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Recenzja rozprawy doktorskiej pani lek med. Beaty Strempskiej ,,Obraz kliniczny i
morfologiczny polineuropatii mocznicowej ocena terapeutycznego oddziatywania

pradéw wysokiej czestotliwosci”

Dzigkujgc Wysokiej Radzie Wydziatu Lekarskiego i Ksztatcenia Podyplomowego
Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu za okazane mi zaufanie
pragne rozpoczg¢ moje rozwazania na temat przedstawionej mi do oceny pracy od reflek-
sji na temat do$¢ oszczednego, zeby nie powiedzie¢ niechetnego traktowania polineuro-

patii przez sztuke.

Pewien wyjatek stanowi jedno z najbardziej rozpoznawalnych dziet sztuki amery-
kariskiej, obraz Swiat Christiny, autorstwa Andrew Wyetha ukazujgcy kobiete z polineuro-
patig, ktéra nie moze chodzi¢ i petznie w strone odlegtego, stojgcego na wzgdrzu domu.
Kobieta, ktorg widzimy na obrazie odpowiada rzeczywistej postaci Anny Christiny Olson
dotknietej postepujgcg polineuropatia czuciowo-ruchowg prawdopodobnie w przebiegu
genetycznie uwarunkowanej choroby Charcot-Marie-Tootha'. Jezeli wierzy¢ komentarzom
do obrazu, przyczyna dla ktérej, wowczas 53 letnia Christine Olson, czotgata sig, aby do-
trzeé do celu, oprécz postepujgcej choroby byto dumne odrzucenie pomocy innych osob.
Dlatego nie jezdzita na wozku, a cel jaki stanowit dom na wzgorzu stawat dla niej sie bar-
dzo odlegty.

Autorka przedstawionej mi do recenzji pracy, sadzgc z zmieszczonych w niej po-

dziekowan, umiejetnie skorzystata z pomocy wielu os6b i cel osiagnetfa.

Tematem dysertacji jest polineuropatia mocznicowa, wediug ICD 10 sklasyfikowana jako
G 63.8 czyli polineuropatia w chorobach sklasyfikowanych gdzie indziej, z dopiskiem neu-
ropatia mocznicowa N18.8. Choroba badana przez doktorantkg znajduje sie tam w bliskim
sasiedztwie wielu innych postaci polineuropatii wtérnych, jak cukrzycowa, Czy polineuro-

patia w przebiegu choréb nowotworowych. Wspoicze$nie, mimo, ze coraz lepiej potrafi-

1 Swiat Christiny [online]. Wikipedia : wolna encyklopedia, 2017-04-17 21:17Z
[dostep: 2017-08-05 03:247Z].
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my leczy¢ te choroby, to nie umiemy ich wyleczyé, ani catkowicie wyeliminowa¢ towarzy-

szagcych im powiktan i cierpienia.

Autorka odnosi sie do tego problemu w, wartkim jezykiem napisanym, wstepie, zda-
jac sobie sprawe, ze zajmujac si¢ dos¢ waskim tematem jakim jest polineuropatia moczni-
cowa i ocena terapeutycznego oddziatywania prgdow wysokiej czestotliwosci w leczeniu
tejze polineuropatii u hemodializowanych, dotyka jednocze$nie bardzo szerokiego pro-
blemu polineuropatii wtérnych, a przez nie istotnego, rowniez z punktu widzenia zdrowia

publicznego, problemu leczenia powikfari choréb przewlektych.
Dlatego wyb6r tematu pracy uwazam za zasadny.
Praca liczaca 90 stron ma uktad typowy dla prac doktorskich.

We wstepie Autorka przedstawia znaczenie epidemiologiczne polineuropatii mocz-
nicowej i tto historyczne jej poznania i prob leczenia, z ktorych do dzi$ najbardziej efek-
tywng pozostaje przeszczepienie nerki, co zaobserwowano juz w roku 1965. Jezeli moge
sobie pozwoli¢ na pewien krytycyzm wobec tej czesci pracy, to bytbym chyba mniej kate-
goryczny w sformutowaniach opartych na wiasnych poszukiwaniach literaturowych. Acz-
kolwiek jest to uwaga bardziej z zakresu filozofii medycyny. Aby wyrazi¢ sig jasniej postu-
ze sie przyktadem. Autorka pisze, ze , Nie przeprowadzono badan, ktore mogtyby wyja-
$ni¢ wptyw uwarunkowar rasowych na wystepowanie i przebieg polineuropatii mocznico-
wej”, co jednak oznacza raczej, ze z takimi badaniami sie nie spotkata, czy tez nie znala-
zta ich w dostepnych bazach danych. Niestety cze$¢ badan, w tym prawdopodobnie row-
niez dotyczgcych uwarunkowan rasowych, z roznych przyczyn, np. zamiaru uzyskania pa-
tentu, lub opacznie rozumianej poprawnoséci politycznej, nie jest publikowana, co nie

oznacza, ze nie zostaty wykonane.

