Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Renaty Sowiniskiej pt.: ,,Ocena bezpieczeristwa i
skutecznosci biopsji protokolarnych nerki przeszczepionej - doswiadczenia wtasne
osrodka”.

Biopsja nerki jest podstawowym badaniem diagnostycznym umozliwiajgcym
rozpoznanie rodzaju procesu chorobowego, stopnia jego aktywnosci oraz
zaawansowania. Procedura ta znalazta zastosowanie zaréwno do oceny nerek
wtasnych, jak réwniez i nerek przeszczepionych. Biopsje protokolarne wykonywane po
przeszczepieniu narzadu w okreslonych odstepach czasowych maja szczegélne
znaczenie, gdyz wykonywane sg u pacjentéw w okresach bez objawéw klinicznych, a
pozwalajg na rozpoznanie wcale nie tak rzadko toczacych sig juz procesow
patologicznych. W Swietle ciggle niezadawalajgcych odlegtych wynikéw
przeszczepiania, takich jak dtugosc¢ przezycia graftu, znaczenie biopsji protokolarnych
moze mie¢ ogromne znaczenie kliniczne. Obawa przed ewentualnymi powiktaniami
zwigzanyrni z biopsjq sprawia, ze niewiele osrodkéw transplantacyjnych decyduije sie na
wykonywanie biopsji protokolarnych. Wyb6r tematu dotyczacego oceny bezpieczenistwa i
skutecznosci biopsii protokolarnych nerki przeszczepionej uwazam za niezmiernie istotny

klinicznie w dziedzinie transplantologii.

Przedstawiona do recenzji praca mgr Renaty Sowinskiej liczy 63 stron. Ma typowy
uktad dla tego rodzaju prac i zawiera: spis tresci, wykaz stosowanych skrétéw, wstep, cele
pracy, opis grupy badanej i metod, wyniki badan, dyskusje, podsumowanie wynikéw, wnioski,
pismiennictwo, streszczenie zaréwno w jgzyku potskim, jak i angietskim, spis tabel, spis rycin.
Praca zawiera ponadto zatgcznik z informacija dla pacjenta oraz formularz zgody pacjenta na
biopsje nerki.

Wstep pracy (4 strony) napisany zrozumiatym, poprawnym jezykiem zawiera
interesujacy rys historyczny oraz definiuje rodzaje biopsiji, ktére mogg byé przeprowadzane po
przeszczepieniu nerki.

Cele pracy sq jasno sprecyzowane: ocena bezpieczeristwa wykonywanych biopsiji
protokolarnych, ocena skutecznosci oraz korzy$ci wynikajgcych z wykonywania biopsiji
protokolarnych.



Nastgpnie doktorantka na 10 stronicach omawia grupe badang, a $cislej zasady
kwalifikacji pacjentéw do oceny retrospektywnej oraz metody badania. Biopsje protokolarne
byty proponowane wszystkim pacjentom po przeszczepieniu nerki w statych punktach
czasowych: 0, 3, 12 36 miesigcy. tgcznie do analizy zakwalifikowano 575 dostepnych biopsiji
protokolarnych wykonanych w latach 2010 - 2012 u pacjentéw pozostajgcych pod opiekg
Kliniki Transplantologii, immunotogii, Nefrologii i Chor6b Wewnetrznych Uniwersyteckiego
Centrum Klinicznego Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego. Opis wykonywanej
procedury biopsji protokolarnej przedstawiony w niezwykle klarowny i przystepny sposoéb,
dodatkowo zostat udokumentowany 6 zdjeciami.

Na kolejnych 16 stronicach doktorantka przedstawita uzyskane wyniki badania. Zostaty
one zilustrowane 8 starannie wykonanymi estetycznymi rycinami oraz 12 czytelnymi tabetami,

Bezpieczenstwo wykonywanych biopsji oceniano na podstawie analizy czestosci
wystepowania powiklan, takich jak: krwiaki, przetoki tetniczo - zylne, zmiany w osadzie
moczu, parametry mortfologicznych krwi obwodowej przed i 24 godziny po wykonywaniu
procedury. Szczegblnie wartym podkreslenia jest fakt, iz nie stwierdzono pogorszenia
czynnosci wydalniczej nerki przeszczepionej poréwnujgc okres przed i po biopsii, nie
stwierdzono makroskopowego krwiomoczu, a jedynie krwinkomocz u ok. 40% pacjentéw w
okresie po biopsii. Krwiak okotonerkowy bedacy powiktaniem po biopsji wystgpit u ok. 4%
pacjentéw, a jedynie u 1 chorego (co stanowi ok. 0,17%) wymagat przetoczenia masy
erytrocytarnej oraz interwencji chirurgicznej. U ok. 1,7% pacjentéw na podstawie badania
USG doppierowskiego stwierdzono po biopsji protokolarnej przetoki tetniczo-zylne, jednak
nalezy podkresti¢ - bez pogorszenia czynnosci graftu oraz bez koniecznosci interwenciji
zabiegowej.

