozenia plynacego ze stosowania jodowych
érodkow kontrastowych jest wazne z punktu widzenia klinicysty i umotliwia sprawniejsze planowanie

diagnostyki i wigczenie dziatania prewencyjnego.

Doktorantka analizujac obecny stan wiedzy, w pracy pogladowej o postepowaniu w ostrym uszkodzeniu
nerek, a nastepnie w rozdziale dotyczacym $rodkéw kontrastujacych stosowanych w radiologii stara sie
uzyska¢ odpowiedzi na nurtujace klinicystéw pytania i wystgpujace watpliwosci  dotyczacych
bezpieczeristwa stosowania jodowych $rodkéw kontrastujacych. Dokonuje retrospektywnej analizy w
celu wstepnej oceny czestosci wystepowania ostrego uszkodzenia nerek po wykonanej tomografii
komputerowe] z uzyciem kontrastu w populacji wiasnego osrodka w okresie trzech miesiecy w 2019
roku. Dokonuje nastepnie analizy stezenia kreatyniny i eGFR w czterech punktach czasowych: przed
badaniem, 1-7 dni, 15-28 dni i ponad 28 dni po badaniu. tacznie analizuje 706 tomografii
komputerowych, z czego wyklucza te bez kontrolnych oznaczer stezenia kreatyniny oraz te wykonane
u pacjentéw dializowanych. Analizuje nastepnie 284 tomografie wykonane ze wzmocnieniem

u—
LESZEK DOMANSKI r:g. J
L



Pomorski Uniwersytet Medyczny
Klinika Nefrologii, Transplantologii i Chorob Wewnetrznych

Prof dr hab. n. med. Leszek Domanski

Al Powstahcow Wielkopolskich 72, e-mail. domanle@pum.edu.pl
70-111 Szczecin Tel./fax (91)466-11-96

kontrastowym i 67 tomografii bez wzmocnienia kontrastowego. W celu zlikwidowania dysproporcji w
liczebnosci obu grup oraz wiarygodniejszej oceny wystepowania ostrego uszkodzenia nerek tworzy
dwie grupy o identycznych cechach (wiek, pte, choroby towarzyszgce), z czego kaida liczy 67

pacjentow.

W badaniach doktorantki analiza wszystkich wykonanych tomografii komputerowych w 2019 roku w
Klinice Nefrologii, Dializoterapii i Chorob Wewnetrznych w Warszawie nie wykazata istotnie czestego
wystepowania ostrego uszkodzenia nerek po badaniach z zastosowaniem jodowych Srodkdéw
kontrastowych. Po wykluczeniu badan przeprowadzonych u pacjentow dializowanych oraz
przypadkow, gdzie nie bylo wykonywanych kontrolnych pomiaréw parametrow funkcji nerek
Doktorantka oszacowala ryzyko wystepowania ostrego uszkodzenia nerek w zaleinosci od
wykonywanej procedury. Ciekawym zjawiskiem i wrecz zaskakujacym staje sie obserwacja iz w cale]
badanej grupie pacjentéw poddawanych tomografii komputerowej 2 kontrastem 15,5% rozwineto AKI,

podczas gdy po tomografii bez kontrastu AKI rozwineto ai 23,9%.

W celu sprawdzenia tej wrecz odwrdconej tendencji Doktorantka weryfikuje dysproporcje liczbowa
miedzy tomografig z kontrastem i bez kontrastu (284 vs 67) i tworzy dwie grupy poréwnawcze, w
ktorych pacjenci byli dobrani wzgledem wieku, pici i chordb towarzyszacych. W obrebie tych grup
okresla ryzyko wystepowania AKI, ktdre ponownie okazato sie wieksze w grupie poddawanej
tomografii bez kontrastu (25,4% vs 17,9%). Warto rowniez zauwazyé, ze pacjenci, ktérzy mieli
wykonywane badanie bez wzmocnienia kontrastowego, mieli wyjsciowo nieco podwyiszone stezenie
kreatyniny w surowicy (1,16mg/dl vs 0,99mg/dl}). Doktorantka nastepnie analizuje obcigzenia
chorobowe wszystkich pacjentow w celu oszacowania ich wplywu na ewentualny rozwdj ostrego
uszkodzenia nerek, by ostatecznie wykluczy¢, ze ktérekolwiek z nich mogto sie przyczynic do czestszego
rozwoju ostrego uszkodzenia nerek po podaniu jodowego $rodka kontrastowego. Dodatkowym, ale
bardzo istotnym celem badania byto ckreslenie jak wplywa stosowanie srodkdw kontrastowych na

rozwdj AKI u pacjentdw z przewlekig chorobg nerek. Ostatecznie Doktorantka wnioskuje, Zze czestosé
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wystepowania ostrego uszkodzenia nerek w tej grupie jest poréwnywalna do czestosci u pacjentéw

hospitalizowanych, ktorzy nie mieli podawanego kontrastu.

Podsumowanie

Tak przedstawiona praca doktorska budzi nie tylko uznanie recenzenta, ale jej studiowanie jest tez
ogromny przyjemnosciay. Dysertacja w formie publikacji $wiadczy o dojrzatosci naukowej Doktorantki i
automatycznie staje sie laurkg dla promotora. Publikacja w czasopismach indeksowanych o wysokim
sumarycznym IF za prace bedace skladowymi dysertacji z urzedu wskazuje, ze dysertacja ta jest
wysokiej miary i zastuguje na wyréznienie suma cum laude o co wnosze do Rady Naukowej. Rozprawa
doktorska spetnia warunki okreslone w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie

wyiszym i nauce ( Dz.U. 2018 poz.1668).
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