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Ocena rozprawy doktorskiej lek.med. Jakuba Machonia pt. ,, Warto$¢ prognostyczna
seryjnego oznaczania mleczanu u pacjentow leczonych w Oddziale Intensywnej

Terapii”.

Prognozowanie efektow leczenia pacjentdéw  wieloprofilowych — placowek
Intensywnej Terapii jest zawsze zadaniem o wysokiej skali trudnosci. Tym bardziej, ze czgsto
a prioti krytycznie ciezki stan kliniczny leczonego dodatkowo zderza si¢ z trudnosciami
diagnostycznymi, ograniczeniami optymalnej farmakoterapii czy w koncu wadliwymi
schematami organizacji procesu leczenia, wptywajgcymi na szanse ratowania ludzkiego zycia.
Jednak mnozenie sktadowych wplywajacych na doktadno$¢ prognozowania wynikow terapii,
tak istotne dla uzyskania statystycznie sprawdzalnych i powtarzalnych modeli, jest w praktyce
znacznym utrudnieniem dla biezgcych, przylézkowych ocen przewidywania skutecznosci
leczenia. Stad stosowanie zlozonych skal prognostycznych jest ograniczone i czgsciej
wykonywane dla celéw badawczych ex post. Poszukuje si¢ natomiast prostszych i niemal
przytézkowych kryteriow oceny. Najbardziej spektakularne cho¢ i budzgce okreslone
watpliwosci pozostaje bazowanie w tym zakresie na jednym czy dwéch czynnikach oceny
prognostycznej jako parametrach prognozowania powodzenia terapii cigzkich schorzen o
charakterze ogdlnoustrojowym. Pomimo trudnosci interpretacyjnych proby tego typu sa
podejmowane od wielu lat dotyczgc rozmaitych predyktorow: - demograficznych,
analitycznych, klinicznych, a nawet genetycznych.

Jednym z niezwykle interesujacych czynnikéw tak rozumianego prognozowania
terapii krytycznie chorych pozostaje od kilkudziesigciu lat metabolizm kwasu mlekowego.
Masevicius F.D. i wsp. na tamach pazdziernikowego Crit Care Med. (2017) w badaniu duzej
grupy chorych podniesli po raz kolejny szczegolne znaczenie predylekcyjne mleczanéw na tle

homeostatycznej zmienno$ci parametréw rownowagi kwasowo —zasadowej.



W tej ocenie, podobnie jak w wielu innych wczesniejszych doniesieniach, hiperlaktatemia
zostala uznana za jeden z istotnych wskaznikéw mozliwosci przewidywania powodzenia
leczenia krytycznie chorych.

Niewatpliwie aktualne poglady na przydatnos$é oznaczen mleczandw i zréznicowane
schematy czestosci ich oznaczania w praktyce klinicznej zostaty dostrzezone przez lekarza
medycyny Jakuba Machonia, ktéry w toku przeprowadzonego badania o charakterze
obserwacyjnym dokonanego w Klinice Intensywnej Terapii Uniwersytetu Medycznego we
Wroclawiu, przygotowat dysertacje doktorskg pod tytutem ,, Warto$¢ prognostyczna seryjnego
oznaczania mleczanu u pacjentdw leczonych w Oddziale Intensywnej Terapii”.

Po uzyskaniu zgody Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu
doktorant podjat prace, w przebiegu ktorej postanowil oceni¢ przydatnos¢ prognostyczng
oznaczania stezenia mleczanu i jego klirensu w toku powtarzalnych ocen tych wskaznikéw.
Tak okreslony cel badania, po dokonaniu stosownych wykluczen z grupy 316 chorych
leczonych w ciggu 12 miesiecy 2014 r, zostal zrealizowany za pomoca analizy
wykonywanych badan, ktérych wyniki umieszczono w specjalnych, zawartych w Aneksie
pracy, arkuszach badawczych. Oceniono ostatecznie grupg 240 chorych, wsréd ktorych sepse
wg wowczas aktualnej definicji Sepsis -2 rozpoznano u 112 chorych (grupa 1), a pozostali
pacjenci (grupa 2) cechowali sie ciezkim stanem z innych przyczyn. Dane demograficzne i
kliniczne umieszczono w tabeli nr 4, ktéra pozwala na przejrzysta oceng badanych.

Dla przeprowadzenia zaplanowanej oceny postuzono sie sekwencyjnie wykonywanymi
oznaczeniami parametrow biochemicznych, ktérych chronologi¢ opisano  (str.20).
Powtarzalno$¢ sposobu i warunkow badania gwarantowato zastosowanie tego samego w
kazdym przypadku analizatora parametréw krytycznych. Dziatanie tego urzadzenia w
odniesieniu do oznaczen mleczanu zostalo w pracy szczegétowo opisane. Uzyskane wyniki
oznaczeh jak i wyliczany wg przyjetego przez Doktoranta wzoru, klirens mleczanu
stabelaryzowano, uporzgdkowano i poddano analizie statystycznej. Uzyto adekwatnych
narzedzi oceny statystycznej, przy czym site zaleznosci $miertelnoscei leczonych w badanych
grupach od okreslonych wskaznikow okre§lono z zastosowaniem krzywej ROC, a dla
poréwnania uzyskanych warto$ci postuzono si¢ analiza pola powierzchni pod krzywa. Liczne
wykresy i tabele zawarte w pracy, po wnikliwej analizie, przynosza wiele informacji
odnoszacych sie do biezgcego stanu chorych. Jednym z nich jest stwierdzenie, iz niemal 85%
chorych, u ktérych pod koniec pierwszej doby leczenia st¢zenie mleczanu bylo ponizej 3
mmol/l przezyto 30 dni jak i potwierdzenie wartodci prognostycznej mozliwosci wystapienia