Interesujgcy obserwacija jest fakt, iz pomiedzy 3 miesigcem a 1 rokiem czynnikiern
predykcyjnym wystgpienia krwiaka, oprécz INR, okazaty si¢ parametry morfologiczne, takie,
jak: hematokryt, hemoglobina, liczba ptytek. Zwiekszone ryzyko wystapienia krwiaka u chorych
z wigkszymi wartosciami INR wzrastato 1,83- krotnie na kazde 0,1 warto$ci INR. Natomiast
dla biopsji wykonanych pomiedzy 1. | 3. rokiem od przeszczepienia ryzyko wystgpienia krwiaka
byto powigzane jedynie z wartosciami INR: obserwowano 3-krotny wzrost ryzyka w

przeticzeniu na kazde 0,1 wartosci INR.



Nie stwierdzono spadku morfologii - ani w $rednim stezeniu hemoglobiny, aniw
hematokrycie, bgdZ liczbie erytrocytéw, a nawet nieznaczny statystycznie znamienny wzrost
wynikajgcy zapewne z pewnego stopnia odwodnienia.

Godnym podkreslenia jest rowniez skuteczno$é wykonywanej procedury: w ponad 99%
wykonanych biopsii protokolarnych uzyskano odpowiednie wycinki nerki do badania.

Podsumowujgc uzyskane wyniki jasno wykazaty, iz protokolarne biopsje nerki
przeszczepionej sq procedurg skuteczng i przede wszystkim bezpieczng, obarczong niewielkg
liczbg, najczesciej tagodnych powiktari bez ztego rokowania dla pacjentéw i najczesciej bez
istotnego znaczenia klinicznego.

Niezwykle interesujgca jest réwniez ocena czgstosci wystepowania subklinicznych
patologii: subktinicznego ostrego odrzucania, nefropatii BKV, nawrotu ktgbuszkowego
zapalenia nerek, bakteryjnego cewkowo - $rédmigzszowego zapalenia nerki, mikroangiopatii
zakrzepowej. Najczesciej zaobserwowano zmiany graniczne oraz odrzucanie T komdrkowe -
po 7,5% kazde. W 5,6% wykonanych biopsjach protokotarnych rozpoznawano odrzucanie
zalezne od przeciwciat. Nefropatig BKV stwierdzono w 3% biopsji, nefropatie IgA réwniez w
3%. Niezwykle istotny z punktu widzenia klinicysty jest fakt, iz u 3 pacjentéw dzieki biopsji
protokolarnej rozpoznano mikroangiopati¢ zakrzepowg, co z pewnoscig pozwolito na
wdrozenie odpowiedniego leczenia zanim doszto do utraty graftu. tgcznie subkliniczne
patologie wykryto w 27% wykonanych biopsji protokolarnych, co jest wysokim odsetkiem o
ogromnym potencjalnym znaczeniu klinicznym.

Kolejny 6. rozdziat to podsumowanie uzyskanych licznych wynikéw badania utatwiajgce
przejécie do nastepnej czesci rozprawy — do dyskusji. Dyskusja zostata przeprowadzona
poprawnie i interesujgco, co pozwala stwierdzic, iz doktorantka sprawnie porusza sie w
literaturze z tego zakresu i odpowiednio poréwnuje uzyskane przez siebie wyniki z
prezentowanymi w literaturze. Jest napisana poprawnym, zrozumiatym jezykiem. Co wigcej
godnym podkreslenia jest fakt, iz bogate pismiennictwo liczgce 100 pozyciji, poza 3 poiskimi
publikacjami, jest gtéwnie angielskojezyczne, a 1/3 to pozycje najbardziej aktualne z ostatnich
iat.

