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Recenzja rozprawy na stopien doktora w dziedzinie nauk medycznych
i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne
lek. Pawla Siwolowskiego
pt. ”Zastosowanie nowoczesnych metod efektywnego odwadniania

u chorych z ostrg dekompensacjg niewydolnosci serca”

W odpowiedzi na narastajgcg liczbe przypadkdw ostrej dekompensacji niewydolnosci
serca (ADHF) rozwijajg sie innowacyjne metody odwadniania, ktérych celem jest skuteczna i
bezpieczna redukcja objetosci plynow w organizmie, co przyczynia si¢ do poprawy
hemodynamiki i funkcji serca oraz zapobiega dalszej progresji niewydolnosci serca. Zgodnie
z wytycznymi ESC diuretyki petlowe, stanowig podstawowy element leczenia
odwodniajacego w ADHF, czesto w polaczeniu z lekami wazodilatacyjnymi. Ze wzgledu na
czeste zjawisko opornosci na diuretyki wspolczesne strategie obejmujg stosowanie wysokich
dawek diuretykow oraz terapi¢ sekwencyjng (dodanie tiazydow lub antagonistow aldosteronu

w celu wzmocnienia efektu diuretycznego). Dodatkowo, rozwinigto techniki ciaglej infuzji

diuretykow.

7 drugiej strony, ultrafiltracja stanowi nowoczesng metode mechanicznego usuwania
nadmiaru plynéw z organizmu i znajduje zastosowanie u pacjentéw z ADHF, ktorzy nie
reaguja na leczenie diuretykami. Proces ten pozwala na precyzyjne usuwanie plynow z
naczyn krwionosnych, przy zachowaniu rownowagi elektrolitowej i ograniczeniu ryzyka

hiponatremii oraz hipokaliemii. Ultrafiltracja wykazuje rowniez korzystne dziatanie



hemodynamiczne. Dazenie do zwigkszenia skutecznosci i bezpieczenstwa leczenia
odwodniajacego w ADHF pozostaje priorytetem w celu zmniejszenia czestosci nawrotow,

poprawy jakosci zycia pacjentéw oraz redukcji $miertelnosci w tej grupie chorych.

Wspdtistniejgca bardzo czgsto z niewydolnoscig serca przewlekta choroba nerek oraz
pogorszenie funkcji nerek w trakcie hospitalizacji sa niezaleznym czynnikiem zlego
rokowania pacjentéw z ostra niewydolnoscig serca. Brak tez jak dotad zalecen odnosnie zasad
monitorowania terapii diuretycznej. Dlatego tez praca doktorska bedaca analizg populacji
pacjentow poddanych nowoczesnym metodom efektywnego odwadniania u chorych z ADHF
jest szczegblnie cenna i ciekawa. Temat pracy lek. Pawla Siwotowskiego uwazam za bardzo
aktualny i majacy wazne znaczenie kliniczne.

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska jest oparta o monotematyczny
spOjny cykl 2 prac oryginalnych, artykutéw opublikowanych w mig¢dzynarodowych
czasopismach naukowych indeksowanych w bazie PubMed. Poszczegoélne publikacje
czytatam z duzym zainteresowaniem i przyjemnoscia. Doktorant jest pierwszym Autorem w
drugiej publikacji, a dolaczone do rozprawy oswiadczenia Wspoétautordw wskazujg na
znaczacy indywidualny wktad Doktoranta w opracowanie koncepcji badan, zbieranie
materiatu, analize i interpretacje danych oraz przygotowanie tekstu manuskryptéw. Dotyczy

to takze w pierwszej pracy, w ktérej jest trzecim autorem.

Pragne podkreslic, ze praca doktorska zostata przeprowadzona pod okiem Promotora
Pana Prof. dra hab. n. med. Piotra Ponikowskiego — prawdziwego luminarza nauki, wybitnego
migdzynarodowego eksperta w dziedzinie niewydolnogci serca, autora przetomowych badan
oraz europejskich wytycznych w tej dziedzinie.

