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Recenzja rozprawy doktorskiej lek Urszuli Kosciuczuk zatytutowane;:

.Wplyw znieczulenia ogdlnego z zastosowaniem rokuronium na stezenie
tryptazy w surowicy krwi”.

Recenzowana praca liczy 133 strony, zawiera 39 tabel oraz 5 rycin.
Piémiennictwo dobrane i cytowane odpowiednio do zawarto$ci pracy liczy 156
pozycji. Uktad i tres¢ pracy sg zgodne ze standardem przyjetym dla prac
doktorskich.

Prace rozpoczyna wstep rozpoczynajacy sie  usystematyzowanymi
informacjami na temat podstawowych rodzajéw znieczulenia ogélnego i réznych
mozliwych jego kombinacji. Zostato zasygnalizowane zjawisko zmniejszenia zuzycia
srodkéw zwiotczajgcych, co jest istotne zaréwno ze wzgledu na zmniejszenie
zagrozenia przetrwatej kuraryzacji po zakonczeniu zabiegu jak i zdarzajacych sie

niekiedy reakcji uczuleniowych.

Nastepnym elementem bardzo uporzadkowanego wstepu jest omoéwienie
catego spektrum sposobow monitorowania parametrow zyciowych znieczulanego
pacjenta co jest szczegolnie istotne w kontekscie odnotowania hipotetycznych reakcji
uczuleniowych. Duzo uwagi po$wiecita Doktorantka lekom zwiotczajgcym i co wynika
z tego, ze po antybiotykach stanowig one nastepng grupe lekow wywotujgcych

reakcje alergiczne w czasie okotoznieczuleniowym. Z poérod aktualnie stosowanych



nowoczesnych lekéw najczesciej reakcje te wywotuje rokuronium co stato si¢ niejako

automatycznie tematem recenzowanej pracy.

W dalszej czesci doktorantka przedstawia informacje, z ktérej wynika, ze w
literaturze reakcje alergiczne odnotowywane sa z czesto$cig 1:13000-1:20000
znieczulen. Informacje takie sg trudne do weryfikacji i jakichkolwiek poréwnan,
poniewaz uzycie réznych lekoéw, ktére powodujg reakcje uczuleniowe z rézng
czestoécig, bywa osrodkowo zmienne co wynika z réznych lokalnych przyzwyczajen,
i réznorodnosci grup znieczulanych chorych. Z tego powodu moze okazac sie, ze
odnotowywane jest niewiele reakcji uczuleniowych po zastosowaniu leku, ktory
powoduje czesto takie reakcje, ale rzadko bywa stosowany. Moze wystgpi¢ tez
sytuacja odwrotna, zostanie odnotowane duzo reakcji alergicznych po zastosowaniu

leku ktory rzadko je wywotuje tylko dlatego, ze lek ten jest stosowany masowo.

Pewnym wyjéciem z trudnos$ci w okresleniu czestosci wystgpowania reakciji
alergicznych po zastosowaniu lekéw zwiotczajgcych stato sie odniesienie czestosci
ich zarejestrowania do liczby opakowan leku sprzedanych w tym samym czasie na
danym terenie. Szkoda, ze Doktorantka nie poruszyta tego aspektu cho¢ w czasie
pisania pracy dostepna byta w Acta Anaesthosiologica Scandinavica publikacja
Tacquarda i wspétpracownikéw pod tytutem ,Anaesthetic hypersensitivity reactions
in France between 2011 and 2012: the 10th GERAP epidemiologic survey.”, wigzgca
czestos¢ wystepowania reakcji anafilaktycznych z liczbg sprzedanych opakowan
lekéw. Przy okazji analizowania pi$miennictwa przywotanego w w/w zakresie piszacy
te recenzje zauwazyt, ze w pozycji 62 btednie podano date publikacji : Rocuronium

and anaphylaxis — a statistical challenge, rok 2011 zamiast 2001.

Nastepnym zagadnieniem obszernie omawianym we wstepie jest analiza
ztozonej patogenezy nadwrazliwo$ci oraz jej réznorodnych objawdéw od najlzejszych
czesto niezauwazanych w pospiechu towarzyszacym wprowadzeniu do znieczulenia
do tych najpowazniejszych z zatrzymaniem krazenia wigcznie, wraz z najnowszymi

wytycznymi postepowania Polskiej Rady Resuscytacji z 2015 roku.

Obszerny wstep zamykajg rozwazania na temat tryptazy i jej znaczenia
diagnostycznego w rozpoznawaniu reakcji anafilaktycznej oraz na temat swoistych

testoéw skornych i badan serologicznych.



Cel pracy zostat sformutowany w sposéb zrozumiaty. Zaplanowano wykonanie
badania dynamiki zmian stezenia tryptazy w surowicy krwi dwoch grup pacjentek
liczacych po ok 60 oséb, z ktérych jedna byta znieczulana z uzyciem rokuronium,
druga bez stosowania lekéw zwiotczajgcych. Przedstawiona metodyka pracy,
standardowy sposob znieczulenia, rozszerzona archiwizacja parametréw chorego,
obserwacja poznieczuleniowa i pobrania prébek krwi na badania laboratoryjne

odpowiadajg zasadom prowadzenia prospektywnych badan klinicznych.

W kontekécie zaplanowanych badan, najistotniejsze stato sie ustalenie czy
uda sie zaobserwowac jakiekolwiek réznice w stezeniu tryptazy w surowicy Krwi
pomiedzy grupami pacjentek znieczulanych z uzyciem rokuronium i bez
zastosowania $rodkéw  zwiotczajagcych. Porébwnano ze sobg wiekszos¢
zarejestrowanych parametréw a wyniki zostaty zilustrowane w czytelny sposob przy

pomocy licznych tabel i rycin w sposéb zrozumiaty.

Dyskusja zostata przeprowadzona w sposéb $wiadczgcy o dogtebnym
zapoznaniu sie z literaturg dotyczaca opracowywanego tematu, a szczegolnie istotne
jest zdanie podsumowujace ten rozdziat z ktérego wynika, ze dla wyciggniecia
jakichkolwiek wnioskéw konieczne jest przeprowadzenie badania na liczebniejszej
grupie chorych. Trudno wszakze wyciggac jakiekolwiek istotne wnioski po zbadaniu
126 chorych w czasie gdy wedtug doniesien piSmienniczych reakcje anafilktyczne na
leki zwiotczajgce pojawiajg sie z czestoscig jednej na kilka tysiecy znieczulen. W tym
kontekscie trudno uznaé¢ wyniki pracy za miarodajne w ocenie badanego zjawiska.
Natomiast sposo6b ich przeprowadzenia $wiadczy o dobrym opanowaniu warsztatu
metodycznego. Moze to byé dobrg podstawa do zaprojektowania w przysztosci
wieloosrodkowych badan dotyczgcych reakcji anafilaktycznych na leki zwiotczajgce
w populacji polskiej.

Whioski zostaty wyciggniete prawidtowo, stosownie do uzyskanych wynikow,
cho¢ ponownie nalezy podkreslié ich pewng nieadekwatnos¢ ze wzgledu na
liczebno$¢ zbadanej populacji. Nie zmienia to jednak mojej wysokiej oceny sposobu
przeprowadzenia i udokumentowania badan, a takze ich oméwienia.



Podsumowujgc, oceniam prace jako spetniajgcg kryteria stawiane rozprawom
na stopien doktora nauk medycznych i sktadam wniosek do Wysokiej Rady Wydziatu
Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku o dopuszczenie lek. Urszuli
Kosciuczuk do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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