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Uzycie srodkow zwiotczajgcych migsnie byto bez watpienia przetfomem w anestezjologii.
Pierwsze ich podanie w celach leczniczych w latach czterdziestych XX w. dato réwniez
wigksze mozliwosci operacyjne, pozwalajagce m.in. zwiekszyé zakres wykonywanych
zabiegow i czas ich trwania.

Synteza coraz to nowych lekéw uzywanych do znieczulenia, wéréd ktérych nalezy wymie¢
srodki zwiotczajgce migénie, opioidowe leki przeciwbélowe i leki nasenne (tak wziewne, jak i
dozylne) pozwala dzisiaj méwic o tzw. adekwatnej anestezji.

Adekwatna anestezja to technika dedykowana indywidualnie. Nalezy przez to rozumieé, ze
kompetentny lekarz anestezjolog dobiera dla chorego w sposéb indywidualny: rodzaj
znieczulenia, leki niemu stuzace i monitorowanie, dzieki ktéremu stan chorego bedzie
monitorowany w ciggty sposéb w okresie okofooperacyjnym.

Wybodr technik stuzgcych monitorowaniu stanu chorego w czasie anestezji mozna
podzieli¢ na podstawowy i rozszerzony. Do pierwszego rodzaju konieczne jest przypisanie
parametrow, swiadczacych o stanie fizycznym chorego, tzn. takich, ktérych odchylenie od
normy wigzato sig bgdzie z wystgpieniem stanu zagrozenia zycia (wysycenie hemoglobiny
tlenem, czestos¢ pracy serca, kofcowo-wydechowe stezenie dwutlenku wegla, EKG,
cisSnienie tetnicze krwi, temperatura ciata). Rozszerzone monitorowanie wymagafo bedzie
uzycia dodatkowych instrumentéw i zwykle bedzie miato charakter inwazyjny (pomiar



cisnienia tetniczego krwi met. bezposrednia, tj. po nakfuciu tetnicy obwodowej, czy
oznaczenie parametréw hemodynamicznych mozliwych do uzyskania chocby dzigki uzyciu
mato- lub bardziej inwazyjnych technik, z uzyciem cewnika Swan’a-Ganz'a wigcznie).
Pozostaje wreszcie monitorowanie znieczulenia, jego cech. Naleza do nich:

— Monitorowanie przewodnictwa nerwowo-miesniowego.

— Monitorowanie stopnia nocycepcji.

— Monitorowanie gtebokosci snu.

Monitorowanie przewodnictwa nerwowo-miesniowego powinno odbywac sig
rutynowo, u_kazdego chorego poddanemu anestezji z uzyciem srodkéw zwiotczajacych
mieénie — ZAWSZE. Ten bowiem sposéb postgpowania zapewnia m.in.:

— Informacje dla anestezjologa o:

o Moiliwosci znalezienia optymalnego czasu do wykonania intubacji.

o Stopniu metabolizowania leku.

o Momencie ew. podania lekdw przerywajacych blokadg nerwowo-
miesniowa (nalezacych do  inhibitorow  cholinoesterazy, czy
sugammadeksu — gdyby uiyte byty leki z grupy aminosteroidow).

o Momencie bezpiecznej ekstubacji (jezeli wspdtczynnik ciggu czterech
impulséw — TOFR = 0,9).

o Przewidywaniu mozliwoéci wystgpienia blokady resztkowej, gdyby TOFR <
0,9, a chory miatby na tyle silne odruchy ze strony gérnych i dolnych drég
oddechowych, ze konieczna bytaby wczesniejsza ekstubacja.

— Utrzymania odpowiedniego zwiotczenia (tzw. chirurgicznego), pozwalajgcemu
chirurgowi w komforcie wykonac operacje.

Monitorowanie stopnia nocycepcji jest coraz czesciej praktykowane ,przy okazji”,
poniewaz wspéfczesne pulsoksymetry wyposazone sa w oprogramowanie pozwalajace na
interpretacje parametru surgical pleth index (SPI).

