Warszawa, 25.07.2023

Recenzja rozprawy doktorskiej w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, w
dyscyplinie nauk medycznych lek. Lukasza Lisa pod tytulem ,,Czynniki prognostyczne
wystapienia infekcji Clostridioides difficile oraz metody zapobiegania zakazeniu u

pacjentéw z przewlekla chorobg nerek”.

Rzekomobloniaste zapalenie jelita grubego wywotane przez Clostridioides difficile (CD) jest
jedng z najczestszych przyczyn biegunki u pacjentéw hospitalizowanych obcigzonych
przewleklg chorobg nerek (chronic kidney disaese, CKD) i stanowi istotny problem zdrowia
publicznego na calym s$wiecie. Znane sg czynniki ryzyka wystgpienia zakazeh CD w
populacji ogélne;j, takie jak antybiotykoterapia, podeszly wiek oraz dlugi czas hospitalizacji.
Jednak wspélistniejaca CKD oznacza obecnos¢ toksyn mocznicowych, przewleklego stanu
zapalnego, stresu oksydacyjnego, niedokrwistodci, czy zaburzen mineralnych i kostnych,
ktére w spos6b swoisty dla tej grupy chorych mogg przyczynia¢ si¢ do powiktan jelitowych.
Zatem poszukiwanie czynnikdw ryzyka w grupie pacjentow z CKD jest konieczne. Ich
identyfikacja pozwalalaby na przewidywanie rozwoju zakazen CD, modyfikacje
dotychczasowych strategii zapobiegania a co za tym idzie — zmniejszenie czg¢stosci zakazen,
ograniczenie ciezkosci ich przebiegu i poprawe zycia pacjentow. W zwigzku z powyzszym,
przedmiot podjetych przez Doktoranta badan byl w pelni uzasadniony i nowoczesny. Co

wiecej, wnidst nowe informacje do aktualnej wiedzy naukowej i ma znaczenie praktyczne.

Przedstawiona do oceny praca doktorska opiera si¢ o cykl powiazanych ze sobg trzech
publikacji: dwéch oryginalnych i jednej pogladowej. Publikacje te uzupetniaja si¢ wzajemnie
i stuszng decyzjg Doktoranta bylo ujecie ich pod wspélnym tytutem pracy doktorskiej. Prace
zostaly zrecenzowane przez niezaleznych recenzentéw podczas procesu publikacji, zatem ich
warto$¢ merytoryczna nie powinna w tym miejscu podlega¢ dyskusji. Co wigcej, obie
publikacje oryginalne posiadaja wskaznik oddzialywania impact factor réwny lacznie 6,449.
Doktorant jest pierwszym autorem wszystkich trzech prac. Jego udzial w przygotowaniu

publikacji zostal potwierdzony o$wiadczeniami wspélautoréw, zamieszczonymi na Koficu
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pracy doktorskiej. Zaré6wno publikacje, jak tez udziat Doktoranta w ich przygotowaniu w

petni spetniaja wymogi formalne stawiane pracy doktorskie;j.

Struktura i podzial tresci pracy doktorskiej nie budzg zastrzezen. Praca zawiera wstep, po
ktorym oméwiono zalozenia i cele pracy, streszczono wyniki przeprowadzonych badan,
zaprezentowano cykl trzech publikacji w oryginalnej wersji jezykowej, nastepnie je
podsumowujgc i przedstawiajac wnioski. Zgodnie z wymogami dla tego typu prac
doktorskich na jej koficu zamieszczono o$wiadczenia wspotautorow publikacji oraz opinie
komisji bioetycznej KB 05/2019 z 19.3.2019 roku. Pierwsza prac¢ opublikowano w 2018
roku, z zaznaczeniem W jej tresci, ze tego typu badania nie wymagaja opinii komisji etycznej.
Mozna zatem zalozy¢, ze zalaczona opinia komisji bioetycznej dotyczy drugiej pracy
oryginalnej. W tresci tej publikacji znajduje si¢ jednak powolanie na zgode komisji
bioetycznej o numerze KB 32/2020. W zwigzku z powyzszym kwestie numeréw zgbd komisji

etycznej wymagaja wyjasnienia.

Tytul odpowiada zawartosci merytorycznej pracy i wilasciwie odzwierciedla tresci

przedstawionych badan.

Wstep znalazt odpowiednie proporcje do catosci pracy. Zostal napisany zwiezle, znakomicie
informuje o tematyce zasadniczej czgsci i zawiera wiele danych $wiadczacych o

przygotowaniu merytorycznym Doktoranta.