Druga uwaga dotyczy braku lub niedostatecznego wyeksponowania, bo nie potrafi-
tem jej znalez¢, definicji polineuropatii mocznicowej, na podstawie ktorej potrafilibySmy

oddzielié osoby nig dotknigte od zdrowych.

Przy czym chce wyraznie zaznaczy¢, ze ta uwaga nie oznacza braku uznania dla
ciekawie opisanej patofizjologii i symptomatologii. Wydaje mi sie jednak, ze polineuropatia
mocznicowa jest pewnym procesem chorobowym, w ktérym granice normy i patologii sg z
koniecznosci arbitralne. Zarowno, jezeli dotyczy to objawéw subiektywnych jak dretwienie
koriczyn, jak i wynikow badan sity mieéniowej, czy przewodnictwa nerwowego. W tym wy-

padku z definicji musi to dotyczyé co najmniej dwoéch nerwoéw. Jednak opisywane sg
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rowniez postacie subkliniczne polineuropatii, a nasi chorzy majg ,lepsze i gorsze dni”, i to

nie tylko, w przebiegu choroby opisanej przez najstawniejszego wroctawskiego lekarza.

Byé moze te trudnosci definicyjne stanowig wytlumaczenie znacznych roznic w
czesto$ci wystepowania np. zespotu niespokojnych nog wedtug roznych pozycji pismien-
nictwa, o czym czytamy w dysertacji. Pytania, jakie w zwiazku z tym, bede chciat zada¢ w
czasie obrony dotyczg naturalngj zmiennosci objawéw polineuropatii mocznicowej, moz-
liwoéci samoistnych remisji oraz efektow placebo i nocebo w leczeniu polineuropatii meto-
dami medycyny fizykalnej. Oczywiscie takze w odniesieniu do uzyskanych przez Dokto-

rantke wynikow interwenciji terapeutyczne;j.

Cel pracy, ktéry w sposob logiczny wynika z rozwazan zawartych w czesci

teoretycznej, zostat jasno okreslony.

Na pochwate zastuguje dostosowanie planu badari do realiéw leczenia chorych hemodia-
lizowanych, co zmniejszyto inwazyjnos¢ interwenciji. Jako geriatrze, a najmtodszy uczest-
nik badania miat 57 lat, brakowato mi troche odniesienia do elementoéw catkowitej oceny
geriatrycznej, w tym skali VES 13, geriatrycznej skali oceny depresiji czy testu ,wstan i
chodz”. Sg one chyba znacznie tatwiejsze do wykonania niz np. ocena przewodnictwa
nerwowego, a odnoszg si¢ bardziej bezposrednio do odczu¢ chorego, jego sprawnosci a
chyba takze i rokowania, niz np. stezenie LDL cholesterolu. Oczywiécie rozumiem, ze z
przyczyn organizacyjnych nie mozna byto wykona¢ wszystkich badari. Mam jednak na-
dzieje, ze o ile Autorka zechce te badania kontynuowaé, do czego bardzo ja zachgcam,
znajdzie rowniez trochg miejsce dla ,arsenatu” geriatrycznego. A czynie tg uwage tym
$mielej, ze Doktorantka stusznie opisata polineuropatie mocznicowg jako obraz przyspie-

szonego starzenia sie.

Metody jakie stosowano w pracy s3 dosé wyczerpujaco opisane i bogato ilu-

strowane.

Trzeba podkresli¢ troske o bezpieczenstwo pacjenta i konsekwencje w minimaliza-
cji jego nieprzyjemnych doznan podczas zabiegu stymulacji migsni, aczkolwiek moze sig
nasuwaé pytanie czy gdyby stosowano bardziej intensywng stymulacje, poza granicg nie-
przyjemnych doznan, efekty nie bytyby lepsze?2. Zabrakio mi natomiast bardziej szczego-

towych informaciji 0 samej dializoterapii, np. rodzaju sztucznych nerek.

