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Ocena rozprawy na stopien doktora nauk medycznych

lekarza Przemystawa Maruszewskiego

pt. ANALIZA WYNIKOW | CZYNNIKOW RYZYKA PRZESZCZEPIENIA WATROBY
U DZIECI W WIEKU PONIZEJ 1 ROKU Z MASA CIALA PONIZEJ 10 KG

Transplantacja watroby, od momentu wprowadzenia do praktyki klinicznej w
wyniku konferencji konsensusu w Bethesda 23 czerwca 1983 r., stata sie szeroko
akceptowang i dynamicznie rozwijajacg sie metodg leczenia chorych z ciezkg
nieodwracalng niewydolno$cig watroby. Uczestnicy tej konferencji po krytycznej
analizie i podsumowaniu do$wiadczen osrodkéw amerykanskich i europejskich, wydali
opinie, ze przeszczepianie watroby u czlowieka z krancows niewydolnoscia tego
narzadu nie jest juz eksperymentem medycznym, lecz petnoprawnym klinicznym
sposobem leczenia tej grupy pacjentéw. Juz w 1968 r. na kongresie Amerykanskiego
Towarzystwa Chirurgicznego, Francis Moore nazwat wprowadzenie transplantacii
watroby ,wspaniatym osiggnieciem, ktére od tego momentu nadaje chirurgii watroby
nowy ksztatt”.

Poczagwszy od pierwszych préb transplantacji, poczgtkowo nieudanych,
podejmowanych przez zespét Thomasa Starzla w Uniwersytecie Colorado w Denver
w 1963 roku, po pierwsze udane przeszczepienie watroby w 1967 roku, przez ten sam
zespot, w tym samym osrodku, biorcy pediatryczni stanowili bardzo istotng grupe
pacjentéw.

We wspofczesnej literaturze specjalistycznej, transplantacje watroby okresla sie
jako historie sukcesu, bowiem przezycia roczne biorcéw, wg. rejestrow ELTR, UNOS
wynoszg ponad 85%, a przezycia 15-25-letnie nie sg rzadkoscig. Istotna role, oprécz
perfekcji chirurgicznej, odgrywa tu nowoczesna immunosupresja. Umiemy, w
zdecydowanej wiekszosci przypadkéw opanowywac reakcje odrzucania, potrafimy

indywidualizowaé program leczenia immunosupresyjnego zaleznie od wskazan do



transplantacji i mozliwosci nawrotu choroby podstawowej, nabywamy doswiadczenia
w zakresie indukciji tolerancji. Z drugiej strony zwieksza sie liczba choréb bedgcych
wskazaniami do transplantacji. W tym aspekcie transplantacja watroby stata sie ofiarg
wiasnego sukcesu, bowiem nie mamy wystarczajgcej liczby narzadéw do
transplantacji, podczas gdy wskazania stale sie poszerzaja.

Jednym z takich przyktadéw rozszerzania wskazan do transplantacji sg pacjenci
pediatryczni w wieku niemowlecym, z masg ciata do 6 kg. Transplantacja watroby w
tej grupie dzieci wigze sie z podwyzszonym ryzykiem powiktan, w tym utraty
przeszczepu i zgonu biorcy.

Doktor Przemystaw Maruszewski w swojej dysertacji podejmuje witasnie probe
analizy wynikéw transplantacji watroby w grupie biorcow pediatrycznych w wieku
ponizej 1 roku z masg ciata ponizej 10 kg. Wybor tematu uwazam za wyjatkowo
wiasciwy i cenny.

Przedtozona mi do oceny rozprawa doktorska dr Maruszewskiego zajmuije,
tacznie ze streszczeniami w jezyku polskim i angielskim oraz spisem pismiennictwa,
spisem tabel i spisem rycin, 92 strony. Ma klasyczny dla tego rodzaju prac uktad
redakcyjny oraz liczacy 94 pozycje spis pismiennictwa w porzadku cytowania. Zwraca
uwage bardzo staranna i estetyczna szata wydawnicza, a liczne fotografie, ryciny i
tabele sg dodatkowymi walorami pracy. Autor w swoim doktoracie postuguje sie
poprawng polszczyzng, unikajgc zawodowego zargonu.

Rozdziat 1. Cze$¢ ogdina — sktada sie z 8 podrozdziatéw, w ktérych autor w
zwigzty i syntetyczny sposob najpierw przedstawia role transplantacji watroby w
leczeniu dzieci z niewydolno$cig tego narzadu, prezentuje swoj oérodek — Instytut
Pomnik Centrum Zdrowia Dziecka i w przekonujacy sposéb uzasadnia wybér tematu
dysertacji.