Doktorant okreslit 3 cele pracy. Pierwszym bylo wykazanie réznic klinicznych miedzy
dwiema grupami pacjentéw: z CKD i dodatnim vs. ujemnym wynikiem badania w kierunku
CD. Drugim - identyfikacja czynnikow prognostycznych rozwoju zakazenia CD, natomiast
trzecim — wskazanie mozliwych metod jego zapobiegania. Cele zostaly postawione w sposéb
uzasadniony, w oparciu o wilasciwe zalozenia, ktdre w tej czesci pracy zostaly jednak
przedstawione zdawkowo. Oczywiscie jest faktem, ze znalazly si¢ w publikacjach, ktére byty
oceniane przez niezaleznych recenzentéw i przyjete do druku. Tym nie mniej czytajgc
rozpraw¢ mozna odnies¢ wrazenie niepelnego uzasadnienia wyboru celéw badania.

Metodologia uzyta dla osiggni¢cia tych celow zostala dobrana prawidlowo. Jednak



dowiadujemy si¢ 0 niej wylacznie z zataczonych publikacji, gdyz w czgsci opisowej rozprawy
zostata praktycznie pominigta a w streszczeniu ujeta bardzo ogdélnie. Cheiatbym podkreslic,
ze w zaden sposob nie obniza to wartosci merytorycznej pracy doktorskiej a obrona doktoratu

z pewnoscig da mozliwosé rozwiniecia czesci dotyczacej zatozen i metodologii.

Wyniki badan znalazty si¢ w podsumowaniu przedstawione w sposob opisowy na dwéch
stronach maszynopisu i stanowia omoéwienie analiz zaprezentowanych szczegblowo w
oméwionych wezesniej publikacjach. Na szczegdlne uznanie zastuguje fakt, ze badaniem
objeto duze grupy pacjentéw w réznych okresach czasu, co mogto mie¢ istotny wptyw na sitg
statystyczng przeprowadzonych analiz.

W pierwszej pracy oryginalnej zrealizowano pierwszy z wyznaczonych celéw opisujac
réznice pomiedzy grupg pacjentow z i bez zakazenia CD. Istotnos¢ statystyczng
zaobserwowano w zakresie dlugosci hospitalizacji, albuminemii, wieku i liczby
przyjmowanych antybiotykéw oraz wykazano zwiazek zakazenia ze Smiertelnoscig.

W drugiej pracy oryginalnej potwierdzono wyniki z pracy pierwszej, dodatkowo stwierdzajac
istotne roznice w punktacji w skali Padewskiej, w skali Norton i w kategorii opieki
pielegniarskiej. Co wigcej, dzigki analizie wieloczynnikowej opisano czynniki zwigkszajace

ryzyko wystapienia zakazenia CD, realizujac tym samym drugi cel badawczy.

Whioski z przeprowadzonych badan zostaly sformulowane zwigzle i majg charakter
praktyczny. Doktorant wykazal, ze stadium zaawansowania CKD i dluzszy czas
antybiotykoterapii majg warto$¢ prognostyczng i s3 skorelowane z czgstoscig wystepowania
zakazen CD, oraz ze wyjsciowe stezenie albumin w surowicy i punktacja w skali Norton sg
pozytywnymi czynnikami prognostycznymi. Na tej podstawie zaproponowal postepowanie
mogace zmniejszy¢ ryzyko zakazen CD u pacjentéw z CKD.

Fakt, ze wnioski zostaly formutowane w 3 punktach i sa spojne z wyznaczonymi celami
badania $wiadcza z jednej strony o wysokiej jakosci przeprowadzonych badan, z drugiej

stanowi dowdd umiejetnosci analitycznego my$lenia Doktoranta.

Pismiennictwo obejmuje 24 pozycje dobrane prawidlowo pod wzglgdem merytorycznym i

jest aktualne.



Podsumowujac, praca jest istotnym glosem w debacie na temat czynnik6w ryzyka jednego z

najpowszechniejszych zakazen. Zostata przygotowana ze starannoscia, w oparciu o

prawidlowo dobrane zatozenia | z wykorzystaniem wlasciwych metod badawczych.
Prezentuje ogélng wiedze teoretyczng Doktoranta w dyscyplinie Nauki Medyczne oraz

dowodzi umiejetnosci samodzielnego prowadzenia pracy naukowe;j.

Praca ma wymiar nie tylko poznawczy, ale takze stwarza realng szanse na praktyczne
zastosowanie jej wynikéw w ocenie ryzyka zakazen CD i podejmowaniu wczesnych

interwencji prewencyjnych u chorych z CKD. Calo$¢ pracy czyta sie z poczuciem

samodzielnosci naukowej Doktoranta.

W mojej opinii rozprawa doktorska autorstwa lek. Lukasza Lisa pod tytutem ,,Czynniki
prognostyczne wystapienia infekcji Clostridioides difficile oraz metody zapobiegania
zakazeniu u pacjentéw z przewlekls choro'bq nerek”, wykonana pod kierunkiem p. dr hab.
med. Andrzeja Koniecznego spelnia wszystkie kryteria okreslone w art. 187 ust. 1-4 Ustawy
z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2018 r. poz. 1668).

W zwigzku z powyzszym, zwracam si¢ do Rady Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Medycznego we Wroclawiu o dopuszczenie lek. Fukasza Lisa do dalszych

etapow postepowania.
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