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Recenzja
rozprawy doktorskiej Lek. Magdaleny Zdziechowskiej pt.: ,,NGAL, KIM-1, IL-18 , H-FABP
- nowe biomarkery wystgpienia ostrego uszkodzenia nerek u pacjentow po zabiegach
kardiologii inwazyjnej” wykonanej w Klinice Nefrologii, Nadcisnienia Tetniczego i Medycyny
Rodzinnej Katedry Nefrologii i Nadcisnienia Tetniczego Uniwersytetu Medycznego w f.odzi.

Przedstawiona do recenzji praca doktorska stanowi spdjny tematycznie cykl dwoch
publikacji dotyczgcych nowych biomarkeréw wystgpienia ostrego uszkodzenia nerek
u pacjentéw po zabiegach kardiologii inwazyjnej.

Temat pracy doktorskiej jest niezwykle interesujagcy, poniewaz obejmuje nowe
biomarkery ostrego uszkodzenia nerek po zabiegach kardiologii inwazyjnej, gdzie
problematyka ta w piSmiennictwie jest poruszana rzadko.

Rozprawa doktorska obejmuje wykaz publikacji stanowiacych rozprawe doktorska,
wykaz stosowanych skrotow i oznaczen, wstgp, cele pracy, materiat i metody, publikacje
stanowigce rozprawe doktorska, omowienie wynikéw, wnioski, piSmiennictwo, streszczenie,
summary, o$wiadczenia wspolautorow, zgode Komisji Bioetyki Uniwersytetu Medycznego
w Lodzi, aneks do zgody Komisji Bioetyki.

Tytul pracy doktorskiej odpowiada tematyce analizowanych publikacji. W skiad
rozprawy przedstawionej do recenzji wchodzg publikacje opublikowane w roku 2020
w czasopismach ze wspolczynnikiem (ang. Impact factor, IF) 5,49, Punktacja MNiSW 170.
Prace sg opracowaniami zbiorowymi, Doktorantka w obydwoch pracach jest pierwszym

autorem.



Doktorantka odegrata wiodacag role w zaplanowaniu prezentowanych prac,
w opracowaniu i analizie wynikéw uzyskanych w badaniach oraz w przygotowaniu
manuskryptow do publikacji.

W rozdziale ,,Wstep” Doktorantka przedstawila definicje ostrego uszkodzenia nerck
oraz kolejno podjeta si¢ opisu biomarkerow tego uszkodzenia.

Przedmiotem zainteresowan i badafn doktorantki pozostawaly biomarkery NGAL,

KIM-1, IL-18, H-FABP. Nastepnie przedstawila cel gléwny pracy. Celem pracy jest analiza
poziomu biomarkeréw w surowicy - NGAL, KIM-1, IL-18, L-FABP u pacjentoéw poddanych
zabiegom kardiologii inwazyjnej — koronarografii jako markeréw wczesnego ostrego
uszkodzenia nerek po podaniu $rodkéw kontrastowych.
Prace stanowigce niniejsza rozprawe sg tematycznie spojne i szczegdlowo opracowane. Metody
badan i wyniki zawarte w pracy oryginalnej oraz opracowanie pracy pogladowe;j zostaly juz
ocenione przez recenzentéw czasopism, w ktorych ukazaly si¢ i merytorycznie nie budza
watpliwosci.

W drugiej publikacji pt.: ,,Biochemical Markers in the Prediction of Contrast — induced
Acute Kidney Injury” Current Medicinal Chemistry.