W kolejnych podrozdziatach przedstawia krotko historie przeszczepiania
watroby, ktadgc akcent na siegajaca 1999 r. wspotprace z Katedrg i Klinikg Chirurgii
Ogdinej, Transplantacyjnej i Watroby Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
(wéwczas Kliniki Chirurgii Ogoélnej i Choréb Watroby Akademii Medycznej w
Warszawie) w zakresie pobierania fragmentu watroby od spokrewnionego dawcy
zywego do przeszczepienia u dziecka. W dalszych podrozdziatach wprowadza
czytelnika w szczegdly dotyczace etiologii, epidemiologii, diagnostyki i opieki nad
dziecmi z niewydolno$cig watroby. Mozliwosci leczenia chirurgicznego oraz kryteria

kwalifikacji dziecka do przeszczepienia a takze koordynacja i dane dotyczace



finansowania tej procedury w Polsce sg trescig kolejnych podrozdziatéw. Rozdziat 1.
konczy sie opisem operacji przeszczepienia watroby wraz z zaakcentowaniem
odmiennosci tej procedury u najmtodszych biorcow.

Autor udowadnia biegtg znajomo$¢ wspdiczesnego piSmiennictwa polskiego i
angielskojezycznego dotyczacego tych zagadnien oraz wykazuje umiejetno$é w
doborze poszczegodinych pozycji w celu szczegotowego przedstawienia wspotczesnej
wiedzy na ten temat. Zdecydowana wiekszo$é pozycji pochodzi z ostatnich 5 lat, wiele
z ubiegtego roku, ale z satysfakcjg odnotowatem réwniez kilka klasycznych prac z lat
80 i 90 ubiegtego wieku.

Cel badan doktorant przedstawia zwiezle i konkretnie w 4 punktach:

1. Czy masa ciata biorcy w wieku ponizej 1 rz w chwili przeszczepienia watroby
ma wptyw na czas przezycia biorcow i czas do utraty przeszczepu ?

2. Jakie sg najczestsze powiktania po przeszczepieniu watroby w grupie biorcow
ponizej 1 rz i czy na ich wystepowanie ma wptyw masa ciata dziecka ?

3. Czy mata masa ciata dziecka wptywa na przebieg pooperacyjny po
transplantacji watroby oraz ew. koszty leczenia w czasie hospitalizagji
pooperacyjnej ?

4. Czy istnieje prog masy ciata biorcy przeszczepu watroby zwigzany z istotnym
wzrostem ryzyka utraty przeszczepu i $miertelnosci biorcéw w okresie
pooperacyjnym ?

W Rozdziale 3. Materiat - autor omawia kryteria witgczenia i wylaczenia
pacjentow grupy badanej, opisujac szczegdtowo kryteria wieku i masy ciata.
Charakteryzuje takze z detalami warunki i przedziat czasowy rekrutacji pacjentéw.

Materiat pracy doktorskiej obejmuje 142 pacjentéw z masg ciata ponizej 10 kg i
w wieku ponizej 1 roku, poddanych przeszczepieniu watroby (z wytgczeniem
retransplantacji) w Klinice Chirurgii Dzieciecej i Transplantacji Narzgdéw IPCZD w
latach 2001-2017. Pacjentéw podzielono na 2 grupy, zaleznie od masy ciata w
momencie transplantacji: grupa | (0-6 kg) — 32 dzieci i grupa 1l (6,01 — 9,99 kg) — 110
dzieci.

Metodyka badania obejmuje retrospektywng analize danych demograficznych,
dokumentacji badan diagnostycznych i leczenia w okresie przedtransplantacyjnym,
samej transplantacji i potransplantacyjnym wraz z obserwacjg ambulatoryjng

pacjentow pediatrycznych. Dodatkowej analizie poddano wczesne i odlegte powiktania



chirurgiczne oraz nefrologiczne i oddechowe. Nie analizowano powiktan infekcyjnych,
Co uwazam, ze pewien niedosyt informacji o badanej grupie dzieci.

Doktorant zapoznaje czytelnika réwniez z zastosowanymi metodami analizy
statystycznej, adekwatnymi do charakteru zmiennych. Zaréwno dobor chorych jak i
metodyka przeprowadzonych badan nie budza najmniejszych zastrzezen.

W rozdziale po$wigconym wynikom (Rozdziat 5.) autor bardzo szczego6towo a
zarazem przejrzyscie i przekonujgco, przy pomocy 10 tabel i 4 rycin, przedstawia
charakterystyke grupy badanej, dane demograficzne, dane kliniczne niewydolnosci
watroby, tryb transplantacji, czas obserwacji i przezycia biorcéw, powiktania
pooperacyjne, przezycie w poszczegéinych podgrupach chorych. Rozdziat ten jest
dowodem benedyktyriskiej wrecz pracy dr Maruszewskiego, ale tez zmusza czytelnika
do statej koncentracji podczas lektury. Cennym, z punktu widzenia chirurga
transplantologa, uzupetnieniem tego rozdziatu jest omoéwienie pacjentéw poddanych
retransplantacji w badanej grupie biorcéw oraz zwiezta informacja o stosowanych w
osrodku programach leczenia immunosupresyjnego.