Whioski - pierwszych 5 odpowiadajg postawionym przez doktorantke celom, wniosek 6
jest propozycjg wynikajgcg z udowodnienia bezpieczesistwa biopsii protokolarnych, aby
wykonywad je w warunkach ambulatoryjnych lub podczas hospitalizacji jednodniowych.
Doktorantka przytacza w dyskusji przyktad osrodka niemieckiego w Hanover, gdzie biopsje



protokotarne wykonuje sig ambulatoryjnie, po biopsji pacjent przebywa 4 godziny w pozycii
lezgcej, a nastgpnie po badaniu USG i w przypadku braku powiktar jest wypisywany do domu.
Jest to godne szerokiego polecenia po sprawdzeniu, ze procedura taka jest wykonywana
réwnie bezpiecznie, co w WUM.

Najwazniejszym osiggnieciem przedstawionej mi do oceny pracy jest udowodnienie
bezpieczenstwa procedury, jaka jest biopsja protokolarna. Doktorantka rekomenduje przy tym
igte biopsyjng 16G, ktéra byta stosowana podczas tychze procedur. Przy bardzo dobrym
profilu bezpieczeristwa biopsje protokolarne pozwalajg na wykrycie anomalii az w 1/3
wszystkich biopsiji, co przektada sie na ogromne znaczenie kliniczne. Ponadto doktorantka
rozszerza wnioski o staranno$é w unikaniu wszelkich nieprawidtowo$ci w parametrach
krzepnigcia i co wigcej o staranne nawadnianie chorych, ktére to czynno$ci zwigkszaja
bezpieczerstwo wykonywanej procedury.

Praca koriczy sig streszczeniami zaréwno w jezyku polskim, jak i angielskim. Dodatkowo
zawiera zatgcznik informujgcy pacjenta o procedurze i jej mozliwych powiktaniach oraz
formularz $wiadomej zgody pacjenta. Wymieniony przez autorke formularz zgody na
przetwarzanie danych osobowych i medycznych nie zostat zataczony.

Z obowigzku recenzenta zwracam uwage na drobne niedociggnigcia, ktére w mojej
ocenie w Zadnej mierze nie umniejszajq wartodci pracy, a mogg byé przydatne podczas
przygotowywania pracy do publikacji.

Czym uzasadnia doktorantka fakt, iz pacjentom z cukrzycg pozostajacym przed biopsija
na czczo podawano insuling i wlew glukozy? Czy nie wystarczytoby pozostawanie na czczo
bez insuliny i podaz jej nieco pbzniej, w momencie, kiedy pacjent moze juz je$é po biopsii.

Skrét badania uitrasonograficznego raz pojawia sig napisany wielkimi literami, raz
matymi.

W spisie skrotéw wystepuje K — kobieta, brakuje M - mezczyzna.

Drobne btgdy interpunkcyjne i powtdrzenia (np. na str. 31 dwukrotnie w jednym zdaniu

wymienione zostaty odsetki 5,6% ) do usunigcia wtrakcie przygotowywania pracy do druku.

Podsumowuijgc jeszcze raz podkreslam, ze praca jest napisana niezwykle starannie i
drobne nieliczne niedociggnigcia nie umniejszajg jej duzej wartosci klinicznej. Materiat zebrany
i opracowany przez doktorantke przekonuje co do celowosci rutynowego wykonywania biopsji

protokolarnych. Znaczna liczba stwierdzonych patologii subklinicznych ma ogromng warto$é



kliniczng, w praktyce oznacza potencjalng mozliwos$¢ wdrozenia odpowiedniego teczeniai co
sig z tym moze wigzac, wydtuZenia czasu funkcjonowania graftu i zblizenia sig do czasu

idealnego, czyli przez cate zycie pacjenta.

Przedstawiona mi do oceny praca na stopien doktora nauk medycznych magister
Renaty Sowiriskiej pt.: ,Ocena bezpieczeristwa i skutecznosci biopsji protokolarnych
nerki przeszczepionej - dodwiadczenia wtasne osrodka” spetnia wymogi stawiane
rozprawom na stopier doktora nauk medycznych zgodnie z Art. 13.2 Ustawy o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki, Dz. U. z dnia 27
wrze$nia 2017r. Poz. 1789.

Whnosz¢ zatem do Wysokiej Rady Naukowej Dyscypliny Nauk o Zdrowiu Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego o dopuszczenie mgr Renaty Sowiliskie] do dalszych etapéw

postgpowania o nadanie stopnia doktora nauk medycznych.
Gdarisk 1 grudni§2024r.
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