2 \W czasach studenckich sam bytem tak leczony: ,Zwigkszamy bdl do granicy wytrzymatoscii ...
tak 15 minut!”, z dobrym skutkiem.
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Do analizy wynikéw zastosowano nowoczesne metody statystyczne. Autorka
nie oparfa sie jednak pokusie utrzymania tradycyjnej, arbitralnej granicy p<0,05 dla odroz-
nienia zalezno$ci istotnych od nieistotnych, czym nieco zubozyta piekny obraz dynamicz-
nych zaleznosci jaki rysuje sie z wynikéw jej pracy. Podanie doktadnych wartosci p za-
miast informagji, ze jest p jest wigksze niz 0,05 bytoby pomocne w okreslaniu kierunkow
dalszych badan. O potrzebie takiego podejécia w nefrologii wspominaf takze prof. Hernan

w swoim wyktadzie plenarnym na kongresie ERA-EDTAw Madrycies.

Wyniki zostaly przedstawione jasno i zilustrowane czytelnymi rycinami, co
jednak, jako skutek uboczny utatwia piszacemu recenzje zdawanie pytan i czynienie
uwag. Pierwsza z nich dotyczy stosunkowo matej liczebnosci grup przy ktorej, mozna mé-
wi¢ tylko o nie znalezieniu zaleznosci, a nie o tym, ze nie istnieje. Budzi to takze pokuse
pytania o losy poszczegolnych chorych, szczegobinie pacjenta nr. 3, z objawami polineuro-

patii bez potwierdzenia w badaniach przewodnictwa nerwowego.

Dla utatwienia czytelnikowi analizy warto chyba podawac réwniez wartosci brzegowe. Dok-
torantka czyni tak w wiekszoéci tabel, ale nie we wszystkich. Tak np. w tabeli nr 7, doty-
czacej roéznic migdzy czasem dializoterapii pacjentow z polineuropatig z zajeciem tylko
koriczyn dolnych i pacjentow z polineuropatig z zajeciem koriczyn dolnych i gérnych mo-
zemy odczytaé tylko czas leczenia (érednie, mediany?) w obu grupach. Tymczasem z ta-
belinr 2 ryciny 4 wynika, ze czas dializoterapii w catej grupie wahat si¢ od 3 az do 187

miesiecy.

Mysle, ze podanie takich wartosci w tabeli nr 7 uczynitoby jg bardziej ilustratywna.
Podobnie w komentarzu do tabeli 10 warto chyba zauwazyé, ze maksymalne cisnienie
skurczowe byto znacznie nizsze w czasie zabiegu HTEMS, przynajmniej u jednego pa-
cjenta. Podobnie w tabeli 12, minimalna szybko$¢ przewodnictwa ruchowego w nerwie
strzatkowym wzrosta z 0 do 28 m/s, co prawdopodobnie przefozyto si¢ na istotna poprawe
kliniczng przynajmniej u jednego pacjenta. Natomiast z tabeli 17 wynika chyba, ze przy-
najmniej jeden pacjent odczut pogorszenie (minimum skali VES przed HTEMS wyniosto 13
mm a po zabiegach 26). W tym kontekécie bardzo interesujace bytyby dla, mnie odczucia
chorego z objawami polineuropatii nie potwierdzonymi w badaniu przewodnictwa (pacjent
nr. 3). Znaczenie kazuistyki dla rozwoju medycyny, warto podkresla¢, zwtaszcza w czasa-

ch quasi religijnej wiary w EBM.

3 Comparative effectiveness research in nephrology: using electronic health records to emulate
randomized trials. Miguel Hernan, Boston, U.S.A. www.era-edta2017.org/en-US/preliminary-
scientific-programme-1
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W dyskusji, ktéra dowodzi erudycji Doktorantki, do$¢ wyczerpujgco odniosta sie
ona do uzyskanych wynikow. Moze pewien niedosyt odczuwam w odniesieniu do doboru
czasu trwania i ilosci zabiegdbw HTEMS, ktére jak wiemy u innych pacjentéw opisywanych
przez innych autoréw, byly wykonywane dtuzej4. Moze woéwczas skuteczno$¢ bytaby wigk-
sza. Oczywiscie ciekawe jest takze dlaczego Doktorantka wybrata HTEMS a nie TENS,
lub inng formg stymulaciji nerwowo-mig$niowej. Mam nadzieje, ustysze¢ odpowiedz na to

pytanie podczas obrony.