W rozdziale 5. — Dyskusja - oméwienie wynikéw pracy przeprowadzone jest
obszernie, z uwzglednieniem szczegétéw i niuanséw, nie mniej bardzo rzeczowo.
Autor drobiazgowo omawia wyniki swoich obserwacji odnoszac je do aktualnych
danych z literatury $wiatowej. Krytycznie ocenia i wyjasnia watpliwosci, jakie mogtyby
sie¢ nasungC po przeczytaniu jedynie wynikéw pracy. Godny podkreslenia jest
podrozdziat, w ktérym autor krytycznie odnosi sie do ograniczen interpretacji wynikéw
swojej pracy Z punktu widzenia wartosci dysertacji najistotniejsze wydaje sie
stwierdzenie, ze obecnie nie ma uzasadnienia dla opdznienia procedury
przeszczepiania watroby u pacjentéw z przewlekig postepujgcg niewydolnoscia
watroby w oczekiwaniu na wzrost masy ciata biorcy pod warunkiem pozyskania
narzadu odpowiedniej jakosci oraz wielkosci wzgledem masy ciata biorcy. W takie;
sytuacji mozliwo$C wspoétpracy z osrodkiem pobierajgcym fragment watroby do
przeszczepienia od spokrewnionego dawcy zywego jest bezcenna.

Whioski, w 5 punktach klarownie przedstawione przez doktoranta, odpowiadaja
w zasadzie okreslonym na poczatku celom pracy. | tak wniosek pierwszy i drugi
odpowiadajg celowi pracy oznaczonemu numerem 1, wniosek 3 odpowiada celowi
oznaczonemu numerem 2, a wnioski 4 i 5 — celom oznaczonym odpowiednio numerom
3 i 4. Wszystkie przedstawione wnioski prezentuja czytelnie sprecyzowany aspekt

kliniczno-praktyczny.



Niewatpliwie praca doktorska dr Przemystawa Maruszewskiego jest bardzo
ciekawa i warto$ciowa, stanowi wazny, liczacy sie gtos w szerokiej naukowej dyskusii
na temat poprawy wynikéw leczenia transplantacyjnego dzieci. Przedstawiony
materiat kliniczny jest wyjgtkowy w polskim pisémiennictwie. Réwniez w pi$miennictwie
swiatowym bardzo rzadkie sg doniesienia o tak duzej liczbie analizowanych biorcow
pediatrycznych. Trudno nie zgodzi¢ sie ze stwierdzeniem autora zawartym w rozdziale
Dyskusja: ,Unikalng wartoscig naszego opracowania jest potfaczenie jednolitosci
materiatu  charakterystycznej dla badan jednoosrodkowych =z mozliwoscia
przedstawienia wynikéw dla catego kraju wynikajaca z centralizacji transplantologii
dzieciecej w Polsce”.

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa jest wynikiem rzetelnego warsztatu
naukowego, zostata przygotowana dzieki ogromnemu naktadowi pracy, ciekawie i
przejrzyscie. Stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego. Prezentuje
0golng wiedze teoretyczng kandydata oraz dowodzi umiejetnosci samodzielnego
prowadzenia pracy naukowej.

Dysertacja dr Przemystawa Maruszewskiego stanowi istotny wktad do
wspotczesnej wiedzy medycznej, ma udokumentowang warto$¢ poznawcza i
naukowa, a wyniki badan mogg by¢ przydatne w codziennej praktyce klinicznej w
pediatrii.

Prace oceniam jako petni odpowiadajaca kryteriom stawianym pracom na
stopien doktora nauk medycznych, okreslonym w art.13 Ustawy z dnia 14 marca 2003
r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki,
a takze §6. Rozporzagdzenia Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego z dnia 19 stycznia
2018 r. w sprawie szczegdtowego trybu i warunkéw przeprowadzenia czynno$ci w
przewodzie doktorskim, w postepowaniu habilitacyjnym oraz w postepowaniu o
nadanie tytutu profesora. Zatem przedstawiam Wysokiej Radzie Naukowej Instytutu
,Pomnik-Centrum Zdrowia Dziecka” wniosek o dopuszczenie dr Przemystawa
Maruszewskiego do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Jednoczesnie, biorgc pod uwage oryginalno$¢ i aktualno$é pracy, a nade
wszystko jej znaczacy aspekt praktyczno-kliniczny w transplantologii, przedstawiam

Wysokiej Radzie IPCZD wniosek o wyrdznienie pracy.

Warszawa, 24 lutego 2022 r.
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