Monitorowanie glebokoéci snu wymaga uzycia monitoréw BIS, lub Entropii.
Stanowiska znieczulenia sa w nie rutynowo wyposazone, ale koszt jednorazowych elektrod
przekracza mozliwosci finansowe wielu szpitali, aby byly one rutynowo stosowane. Nie
zmienia to imperatywu monitorowania gtgebokosci snu u chorych z grup ryzyka wystapienia
niezamierzonego powrotu $wiadomosci w czasie anestezji (cigzki stan fizyczny -
niestabilnoéé hemodynamiczna, ofiary urazéw, operacje z uzyciem aparatu ptuco-serce,
ciezarne znieczulane ogdlnie do cigcia cesarskiego).

Powréce myéla do zwiotczenia mieéni. Zatem przewodnictwo nerwowo-migsniowe musi
byé monitorowane w kazdym zabiegu u kazdego chorego poddanego znieczuleniu ogdlnemu
z uzyciem srodkéw zwiotczajacych migénie. Rozpoczgcie monitorowania przewodnictwa
nerwowo-mieéniowego nalezy rozpoczaé w czasie indukcji znieczulenia (po wystapieniu snu)
od stymulacji pojedynczym bodicem (STS) — dla wyznaczenia bodica supramaksymalnego
(trwa to ok. 20-30 sek.). Po wyznaczeniu bodica supramaksymalnego dokonywana jest
konwersja do ciagu czterech impulséw (TOF). TOF musi by¢ monitorowany w sposéb ciggtly,
tj. przez cate znieczulenie (sekwencja TOF podawana jest co 12-20 sek.). Jezeli w czasie



znieczulenia TOF=0, to stopieri gtebokosci blokady nerwowo-migsniowej oznaczany jest
przez tzw. liczbe potgzcowa (PTSC). Pod koniec znieczulenia érodki przerywajace blokade
nerwowo-migsniowa (nie odwracajgce blokade, a przerywajace blokade) mozna bezpiecznie
podac jedynie wéwczas, kiedy liczba odpowiedzi na TOF wynosi >2 (zatem kiedy chory jest
jeszcze zaintubowany i wentylowany mechanicznie). Chorego moina ekstubowaé, jezeli
TOFR=>0,9.

Resztkowa blokada nerwowo-mieéniowa moze zatem zostaé obiektywnie oceniona
JEDYNIE wowczas, kiedy monitorowane byto przewodnictwo nerwowo-migsniowe przez caty
zabieg operacyjny. Jednak dla oceny stopnia blokady resztkowe] dedykowana jest tzw.
podwdjna salwa (DBS), lub TOF (mniej rekomendowany).

Do oceny przedstawiono mi prace w twardej oprawie, o wydruku jednostronnym
(komputerowym). Praca zawarta zostata na 156 stronach maszynopisu. Zostata podzielona
na 10 rozdziatow — Wykaz stosowanych skrétéw, Wstep, Zatozenia i Cele Pracy, Materiat i
Metody, Wyniki i Wnioski, Dyskusjg, Pismiennictwo, Spis tabel i rycin, oraz Streszczenia w
jezyku polskim i jez. angielskim. Uktad pracy nie jest w petni typowy dla prac naukowych,
bowiem wnioski zostaty umieszczone w rozdziale Wyniki i Wnioski (na stronach 89, 94, 102) i
majac charakter tzw. wnioskdw wynikowych, tzn. nie w petni odpowiadajg celom pracy
zawartym na stronie 54.

W indeksie skrétéw konieczne bedzie doprecyzowanie w odniesieniu do 3 skrétéw:
— DBS - double burst stimulation (z ang. stymulacja podwdjna salwg, w miejsce
uzytego przez doktoranta okreslenia - podwaojny bodziec tezcowy).
— FEV1 - to z kolei nateiona objetoé¢ wydechowa (nie oddechowa)
pierwszosekundowa.
— Skala ASA - to skala stanu fizycznego, opracowana przez Amerykanskie
Towarzystwo Anestezjologiczne.