Pozwole sobie rowniez na wskazanie potrzeby dookreslenia uzytego w dyskusji wyraze-
nia, ,czynnik wieku”, ktérego wyrazny wptyw zostat przez Autorke dostrzezony. Nie negu-
jac oczywiscie tej obserwacii, chciatbym podkresli¢ znaczenie raczej tzw. wieku biologicz-
nego, czy tez po prostu sprawnosci fizycznej i umystowej, ktdrego najwazniejszym kryte-
rium jest zachowanie samodzielnosci, czyli stopnia niezaleznosci od pomocy innych osob
w codziennych czynnosciach. To wiasnie badajg wspominane juz przeze mnie skale geria-
tryczne. Nie do korica podzielam fascynacje Autorki mozliwoscig obiektywizacji polineuro-
patii przez badanie elektrofizjologiczne i oddzielenia w ten sposob wptywu wieku i same;
choroby. Nieco przypomina to relacje miedzy densytometrig, osteoporozg i ryzykiem zta-
mania. Dla pacjenta prawdopodobnie najwazniejsze sg jednak odczucia subiektywne, czy
go nie boli lub piecze i czy potrafi samodzielnie chodzic, tak jak w wypadku osteoporozy,
czy nie ztamie sobie kosci. Aczkolwiek badanie elektrofizjologiczne, na co wskazuje Autor-
ka, prawdopodobnie znajdzie swoje miejsce, w wykrywaniu wczesnych form polineuropatii

i kontroli efektywnosci leczenia.

Bardzo wazne wydaje mi sie zwrécenie uwagi na problem niedozywienia w poli-
neuropatii mocznicowej, cho¢ okreslenie kierunku zwiazku przyczynowo-skutkowego nie
jest wcale oczywiste. Wreszcie trudne do przecenienia jest udokumentowanie bez-
pieczeristwa zabiegow stymulacji migéniowej w czasie trwania hemodializy. Potwierdza to
mozliwo$¢ jeszcze lepszego wykorzystania 600 lub wigcej godzin jakie spedzaja rocznie
dodatkowo w pozyciji lezacej hemodializowani. Niestety nie udato mi sie znalez¢ informaciji
odnosénie rodzaju sztucznych nerek i stosowanych schematéw dializacyjnych, ale prawdo-
podobnie efekt bezpieczeristwa zabiegu nie jest od nich zalezny. Natomiast za bardzo
wazne uwazam, okreélenie kierunkéw dalszych badan, do ktorych przedstawiona do re-

cenzji rozprawa stanowi znakomite wprowadzenie.

4Di Micco L, Marzocco S, Adesso S, De Blasio A, Autore G, Sirico ML, Di lorioB. Muscle
stimulation in elderly patients with CKD and sarcopenia. G Ital Nefrol. 2015 Sep-Oct;32(5).
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Dyskusje wiericzy 7 trafnie i do§¢ ostroznie wyciagnietych wnioskow.

Aczkolwiek wniosek 3, w ktérym cukrzyca zostata okreslona jako niemodyfikowalny
czynnik ryzyka, wymaga pewnego komentarza. Cukrzyca, a witasciwie cukrzyce, podobnie
jak polineuropatia, a wiasciwie polineuropatie, jest w wiekszosci wypadkow chorobg o
do$¢ powolnym i podstepnym przebiegu. Na szczgscie mozliwe jest nie tylko ,wyzdrowie-
nie” z cukrzycy, w poczatkowym okresie cukrzycy typu 2 np. przez bardzo radykalng dietg,
czy po operacjach bariatrycznych, ale przede wszystkim wptywanie na wyréwnanie glike-
mii i innych zaburzent metabolicznych. To prawdopodobnie nie pozostanie bez wplywu na
przebieg polineuropatii mocznicowej, by¢ moze zarbwno jezeli cukrzyca stata si¢ przy-
czyna niewydolnosci nerek jak i jezeli rozwineta sig pozniej. Szczegdlnie cenne wydajg mi
sie wnioski 5 i 6 dotyczace bezpieczenstwa metody HTEMS i mozliwosci jej stosowania

podczas zabiegu hemodializy.

Piémiennictwo obejmuje 116 pozycji, w znakomitej wiekszosci w jezyku angiel-
skim. Autorka siegneta zaréwno pod starsze juz klasyczne pozycije literatury jak i pozycje z
ostatnich lat. Z przyczyn oczywistych nie mogta jednak zacytowac pracy z czerwca 2017, z
ktorej wynika, ze podczas leczenia dializami otrzewnowymi nie obserwuje si¢ progresji
neuropatii>. Moze jest to wazna opcja terapeutyczna, ktorg zechce uwzgledni¢ w dalszych

badaniach i codziennej pracy z chorymi.

Przedstawione z obowiazku recenzenta, drobne niedociagniecia nie przekreslajg
oczywiscie pozytywnej oceny pracy, dlatego wnosze do Wysokiej Rady o dopuszczenie
pani lek med Beaty Strempskiej do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

5 Basturk T, Koc Y, Kayalar AO, Yilmaz F, Hasbal NB, Sakaci T, Ahbap E, Unsal A.
Frequency of Polyneuropathy in Patients on Long Term Peritoneal Dialysis Treat-

ment. J Clin Diagn Res. 2017 Jun;11(6):0C37-0C40.




