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Ocena rozprawy na stopien doktora nauk medycznych
lek. Matgorzaty Grotowskiej
pt.: ,,Wykorzystanie metod spektroskopowych dla
obrazowania funkcji mikrokrgzenia w anestezjologii 1

intensywne;j terapii.”

W praktyce klinicznej resuscytacja ptynowa i optymalizacja hemodynamiczna u
pacjentow we wstrzasie septycznym opiera si¢ obecnie na tzw. parametrach makrokrazenia,
czyli gtébwnie na cisnieniu tgtniczym i rzucie minutowym serca. Niestety wymienione
parametry w niewielkim stopniu umozliwiajg wglad w perfuzje tkankowa. Poszerzenie oceny
stanu pacjenta o powrdt wlosniczkowy, oceng obecnosci marmurkowatego rysunku na skorze.
cho¢ pozgdane, jednak pozostaje daleko niewystarczajace wobec potrzeby posiadania
precyzyjnego narz¢dzia do oceny mikrokrazenia, umozliwiajacego wprowadzenie ulepszonych
algorytméw resuscytacji plynowej i farmakoterapii. Wobec braku tatwych w stosowaniu i
przydatnych klinicznie narzedzi diagnostycznych do oceny perfuzji tkankowej, spektroskopia
w ciemnym polu (SDF) pozostaje jednym z bardzo nielicznych ﬁarze;dzi stosowanych do oceny
mikrokrazenia. Jej ograniczenia, do ktorych nalezy zaleznos¢ od obserwatora, czasochlonnosc¢,
narazenie na liczne czynniki zakldcajace i znaczne zaangazowanie badacza sprawiajg, ze
metoda SDF nie doczekala sie popularyzacji w klinice. Brak praktycznego, wiarygodnego 1
latwego do stosowania narz¢dzia monitorujgcego nie zmniejsza jednak znaczenia klinicznej
oceny mikrokrazenia w anestezjologii i intensywnej terapii. Wyrazem ogromnego znaczenia
tego zagadnienia bylo opublikowanie w 2018 roku przez European Society of Intensive Care
Society Task Force wytycznych do oceny mikrokrgzenia podjezykowej blony sluzowej. Ze
zniecierpliwieniem oczekuje opracowania takiego wiarygodnego i tatwego do stosowania
narzedzia, i jego upowszechnienia w klinice. Wybrany przez Doktorantke temat znakomicie

wpisuje sie w badania dotyczace tego waznego klinicznie zagadnienia.



Przedstawiona do recenzji dysertacja, wlaczajac wykaz skrotow, wykaz tabel i rycin,
wykaz publikacji wchodzacych w sktad doktoratu, pismiennictwo oraz streszczenia w jezyku
polskim i angielskim, liczy wraz z publikacjami 84 strony maszynopisu i posiada typowy dla
rozprawy doktorskiej, poprawny uklad. Praca zostala zaplanowana jako cykl dwéch publikacji
w czasopismach anglojezycznych o istotnym wspétezynniku oddziatywania (faczny IF Wynosi
3,7). Po zwigzlym wstepie i przedstawieniu celow pracy umieszczone zostaly publikacje,
ktérych oméwienie umieszezono w kolejnej czedci. Pierwsza z publikacji zostala napisana w
oparciu o badanie kliniczne, ktére ze wzgledu na matg liczebnos¢ grup okreslone zostato jako
badanie pilotazowe. Druga publikacja przedstawia wyniki badania eksperymentalnego
przeprowadzonego we wspdlpracy z Department of Clinical Sciences, Division of Anesthesia
and Intensive Care, Danderyd Hospital, Karolinska Institutet w Sztokholmie. Doktorantka jest
pierwsza autorka obu prac. Podziat dysertacji na rozdzialy: wstep, cele, publikacje sktadajace

si¢ na prace doktorska, ich omdwienie, podsumowanie i wnioski nie budzi zastrzezen.

We wstepie Doktorantka zapoznaje czytelnika z podstawowymi informacjami
dotyczacymi anatomii i fizjologii mikrokrazenia w zdrowiu i w stanach chorobowych, ze
szczegdlnym uwzglednieniem mechanizméw odpowiedzialnych za regulacje mikrokrazenia.
Druga cze$é wstepu zawierajaca opis spektroskopowych metod oceny mikrokrazenia wskazuje
na doskonalg znajomo$é narzedzia stosowanego w przeprowadzonych badaniach, jak i jego
alternatyw i uzasadnia wybor mikroskopii ciemnego pola z iluminacjg strumieniem bocznym.
Tres¢ wstepu zostata uzupelniona ilustracjami przedstawiajacym techniki obrazowania
spektroskopowego z uzyciem wideomikroskopu oraz najczesciej wystepujace artefakty.
Ostatnia cze$é wstepu, przedstawiajgca podstawowe zasady analizy mikrokrazenia w oparciu 0
metody spektroskopowe, jest niezbgdna dla zrozumienia przez czytelnika wynikoéw badania i
jego ograniczef, ze wzgledu na unikalny charakter metod wykorzystywanych przez

Doktorantke w badaniach.

Cele pracy przedstawione zostaly jasno i czytelnie. W kazdej z publikacji Doktorantka

postawila jeden konkretny cel.

Material i Metody badawcze zostaly przedstawione przez Autorke w publikacjach
skladajacych sie na pracg doktorska, a ponadto nie mniej szczegdélowo w oméwieniu. Sposob
przeprowadzenia badaf, zaréwno oryginalnej pracy klinicznej, jak i badania

eksperymentalnego nie budzi zastrzezen metodycznych.