Rozprawa zawiera spis tresci, wykaz publikacji stanowigcych prace doktorska, wykaz
stosowanych skr6téw, wprowadzenie, opis celow prezentowanego cyklu publikacji, opis
materiatéw i metod, kopie opublikowanych prac, podsumowanie i wnioski, streszczenie w
J¢zyku polskim i angielskim, bibliografie, zgode komisji bioetycznej oraz o$wiadezenia o
wspotautorstwie. Na koricu znalazty sie informacje na temat dorobku naukowego, ktory jest
imponujacy, obejmuje 17 publikacji o tgcznym IF 118,351 (punkty ministerialne: 13 19,0), a
takze wspotautorstwo 3 rozdzialéw w podrecznikach oraz udzial w powstaniu 36 abstraktow
prezentowanych na kongresach krajowych i zagranicznych,

Rozprawa obejmuje 69 stron. Cato$é zostala zredagowana bardzo przejrzyscie i

starannie. Tytut pracy wlasciwie odzwierciedla tresé rozprawy. We wstepie Doktorant w



zwiezly sposob przedstawia najwazniejsze fakty dotyczace nowoczesnych metod
efektywnego odwadniania u chorych z ADHF. Ten fragment §wiadczy o dobrej znajomosci

tematu przez Doktoranta, ktéry trafnie identyfikuje luki w aktualnym stanie wiedzy.

Pi$miennictwo w poszczegdlnych pracach cyklu jest starannie dobrane i odnosi sig
bezposrednio do poruszanej w rozprawie problematyki. Zatozenia i cele pracy zostaly
sformulowane jednoznacznie. Gtéwnym celem badania byla ocena zastosowania furosemidu
w polaczeniu z metodg kontrolowanego odwadniana z zastosowaniem systemu RenalGuard, u
pacjentéw z zaawansowang niewydolnoscia serca i niewydolnosci serca oraz proba
identyfikacji pacjentow, ktorzy odniosg istotnie wigkszg korzy$¢ z tej formy terapii, na
podstawie analizy potencjalnego zwiazku pomigdzy odpowiedzig diuretyczng a profilem
klinicznym tych pacjentow i st¢zeniami wybranych markeréw biochemicznych.

Metodyka badan zostata szczegdtowo przedstawiona w poszczegolnych publikacjach.
Metody statystyczne zostaty dobrane prawidtowo. Praca powstata w Klinice Kardiologii
Osrodka Chorob Serca 4. Wojskowego Szpitala Klinicznego we Wroclawiu, gdzie od lat
diagnozuje sie, kontroluje i leczy pacjentow z niewydolnoscig serca. Do badania wigczono
chorych, ktorzy byli hospitalizowani z powodu wystgpienia ADHF. W ramach rozprawy
przeprowadzono dwa badania, ktérych wyniki opublikowano w recenzowanych czasopismach
mi¢dzynarodowych w formie dwoch manuskryptow (1aczny IF 14,157, laczna punktacja
MNiSW 300):

1. Jan Biegus, Robert Zymlinski, Pawel Siwolowski, Jeffrey Testani, Joanna

Szachniewicz, Agnieszka Tycinska, Waldemar Banasiak, Andrew Halpert, Howard

Levin, Piotr Ponikowski. Controlled decongestion by Reprieve therapy in acute heart

failure: results of the TARGET-1 and TARGET-2 studies. Eur J Heart Fail. 2019

Sep;21(9):1079-1087. doi: 10.1002/ejhf.1533. Epub 2019 Aug 29. IF 11,627, punkty

MNiSW 200.

Pierwsza praca jest prospektywna analizg leczenial9 pacjentéw z przewlekta chorobg
nerek, hospitalizowanych z powodu ADHF z utrzymujacymi si¢ objawami przewodnienia, w
ktdrej oceniano czy zastosowanie systemu RenalGuard w potaczeniu ze standardowg terapia
opartg na diuretyku petlowym poprawi efektywnos¢ odwadniania.

Druga praca wchodzgca w sktad cyklu to:

2. Pawel Siwolowski, Piotr Gajewski, Mateusz Sokolski, Robert Zymlinski, Mateusz

Guzik, Joanna Szachniewicz, Piotr Ponikowski Diuretic treatment using the

RenalGuard® system in patients hospitalized due to acute decompensated heart failure



and characterization of the profile of patients with good and poor response to

treatment — preliminary study. Cardiology Journal 2024 (Ahead of print) doi:

10.5603/¢j.102386, 1F2023 2,5, punkty MNiSW 100.

Druga praca jest retrospektywng analiza wybranych parametréw klinicznych i
biochemicznych, ktérej celem bylo okreslenie czynnikéw zwigzanych z lepsza odpowiedzig

diuretyczng i najwigkszg korzyscig kliniczng po zastosowaniu terapii systemem RenalGuard.