We Wstepie doktorant opisat miejsce $rodkéw zwiotczajagcych w anestezjologii.
Przyblizyt aspekty historyczne opisujac droge, jaka w ciagu ostatnich bez mata 80 lat przebyta
anestezja. W dobrze napisanym rozdziale znalazly sie informacje dotyczace rodzajéw bloku
nerwowo-migsniowego (w tym fizjologie facza nerwowo-migsniowego), jego charakterystyki
(blok depolaryzacyjny i niedepolaryzacyjny) oraz lekéw ie wywotujacych. Zalety tego
rozdziatu sg informacje dotyczace monitorowania przewodnictwa nerwowo-miesniowego,
etapow znieczulenia (ustepowania blokady i technik je identyfikujacych) i lekéw stuzacych
przerwaniu blokady (doktorant wielokrotnie w pracy uzywa bardzo nieszczesliwego
okreslenia ,odwrécenie blokady”).

W rozdziale tym autor (podobnie, jak w Dyskusiji) przytacza prace wielu autordw, ktorzy
wykazujgc zalety monitorowania przewodnictwa nerwowo-mieéniowego — sami go nie
monitoruja. Z tego tez powodu recenzent byt zaskoczony faktem, ze sam doktorant nie



monitorowat rutynowo PMR w swoich badaniach, ograniczajac sig jedynie do jednokrotnego
pomiaru..., dla oceny resztkowej gtebokoséci blokady (strona 60 — pierwszy akapit).

We wstepie mozna przeczytaé o réznicach w przewodnictwie nerwowo-migsniowych w
grupie seniorow. To wazne, bo starzejemy sie i leczenie zabiegowe z udziatem anestezjologa
bedzie coraz czgstsze.

Az prositoby sie umiesci¢ we wstepie wiele akapitéw dotyczacych zjawiska resztkowego
bloku nerwowo-mieéniowego (precyzyjnie opisanego), ktére doktorant zawart w Dyskusji. To
wiaénie bowiem blokada resztkowa byta zainteresowaniem badawczym doktoranta i
zdaniem recenzenta jej miejsce jest we wstgpie pracy.

Doktorant niepotrzebnie (w opinii recenzenta) na dwach stronach rozdziatu Zatozenia i
cele pracy zawart dane statystyczne dotyczace m.in. starosci (ich miejsce jest we wstgpie).

Ponadto cele pracy zostaty sformutowane przez doktoranta bardzo nieprecyzyjne.
Recenzent odnidst sie do celéw pracy (napisanych przez doktoranta — kursywa; recenzent —
bez kursywy, kolor czerwony):

1. Ocena zastosowania sugammadeksu do zapobiegania resztkowemu zwiotczeniu
miesni u ludzi > 65rz. — nie wiem, w jaki sposéb rozumiec ten cel? Zapobiegac
bowiem mozna wystapieniu blokady resztkowej przez podanie sugammadeksu.
Oceni¢ mozna natomiast rodzaj blokady i jej natezenie. Po wtdre zastosowanie
sugammadeksu catkowicie przerywa blokade, co moiliwe jest do
zobiektywizowania przez uzycie monitora przewodnictwa nerwowo-
miesniowego.

2. Ocena skali problemu resztkowego zwiotczenia miesni po operacji w znieczuleniu
ogdinym u ludzi starszych — rozumiem, ze doktorant miat na mysli skale zjawiska,
czyli czestos¢ wystepowania blokady resztkowej u chorych, ktérych poddat
znieczuleniu,

3. Badanie wplywu sugammadeksu na czestosc krytycznych zdarzeri oddechowych u
ludzi > 65 rz. Alez to nie sugammadeks wplywa na czestosc zdarzen krytycznych
po zakoficzeniu anestezji, tylko blokada resztkowal!ll Sugammadeks efektywnie
przerywa blokade nerwowo-miesniows, spowodowana przez niedepolaryzujace
srodki zwiotczajace.