zgonu przy okreslonym stezeniu mleczanu w 24 godzinie obserwacji (tabela nr 9). Sg to



niezwykle istotne i oryginalne elementy przeprowadzonego badania. Innym waznym
momentem oceny uzyskanych danych jest zawarto$¢ podrozdziatu 4.3 odnoszgce si¢ do
obliczonych wartosci klirensu mleczanu w poszczegdlnych przedzialach czasowych.
Wszystkie rezultaty badania doktorant omawia i sprawnie konfrontuje z biezacym
pismiennictwem w toku syntetycznej dyskusji. Efektem pracy sa cztery wnioski o znacznej
oryginalno$ci. R6znig si¢ one np. w zakresie oceny znaczenia klirensu mleczanu czy wartosci
sekwencyjnych pomiaréw stezenia mleczanu dla prognozowania terapii cigzko chorych, od
niektérych danych aktualnego pismiennictwa. W oczywisty sposob stanowia oryginalny i
udowodniony dorobek Doktoranta oparty na wnikliwe]j analizie zgromadzonego, wiasnego
materiatu badawczego.

Doktorant, biorgc zapewne pod uwage wieloletnig tradycje interpretacji roli
mleczanu w homeostazie stanow krytycznych, w koficowych fragmentach dysertacji
przeprowadzit do$é oszczedng dyskusje uzyskanych wynikow i ich interpretacji. Omoéwit
potencjalne uwarunkowania osiggnietych wynikow, wykazujac si¢ nalezytym zakresem
wiedzy teoretycznej i umiejetnoscig naukowej argumentacji. Zwrdcit tez uwage na szczegdlng
przydatnos$¢ dokonywanych oznaczen w odniesieniu do pacjentéw septycznych.

Obowigzek recenzenta nakazuje wskazanie pewnych niedostatkéw prezentowane]
dysertacji. Nalezy do nich w pierwszym rzedzie sposob redakcji Wstepu pracy, pozbawiony
nieco systematycznej ciaglosci i jednoznacznego punktu docelowego. Jednak rozrzucone
watki tekstu w pewnym momencie zbiegajg si¢, aby w koncowych fragmentach pracy
potwierdzi¢ sens ich przedstawienia. Przypomina to nieco geniusz Alfreda Hitchcocka w
tworzeniu fascynujgcych scenariuszy filmowych. Podniesiona juz wyzej skondensowana
dyskusja wynikéw powinna by¢ w kontekscie oryginalnosci rezultatdéw pracy na pewno
bardziej rozbudowana i by¢ moze podgzy¢ w innych kierunkach klinicznych, takze do innych
grup pacjentéw. Teoretyczne mozliwosci przedyskutowania uzyskanych rezultatow wlasnego
badania na tle ich praktycznych zastosowan np. w odniesieniu do leczenia
hemodynamicznego zostaly chyba jednak niedocenione przez Autora. Pragne réwniez
stwierdzi¢, iz sposob prezentowania piSmiennictwa w teks$cie oparty na odnoszeniu
okreslonych stwierdzen do jednej pozycji literaturowej wydaja si¢ nie odzwierciedla¢ wiedzy
Doktoranta opartej na adekwatnej, liczacej 63 pozycje, liscie pisSmiennictwa. Wybrane zasady
tworzenia tej listy w oparciu o porzadek alfabetyczny z uwzglednieniem nazwiska tylko
pierwszego autora sg obecnie stosowane sporadycznie podobnie jak dos¢ orientalne w pracach
medycznych uzywanie skrétu pojecia ,,ibidem”, co wiaze si¢ z wyzej zaznaczonym sposobem

pojedynczych, powtarzalnych cytowan. Tekst zawiera tez pewne niedociggnigcia edytorskie,



drobne bledy graficzne i literowe, sposréd ktorych zwracam uwagg na blgdne opisanie tabeli
nr 3 (str.16) i niepetng nazwe cytowanego pisma (str.41).

Ostatecznie nalezy jednak stwierdzié, Zze lek.med. Jakub Machon, pomimo pewnych
niedostatkow przedstawionego opracowania, wykazal si¢ fundamentalng dla oceny
Doktoranta umiejetno$cig naukowej pragmatyki w ramach wilasnej, oryginalnej pracy
badawczej. Syntetyczna zwigztos$¢ dysertacji wynika z ukrycia istotnych jej tresci w materiale
graficznym i statystycznym, nad ktérymi recenzent musi sie z wielkg koncentracja pochyli¢.
Jednak pozwala to na ostateczne ujrzenie obrazu rzetelnej pracy doktorskiej, w ktorej
umiejetno$¢ naukowego dowodzenia Doktoranta sprawnie kierowanego przez osobe
Promotora dajg ostatecznie zachecajace i wreez perspektywiczne rezultaty.

Konkludujge powyzsze stwierdzenia pragne oswiadczyé, ze przedstawiona do recenzji
dysertacja spelnia warunki stawiane rozprawom na stopien doktora nauk medycznych w
rozumieniu 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 pdézn. zm) i
wnioskuje, aby Wysoka Rada Wydzialu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego we
Wroctawiu dopuscita rozprawe doktorskg lek.med. Jakuba Machonia pt.” Wartosé
prognostyczna seryjnego oznaczania mleczanu u pacjentéw leczonych w Oddziale

Intensywnej Terapii” do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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