Krakow, 3. 05. 202G r.

prof, dr hab, n, med. ferzy Werdliczek
Klinika fntensywnef Teropd! inferdyscyplinarnef
Uniwarsytet Jogieloriski

Colegivm Medicum

Ocena rozprawy doktorskiej

lek. med. Anny Dizner-Golab nt ,, Poréwnanie dwdch schematow terapeutycznych
leczenia bolu z zastosowaniem metamizolu u pacjentéw poddawanych
zabiegom operacyjnym w obrebie zatoki szczekowej w znieczuleniu zlozonym™

Bol pooperacyjny jest wywolany przez uszkodzenie tkanek podczas zabiegu
operacyjnego | pojawia sie witady, gdy preestaje dzialac srodoperacyjna analgezja.
Podstawowym celem skutecznego poslepowania przeciwbdlowego jes! zardwno
stworzenie chorym subiektywnego komfortu, jak i ulatwienie procesu zdrowienia oraz
zahamowanie rozwoju calej kaskady patofizjologicznych procesdw w ustroju. Bdl
pooparacyjny  inicjule bowiem. szZereg reakcii, kitdre moga byd  prayczyng
wystepowania wielu powiktan. Istotnym czynnikiem odpowiedzialnym za sukces
lerapeutyczny w tym obszarze medycyny jest wiec wiaschwy dobdr pooperacyjnej
analgezji, warunkujacy skuteczne usmierzenie bolu pooperacyjnego. Jedng ze
strategil stosowanych w uSmierzaniu bolu pooperacyjnego jest .analgezja z
wyprzedzeniem”, kidra ma za zadanie =zapobieganie wystapieniu procesow
sensytyzacii obwodowe] | osrodkowej. Takie podejscie ma na celu zlagodzenie, a
nawet zapobieganie pooperacyjnemu wzmeenieniu odeczuwania bélu, ktore wynika z
aklywacji nocyceptorow. W kontekscie ,analgezji z wyprzedzeniem" wazne sa trzy
aspekty: poziom skutecznosci analgetyczne|, moiliwost hamowania aktywnosci pro-



nocyceptywne| mediatorow pro-zapalnych i pro-bélowych, hamowanie sensytyzeji i
hiperalgezji bgdacej wynikiem stymulaci nocyceplywnej, ktéra zachodzi podczas
zabiegu. Jednak .analgezja z wyprzedzeniem” jako metoda terapeutyczna przyniosta
kontrowersyjine wyniki ze wzglgdu na réZnorodnosé ocenianych lekéw | brak
standardow metodologicznych (zakres operacyjny, rodzaj znieczulenia i schemat
podawania lekow). Kliniczng przydatnosé .analgezji z wyprzedzeniem” ocenia sie na
Il poziomie wg EBM.

Dlatego tez stosuje sie szerszg strategie okreélang mianem prewencyjnej
analgezji multimodalnej, ktdra uwzglednia wielokierunkowe | wieloskiadnikowe
postgpowanie w calym okresie okolooperacyjnym, ze szczegdinym uwzglednianiem
mozliwosci redukcji stosowania opicidowych lekdw przeciwbdlowych  poprzez
stosowanie nieopioidowych lekdw przeciwbdlowych, koanalgelykdw oraz technik
znieczulenia regionainego. Do tego niezwykle interesujacego | waznego zagadnienia
odnosi sig Autorka w swojej pracy doktorskiej.

Rozprawa zawlera 309 stron, 47 rycin i 49 tabel. Praca ma uklad typowy dla
tego typu opracowan. Podzielona zostala na 8 rozdzialdw, ponad to zawiera
sreszczenia, oraz spis pismiennictwa - 493 starannie dobranych, aktualnych pozygii i
zalgczniki (6 dokumentaw).

Bardzo obszemy wstep pracy, przedstawiony na 73 stronach, zapoznaje
czytelnika z problematyka zardwno techniki zabiegéw rekonstrukeyinych w obrebie
kosci i zaloki szczgkowej, Jak i monitorowania pacjenta podezas zabiegu
operacyjnego, technikami analgezji multimodalne), metodami  oceny  bolu
pooperacyjnego oraz farmakologia lekdw stosowanych w okresie okolooperacyjnym.
Male2y podkreslic, Ze zagadnienia te zostaly omdwione w sposdb niezwykle
szczegdtowy i zgodnie ze wspdlczesng wiedzg medyczna,

Celem oceniangj pracy byla wielokierunkowa analiza obejmujaca:

1. Oceng wplywu wyprzedzajacego podania metamizolu na poziom analgezji,
mierzonej posrednio za pomoca parametru ANI podczas operacii | znieczulenia.
2. Oceng wplywu wyprzedzajacego podania metamizolu na parametry
hemodynamiczne podczas operacji i znieczulenia.