4. Analiza wpfywu resztkowej blokady nerwowo-miesniowej na wystgpienie
pooperacyjnych zaburzeri kognitywnych u ludzi = 65 rz. W opinii recenzenta (i
wielu autoréw - pismiennictwo) to nie blokada nerwowo-miesniowa wptywa na
wystapienie pooperacyjnych zaburzen kognitywnych, tylko przebieg anestezji
(m.in. hipotensja — na pierwszym miejscu; hipotonia; szeroko pojete zaburzenia
perfuzji oraz rodzaj uzytych lekow - przede wszystkim nasennych i opioidowych,
ktére dziataja synergistycznie), a nie resztkowa blokada nerwowo-miesniowa.

Dla realizacji celu pracy Doktorant wzglednie prawidtowo zaplanowat metode badawcza
(Materiat i Metody) i uzyskat zgode Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego w todzi.



Niestety i tutaj recenzent ma kilka zastrzezen. Doktorat na stronie 56 w rozdziale 1.2 pisze,
ze ,wszyscy pacjenci wypetniali ankiete dotyczaca aktualnego stanu zdrowia i historii
przebytych chorob. Na jej podstawie okreslano stan fizyczny ASA”. Recenzent nie moze sie
zgodzi¢ z taka kwalifikacjg stanu fizycznego, bowiem o stanie fizycznym mozna mowic¢ po
badaniu przedmiotowym chorego (stad nazwa ,skala stanu fizycznego”).

Zaleta metodologii byto dobranie ankiety — skali oceny stanu psychicznego — MMSE dla
oceny wystapienia zaburzen poznawczych. Jest prosta, szybka i wiarygodna.

W rozdziale 1.6 — Badanie resztkowego zwiotczenia duzym zaskoczeniem dla recenzenta
byto stwierdzenie doktoranta, ze ,podczas zabiegu nie monitorowano rutynowo transmisji
nerwowo-miesniowe]” oraz ze ,podczas wybudzenia ze znieczulenia dokonywano
jednokrotnego pomiaru w celu oceny gtebokosci resztkowej blokady nerwowo-migsniowej”.
Recenzent we wstepie niniejszej recenzji przedstawit kanony monitorowania blokady
nerwowo-miesniowej. Kanony natomiast nie dopuszczaja odstepstw.

Za sporag niedoskonatoé¢ metodologiczna recenzent uznaje, ze chorzy otrzymywali lek
przerywajacy blokade nerwowo-miesniows (sugammadeks), kiedy TOFR > 0,9, po ekstubacji i
dodatkowo na sali wybudzen. W jakim celu, skoro TOFR>0,9 swiadczy o przerwaniu blokady
nerwowo-miesniowej. Recenzent nie bardzo znajduje sens takowego postgpowania,
poniewaz (najwazniejsze powody):

— Sugammadeks jest lekiem przerywajacym blokade nerwowo-migsniows, kiedy
konieczne jest przywrdcenie sity miesniowej pordwnywanej do tej sprzed
znieczulenia. Sugammadeks nalezy zatem podac, kiedy m.in. chory nie osiggnat
wystarczajacej sity miesniowej (resztkowa blokada nerwowo-migsniowa):
TORR<0,9.

— Chory u ktérego TOFR<0,9, ma przeciwwskazania do podania inhibitoréw
cholinoesterazy.

— A dodatkowo chory jest niewydolny oddechowo, zaintubowany i wentylowany
respiratorem.

Metody analizy statystycznej uzyte w pracy zostaty wiasciwie dobrane, dzieki czemu Wyniki
pracy zostaty opracowane rzetelnie, cho¢ nieco chaotycznie. Przez to recenzent spedzit sporo
czasu, zanim zrozumiat zamyst Doktoranta w odniesieniu do poréwnywanych przez niego
parametréw.

Wyniki badan ponadto zostaty przedstawione w postaci tabel i wykresow.