Doktorant wykazal, ze zastosowanie systemu RenalGuard w potaczeniu ze
standardowa terapia oparta na diuretyku petlowym daje mozliwosé skutecznego i
bezpiecznego odwadniania pacjentéw hospitalizowanych z powodu ADHF z objawami
przewodnienia. Procedura byla dobrze tolerowana, zaden z pacjentéw nie miat infekcji ani
innych powiktah zwigzanych z procedura, zaréwno w czasie jej trwania jak i po fazie leczenia.
Podczas calego okresu leczenia skurczowe cisnienie krwi pozostawalo stabilne, WSZYsCy
pacjenci odnotowali istotng poprawe objawéw HF, a w 30-dniowej obserwacji nie
odnotowano zgonéw ani powaznych zdarzen niepozadanych.

Wedlug wykazanych przez Doktoranta danych pacjenci z grupy »good diuretic
responders” mieli istotnie nizsze ste¢zenie kreatyniny, magnezu i azotu mocznika oraz istotnie
statystycznie wigkszg zdolno$¢ do rozcieficzania moczu w 12 i 24 godzinie terapii, ponadto
charakteryzowali mniejszym nasileniem objawéw przewodnienia oraz mniejsza sumaryczng
dawka furosemidu potrzebng do osiagniecia zakladanego efektu diuretycznego. Nie
stwierdzono istotnych statystycznie réznic w stezeniach elekirolitow w probkach moczu
pobranych w okre$lonych przedziatach czasowych terapii.

Uzyskane przez lek. Pawta Siwolowskiego wyniki moga wskazywaé na potencjalng
mozliwos¢  zastosowania systemu RenalGuard jako nowej metody bezpiecznego i
efektywnego, kontrolowanego odwadniania w leczeniu wyselekcjonowanej grupy pacjentow
z ADHF w polgczeniu ze standardowym leczeniem diuretykiem petlowym. Jednocze$nie
wskazujag nowe kierunki prac nad rozwojem technik odwadniania, poznawaniem
mechanizméw odpowiedzi diuretycznej, dzialania nefroprotekcyjnego oraz identyfikacjg
grupy chorych, ktérzy odniosa najwigksza korzy$é z tego rodzaju terapii.

Przy okazji chciatabym zadaé Doktorantowi nastepujace pytania:

1. Przytoczyl Pan dane epidemiologiczne $wiadczace o tym, ze w Polsce odsetek
pacjentow z HF jest znacznie wiekszy niz w innych krajach europejskich. Jak mozna
wyttumaczy¢ to niekorzystne zjawisko?

2. Jak szerokie zastosowanie ma obecnie system RenalGuard?

3. Jakie sq przeciwskazania do stosowania systemu RenalGuard?



Whnioski zostalty przedstawione w sposob przejrzysty i nawigzujacy do
sformutowanych wczesniej celow rozprawy doktorskiej.

W pracy wystepuja drobne potkniecia stylistyczne i interpunkcyjne, brak jest
przecinkéw w kilku zdaniach podrzednie ztozonych. Przy poszczegolnych publikacjach warto
byloby zamiesci¢ warto$é IF oraz liczbg punktow MNiSW oraz rozszerzy¢ listg skrotow.
Potkniecia te nie wptywaja jednak istotnie na mojg pozytywng oceng pracy doktorskiej.

Podsumowujac, przedstawiona do recenzji rozprawa stanowi oryginalne dokonanie
Doktoranta i $wiadczy o Jego dojrzalosci naukowej i klinicznej oraz o opanowaniu warsztatu
pracy naukowej. Chciatabym podkresli¢, ze uzyskane wyniki stanowia cenne zrodto wiedzy
dotyczace waznego tematu leczenia pacjentow z ADHF. Przedstawione analizy wnoszg
szereg nowych informacji do dalszego wykorzystania praktycznego.

Rozprawa doktorska bez watpienia spetnia warunki okreslone w art. 13 Ust. 1 Ustawy
z dnia 14 marca 2003r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w
zakresie sztuki (Dz.U. Nr 65, poz. 595, z pozn. zm.). Mam zaszczyt i przyjemno$¢ zwroci¢ sig
do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk Medycznych Uniwersytetu Medycznego im. Piastow
Slaskich we Wroctawiu z prosba o dopuszczenie lek. Pawta Siwotowskiego do dalszych

etapow przewodu doktorskiego.
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