Podrozdzial Materiat i Metody dotyczacy drugiej publikacji zostal uzupeiniony rycing
przedstawiajacg rozklad podejmowanych interwencji w czasie. Metody analizy statystycznej

dobrano i zastosowano w sposob prawidtowy, co wskazuje na biegle opanowanie narze¢dzi

statystycznych.

Wyniki przedstawione w formie tekstowej zostaly w przemyslany sposdb zilustrowane
jedna rycina i piecioma tabelami w przypadku pierwszego badania oraz jedng tabelg i jedng

rycing w przypadku badania drugiego.

Na podstawie otrzymanych wynikéw Doktorantka sformulowala cztery wnioski
odpowiadajace postawionym w pracy celom. Kolejnos¢ wnioskow uporzgdkowalbym nieco
inaczej, poniewaz wniosek pierwszy i czwarty wynikaja z pracy klinicznej, a drugi i trzecl z
pracy eksperymentalnej. Inaczej sformutowatbym takze wniosek trzeci, ktadgc nacisk na fakt
iz to inhalacyjny tlenek azotu w raz z hydrokortyzonem nie powodujg dalszej poprawy perfuzji

mikronaczyniowej u resuscytowanych plynowo zwierzat z sepsa.

Praca zostala napisana w oparciu o 89 prawidlowo dobranych pozycji pismiennictwa,
uporzadkowane wedtug kolejnosci cytowania w tekscie i zawierajace wylgcznie zrodla
anglojezyczne. Wybér pismiennictwa jest odpowiedni zaréwno dla przedstawienia aktualnego
stanu wiedzy dotyczgcej badanego zagadnienia, jak i skonfrontowania otrzymanych wynikow

7z obserwacjami innych autoréw. Edycja pismiennictwa zostala wykonana bardzo starannie.

Polskojezyczna cze$é rozprawy napisana jest jezykiem poprawnym, syntetycznym i
zrozumiatym, co sprawia, ze jej lektura jest zrodlem przyjemnosci. Poprawnos¢ jezykowa

publikacji anglojezycznych takze nie budzi najmniejszych zastrzezen.

Podczas lektury rozprawy nasuwa si¢ wniosek, Zze Autorka posiadia umiej¢tnosc
prawidlowego zaplanowania pracy naukowej, doboru odpo'wiednich metod, wykonania
statystycznej analizy danych, a takze zdolno$¢ krytycznej interpretacji wynikéw oraz
wnioskowania. Praca zostala przygotowana niezwykle starannie zaréwno w  sferze
merytorycznej, jak i w zakresie edycji. W calej rozprawie nie znalaztem najmniejszych

niedociagnie¢ jezykowych, ani tzw. literowek.

Warto$é merytoryczng pracy oceniam wysoko. Przedstawione w pracy tredci sg zgodne
7 aktualna wiedza, a dodatkowym jej walorem jest fakt, iz swojg tematykg obejmuje

monitorowanie istotnych parametréw przy pomocy nowatorskiej techniki diagnostycznej.



Powinnodci recenzenta zobowiazuja takze do wskazania ewentualnych znalezionych
niedociagnieé ocenianej pracy. W spisie skrotow zabraklo, w odréznieniu od innych skrotow
anglojezycznych, polskiego thumaczenia rozwinigeia skrotu SDF — sidestream dark field

microscopy, chociaz jest ono Doktorantce znane i zostato przedstawione we wstgpie na stronie

13.

W zakresie przedstawienia wynikow, interesujaca bylaby odpowiedz na pytanie czy za
zwiekszenie parametru TVD odpowiedzialny byl wylacznie wzrost sVD, czy tez zwigkszenie

gestosci naczyn nie spelniajacych paramet}éw sVD.

W badaniu klinicznym zwraca uwagg mala liczebno$é poréwnywanych grup. Pomimo
tego, mozliwe bylo uchwycenie statystycznie istotnych réznic pomiedzy najwazniejszymi
badanymi parametrami pomiedzy grupa chorych otrzymujacych lidokaing i grupa kontrolna.

Ponadto Doktorantka umiejetnie odniosta si¢ do opisanego ograniczenia w dyskusji.

Wydaje sig, ze w pracy eksperymentalnej korzystne bytoby skrécenie czasu do trzeciego
punktu czasowego oceny mikrokrazenia z 30 godzin do punktu Jub kilku punktéw w przedziale
czasowym pomiedzy 20 a 30 godzin. Umozliwitoby to uchwycenie prawdopodobnych zmian
w mikrokrazeniu u zwierzat nie otrzymujacych resuscytacji ptynowej i noradrenaliny zanim
nastapil zgon. Jednak doktorantka prawdopodobnie nie mogla tego wiedzie¢ na etapie
planowania badania. Oméwione powyzej ograniczenia pracy w petni uzasadnione, do czego

Doktorantka odniosta sie¢ umiejetnie w dyskusji .

Wymienione powyzej drobne niedociagnigcia nie obnizaja jednak wysokiej wartosci

pracy lekarz Matgorzaty Grotowskiej, a szczegélnie jej wysokiej oceny merytorycznej.

Rozprawa doktorska lekarza Malgorzaty Grotowskiej spetnia warunki okreslone w art.
13 ust. 1 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o
stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. Nr 65, poz. 595, z p6Zn. zm.)” stawiane przed
rozprawa na stopien doktora nauk medycznych. Dlatego mam zaszczyt przedstawi¢ Radzie
Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu
wniosek o dopuszczenie lekarz Malgorzaty Gr-otowskiej do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.
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