W Dyskusji recenzent sie spotkat z innowacyjnym umieszczeniem przez doktoranta
Whnioskdéw. Whnioski bowiem umieszone zostaly w tresci rozdziatu i znajduja sie w réznych
miejscach — nie stanowiac odrebnego rozdziatu, a ktory bytby podsumowaniem badan i
zebranych wynikdéw. W opinii recenzenta wnioski majg (jak zaznaczono na wstepie)
charakter obserwacyjny i dodatkowo nie odpowiadajg one scisle na postawione przez
doktoranta zatozenia. Wnioski zredagowane przez doktoranta majg brzmienie (doktorant —
kursywa; recenzent — bez kursywy, kolor czerwony):



1. Strona 89: Otrzymane wyniki pozwalajg na stwierdzenie wystepowania istotnej

statystycznie roznicy po zabiegu w poziomie zmiennej MMSE (po uwzglednieniu
wplywu innych zmiennych). Co po uwzglednieniu braku réznic przed zabiegiem
skfania do wyciggania wniosku o istotnym wpfywie podawania leku na poziom tej
zmiennej. Ale o jaka rdznice chodzi? Wyniki testow kognitywnych moga bowiem
by¢ zaburzone w wyniku anestezji, lub nie... .
Whnioskéw tych nie potwierdza jednak poréwnanie zmian po zabiegu w
porownaniu do poziomu zmiennej przez zabiegiem na poziomie pojedynczych
pacjentow. Aby ostatecznie rozstrzygnagc te kwestie nalezatoby prowadzic¢ dalsze
badania — by¢ moze na wielkosci zmian u poszczegolnych pacjentow wplyw majg
jeszcze inne czynniki nieuwzglednione w analizie.

2. Strona 94: Po pierwsze mozemy stwierdzic, Zze poziom zmiennej FEV1 w grupach
zalezy od przynaleznosci do grupy wiekowej (zaréwno przed zabiegiem, jak i po).
Po drugie otrzymane wyniki sq spdjne (przed zabiegiem vs po zabiegu oraz
badanie réznic) i mozna stwierdzi¢ brak wplywu podawania analizowanego leku
na poziom zmiennej FEV1. Podobnie tutaj zatem FEV1 przed anestezjg i po jgj
zakoriczeniu jest nizszy (czy tez nie jest) u chorych starszych? To, ze wartosci
spirometrii dynamicznej sa nizsze w odniesieniu do FEV1 jest zjawiskiem
powszechnie znanym. Jak natomiast zachowuje sie FEV1 po przywroceniu
przewodnictwa nerwowo-miesniowego (tzw. petnym odkuraryzowaniu) — mozna
z duzym prawdopodobieristwem przewidywac... - jest zblizony do wartosci
sprzed znieczulenia.

3. Strona 102: W przypadku zmiennej FVC mozemy z powyzszych analiz wnioskowac
o troche innej reakcji pacjentow z najstarszej grupy wiekowej na podawany lek.
W grupie badanej wyniki wskazujg na nizszy spadek zmiennej FVC w poréwnaniu
do grupy kontrolnej. Dla pozostafych grup wiekowych nie obserwujemy takiej
zaleznosci (zmiany w obu grupach sq podobne). FVC, czyli nasilona pojemnosé
zyciowa, zatem element tzw. spirometrii dynamicznej (czynnosiciowej).

Jeszcze inny wniosek znalazt sie w streszczeniu pracy (strona 154). Brzmi on (doktorant —
kursywa; recenzent — bez kursywy, kolor czerwony):

Sugammadex okazaft sie skutecznym lekiem w walce z resztkowym zwiotczeniem miesni
u ludzi powyzej 65 ri. Szybkoé¢ dziatania, wysoka skutecznosé i brak skutkéw ubocznych
(doktorant nie badat skutkéw ubocznych sugammadeksu) przetozyta sie na zmniejszenie
ryzyka pooperacyjnych powiktan ptucnych w grupie badanej. Trudno przesqdzié, czy
prawidfowa pooperacyjna oksygenacja krwi (doktorant oceniat jedynie wysycenie
hemoglobiny tlenem, a nie preznos¢ tlenu we krwi tetniczej) na skutek ustgpienia blokady
nerwowo-miesniowej, przefozy sie rzeczywiscie na wifasciwosci poznawcze starszych
pacjentéw w tej grupie (dlaczego trudno przesadzic? — przeciez byt to jeden z celéw pracy).
Uzyskane wyniki pokazujg pewnq tendencje, ale jaka tendencje?).