Doktorantka wykazata, Ze sposrod 52 pacjentow zakwalifikowanych do badania, u 5
pacjentow (9,6%) rozwineta si¢ nefropatia kontrastowa. Pacjenci, ktdrzy rozwinghi nefropati¢
kontrastowa byli starsi, mieli nizszy GFR i czg¢sciej wystgpowat u nich STEMI niz NSTEML
Podano im réwniez wickszg ilo§é $rodka kontrastowego w poréwnaniu z pacjentami bez
wystapienia AKI. Wszyscy pacjenci z ostra nefropatig kontrastowa mieli wykonany zabieg
z uZyciem kontrastu w trybie naglym. Nie wykazano statystycznych roznic w poziomie
badanych biomarkeréw , u pacjentéw u ktorych rozwingta si¢ nefropatia kontrastowa
doktorantka wykazata, ze po 24 godzinach tylko poziom II-18 w surowicy by} znacznie wyzszy
u pacjentéw z nefropatia kontrastowa w poréwnaniu z grupg bez AKI , aczkolwiek roznica ta
byla na progu zaleznosci statystycznej. W przypadku NGAL, KIM-1 i IL-18 ich wzrost
poziomu w surowicy byl obserwowany po 24 godzinach w grupie AKI, podczas gdy spadek
ich stezenia stwierdzano po 72 godzinach. Jedynie staly wzrost L-FABP by} obserwowany po
72 godzinach w tej grupie. W badaniu doktorantka wykazata statystycznie istotng zmienno$¢
stezenia NGAL w czasie (wzrost po 24 godzinach od podania kontrastu i nast¢pnie wyrazny
spadek). Badanie to nie potwierdzito korelacji migdzy poziomem badanych biomarkeroéw i
obnizeniem eGFR oraz wzrostem poziomu kreatyniny po 24 godzinach i 3 dniach.
Zaobserwowano zalezno$¢ miedzy poziomem KIM-1 i wzrostem poziomu kreatyniny,

aczkolwiek nieistotng statystycznie.



Doktorantka sformulowata nastepujace wnioski

1) 9.62% to jest 5 pacjentow rozwinglo nefropati¢ kontrastows.

2) Ostre uszkodzenie nerek wywolane kontrastem wystgpito u pacjentéw starszych,
z wczesniej istniejgcy przewlekls choroba nerek , cukrzyca , pacjentow z zawatem serca
- STEMI , poddanych koronarografii w trybie pilnym oraz pacjentéw ktorzy otrzymali
wigksza ilo§¢ srodka kontrastowego .

3) Zmiana poziomu IL-18 w surowicy po 24 godzinach jako jedyna znamiennie
statystycznie koreluje z ryzykiem rozwoju ostrej nefropatii kontrastowe; .

4) Poziom NGAL roénie u wszystkich pacjentéw (z AKI i bez AKI) 24 godziny po podaniu
kontrastu , a nastepnie ulega obnizeniu po 72 godzinach ponizej warto$ci wyjsciowych

5) Nie wykazano statystycznej zalezno$ci pomigdzy wzrostem poziomu KIM-1
i kreatyniny w surowicy.

6) Niniejsza praca nie ukazuje zaleznosci statystycznej pomigdzy wzrostem poziomu
biomarkeréw w surowicy i wystgpieniem pefropatii kontrastowej. Brak statystycznej
zaleznoéci moze byé zwiazany z malg grupa pacjentéw wigczonych do badania.

7) Mimo braku istotnosci statystycznej, wida¢, ze poziomy analizowanych markerow
w surowicy s3 wyzsze w grupie pacjentéw, u ktoérych rozwija si¢ ostra merfopatia

kontrastowa .

Tematyka pierwszej publikacji pogladowej pt.: “Biochemical Markers in the Prediction
of Contrast — induced Acute Kidney Imjury”, Current Medicinal Chemistry wprowadza
recenzenta w tematyke opisu nowych biomarkeréw w ostrej pokontrastowej niewydolnosci
nerek. Literatura naukowa cytowana w prezentowanych opracowaniach jest odpowiednio
dobrana i wlasciwie wykorzystana.

W podsumowaniu stwierdzam, ze¢ rozprawa doktorska lek. med. Magdaleny
Zdziechowskiej charakteryzuje si¢ trafnoscig tematu. W publikacjach autorka wykazata si¢
umiejetnoécia wykorzystania dostepnej literatury oraz sformutowania celéw zaplanowanych
badan naukowych i wnioskéw z nich wyptywajacych.

Stwierdzam, ze przedlozona mi do recenzji rozprawa doktorska spelnia wszystkie
ustawowe wymogi i kryteria, jakim powinna odpowiada¢ praca na stopiefi doktora nauk
medycznych. Zwracam si¢ zatem do Wysokiej Rady Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu
Medycznego w Lodzi o dopuszczenie lek. Magdaleny Zdziechowskiej do dalszych etapow



przewodu doktorskiego. Jednoczesnie zglaszam wniosek o wyr6znienie pracy, ze wzgledu na

nowatorski charakter przeprowadzonych badan i uzyskanych wynikow w pracy.
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