3. Oceng wphywu metamizolu podanego metoda ,analgezji z wyprzedzeniem” na
stopien gigbokosci znieczulenia, mierzony posrednio za pomoca parametru BIS.
4. Oceng korelacji migdzy badanymi parametrami (HR, MAP, ANI, BIS) w grupach



badanej | kontrolnej podczas operacii i znieczulenia.

5. Oceneg pordwnawcza dawkowania remifentanylu | propofolu w grupach badanej i
kontrolne].

6. Oceng korelacji migdzy parametrem ANI a NRS | VAS bezpoérednio po operaci w
grupach badane| | kontrolnej.

7. Oceng wplywu metamizolu na natezenie bolu podanege metoda .analgezii z
wyprzedzeniem" mierzonego skalami NRS | VAS po operacii.

8. Oceng korelacji migdzy parametrami NRS a VAS po operacji w grupach badanej i
kontrolnej.

Badaniem objgto 59 chorych. W rezdziale "Pacjenci | metody™ przedstawiono w
sposob czytelny | przekonywujacy metodologie przeprowadzonych badan, co
warunkuje istoing wartosc | rzetelnosc wynikdw. Ponad to w tym samym rozdziale
znajdujg sig szczegolowe opisy metodyki obliczen statystycznych. Zaréwno parametry
badane, jak i metody statystyczne, wykorzystane w badaniach Doklorantki, zostaly
wybrane prawidlowo, a ich zastosowanie warunkowalo uzyskanie wiarygodnych

wynikaw.

W Swietle powyZszych rozwazan, uzyskane przez Autorke wyniki badan sa
bardzo interesujace, bowlem Doktorantka wykazala migdzy innymi, 2e zastosowanie
metamizolu w schemacie analgezji wyprzedzajacej nie wplynelo istotnie zardwno na
zmniejszenie  zapotrzebowania na propofol | remifentanyl podczas zabiegu
operacyjnego, jak i poziom natgZenia bélu w bezposrednim okresie pooperacyjnym,
ocenianego subiektywnymi skalami bolu (MRS | VAS). Ponad to w prezentowanym
badaniu wykazano, Ze parametr ANl mierzony bezpodrednic po zabiegu ma
ograniczong przydatnosé kliniczng jako wskaZnik intensywnosci bolu pooperacyjnego.
Malezy podkreslic, 2e uzyskane przez Doktorantke wyniki sg istotne przede wszystkim
dia prakiyki klinicznej.

Pragng podkreslic, ze interpretacje wynikow Doktorantka przeprowadzita
bardzo starannie | rzetelnie. Dyskusja jest napisana poprawnie i co najistotniejsze —
przejrzyscie. Doktorantka logicznie interpretuje uzyskane w badaniach whasnych
wyniki w oparciu o bardzo szercko” cylowane pozycie akiualnego pismiennictwa.

Wysunigte przez Doktorantke wnioski sa spdjne z postawionym celami pracy
oraz wynikami przeprowadzonych badan. Rozprawa doktorska jest napisana
poprawnym jezykiem w sposob przejrzysty | zrozumialy, a Doktorantka wykazala sig



umigjgtnoscia zardwno zaprogramowania badan i ich przeprowadzenia w oparciu o
wilasciwg metodyke, jak | interpretowania uzyskanych wynikdw oraz poshugiwania sie
plgmiennictweam.

W pracy znalaztem kilka ,niefortunnych” sformulowan jezyvkowych (zstepuigce
drogi bélowe), ktdre jednakie nie umniejszajg mojej bardzo wysokiej oceny calode
rozprawy doktorskiej, ktéra wg mnie wnosi bardzo istoine elementy zardwno
poznawcze, jak | wazne z punktu widzenia praktyki klinicznaj.

Uwazam, 2e przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska lek. med. Anny
Dizner-Gelab nt , Pordwnanie dwéch schematow terapsutycznych leczenia bdlu z
zastosowariem melamizolu u pacjentow poddawanych zabiegom operacyjnym w
obrebie zaloki szczekowsj w znieczuleniu zloZonym" spelnia warunki okreslone w art.
187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolniclwie wyZszym i nauce (Dz. U. 2018
poz. 1668)".

Przeto mam zaszczyt wnosié do Wysokie] Rady Dyscypliny Nauk Medycznych
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o dopuszozenie Anny Dizner-Golgb do
dalszych etapdw przewodu doktorskiego.