Dyskusja zostata poprowadzona w sposob akceptowalny. Doktorant odnidst wyniki
prowadzonych przez siebie badar do aktualnie obowigzujacego pismiennictwa. Nie sposdb
jednak pominaé milczeniem stwierdzenia uzytego przez doktoranta na stronie 124. Brzmi
ono: Intubacja dotchawicza chroni drogi oddechowe, ale zwieksza przestrzeri martwa... .
Otdz intubacja zmniejsza przestrzed martwa (bezuzyteczna) i zmniejsza ryzyko przedostania
sie tresci pokarmowej do dolnych drég oddechowych (ale jedynie zmniejsza, poniewaz w
czasie spontanicznego wdechu tchawica ulega rozszerzeniu..., i to jest ten moment, kiedy
sciana mankietu uszczelniajacego moze przestac przylegac do sciany tchawicy).

Pismiennictwo zostafo przedstawione w sposdb niechlujny.

Doktorant powotat sie na 190 pozycji pismiennictwa. Kolejnosé, z ktdrg doktorant
publikuje pismiennictwo jest niezrozumiaty dla recenzenta i panuje w nim chaos - nie jest
bowiem utozone ani w kolejnosci alfabetycznej ani pod wzgledem kolejnosci cytowania. W
tredci pracy brakuje odnosnikow do 4 pozycji pismiennictwa, znajdujgcych sie w spisie (18,
19, 61, 104).

W zadnej publikacji recenzent nie znalazt numerdw woluminéw i stron, na ktérych i na
ktorych zostaty wydrukowane artykuty. Oznacza, ze po informacji o autorach, tytule i nazwie
periodyku, widnieje jedynie rak wydania.

W pozycjach 13, 14, 20, 30, 31, 32, 33, 34, 36, 38, 39, 44, 47, 48, 50, 51, 52, 53, 54, 55,
57, 58, 65, 87, 90, 93, 95, 119, 180 — publikacja rozpoczyna sie od pierwszej litery imienia lub
od catego imienia.

Az 10 publikacji w spisie to strony internetowe, wsréd nich 3 to Wikipedia (184,185 i
186). Powotywanie sie na tresci zawarte w Wikipedii jest nieprofesjonalne (strona ta nie ma
bowiem certyfikatu Health on the Net - HON).

Praca zawiera 34 tabele i 36 rycin. Niektore ryciny sa obrazami skopiowanymi ze stron
internetowych (i tak rycina 1 to pozycja w pismiennictwie 181, 2-183, 3-184, 4- 186, 5-182, 6-
187, 7- 188, 8-189, 9-190, 10-185). Z tabelami sytuacja jest podobna - niektére s3
skopiowane z artykutéw: tabela 1 i 2 to pismiennictwo 34, 4-40,5-31, 6-58, 31-87, 33-140,
34-162.

22 pozycje pismiennictwa to publikacje polskojezyczne, pozostate s3 w jezyku
angielskim. Najstarsze publikacje pochodzg z 1942 r. (21), 1946 (23), 1954 (8), 1975 (24),
1978 (78, 80). Najstarsza publikacja polskojezyczna pochodzi z roku 1975. Kilka artykutow
powstato w latach 80. Natomiast najnowsze opublikowane zostaty w 2017 r. (148, 154,1 62);
74 publikacji - po roku 2010.

Przestawiong rozprawe oceniam jako akceptowalng (co najwyzej).

Rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art. 13 Ustawy z dn. 14 marca 2003 r.
o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. nr
65, poz. 595 z péin. zm.), co upowaznia mnie do przedtozenia Wysokiej Radzie Naukowej



Wydziatu Nauk o Zdrowiu Uniwersytetu Medycznego w todzi wniosku o dopuszczenie lek
Piotra Pietraszewskiego do dalszych etapow postepowania doktorskiego.

Z powazaniem

Ab Hadtas
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