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Recenzja rozprawy lek.Malgorzaty Kepskicj-Dailitiskicj
pt. CHOROBY NEREK U PACIENTOW PO PRZESZCZEPIENIU SZPIKU

w posigpowaniu o nadanie stopnia doktora nauk medyczoyeh i nauk o zdrowiu w dyscyplinie
nauki medyczne

Przeszczepienic allogenicznych komdrek krwiotwérczych (ang. haematopoetic stem-cell transplantion,
HSCT) jest zabiegiem stosowanym w terapii choréb hematologicanych, nierzadko ratujscym lub
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(ang. chronic kidney disease, CKD). Rozwdj CKD mote by widmy, do stosowanej przed HSCT
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GVHD). AKI wysigpuje ghéwnie w ciggu pierwszego miesigca po zabiegu HSCT | jest nidsza w
autologicznym HSCT. Pacjenci, ktérzy wymagali wysokodawkowej chemioterapii i napromieniania
calego cinla, dodwisdczajy wymiotéw i biegunki, co mode przyczyniat sig do rozwoju przednerkowei
kondycjonowania, stosowaniem antybiotykéw nefrotoksycznych, zespolem lizy guza, nefropatis
barwnikows. W pdinicjszym okresie czasu po allogenicznym HSCT rozwija sig CKD. Czynnikiem
ryzyka rorwoju CKD jest starsry wiek, stosowanie lekdw nefrotoksyernyeh (w tym cytostatykdw, np.
fludarabiny, etopozydu), lekdw pfinfekcyjmych (w tym amfoterycyny B) oraz  inhibitordw
kalcyneuryny, zmiany popromienne. Rownied GVHD bezpodrednio wplywa na powslanie i progresie
CKD, moze ponadic indukowaé wystgpienie glomerulopatii i zespolu merczycowego. Dlatego
zhadanie zagadnien dotyczgeych chordb nerek po HSCT jest potrzebne i zasadne



Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska lek Malgorzaty Kepskiej-Dzilifskicj skupia sic na
celu, kidrym bylo preedstawienic cagstosci CKD i jej powiklah po przesscrepieniu szpiku oraz probe
malerienia metod diagnostycznych poprrez oznaczenie markerdw uszkodzenia nerek, ktbre bylyby
prrydatne we wcaesnej diagnostyce AKT oraz zapowindatyby progresie CKD.

Dysertacja liczy 79 stron | zawiera nastgpujgce elementy: wykaz stosowanych skrotdw, streszczenie w
Jezyku polskim i angielskim, wstep, zalokenia i cel pracy, metodyke, 4 publikacje, wyniki, wnioski,
pismiennictwo (79 pozycji, w wigkszodci z ostamich lat, gléwnie anglojezycznych, zacytowanych
zgodnie z kolejnodciy pojawiania si¢ w tekicie). Do tekstu dotgczono 5 tabel. Dolgczono réwnict
odwindczenie komisji bioetycznej oraz odwisdczenia wsrystkich wspdlautoréw 4 publikacji o
procentowym udziale w przygotowaniu publikacji oraz wyrateniu zgody na wykorzystanie prac w
postepowaniu 0 nadanie stopnia doktora nauk medycanych.
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Wymienione powylej prace &4 nleIIr.nlﬁm w jeryku angielskim | zamieszcrone w czasopismach z
listy filadelfijskiej o tacznym Impact F;.'i?@-u. Punktacja MNiSZW to 140 pkt. Publikacie maja
typowy uklad (z wyjatkiem pracy nr 3, Ktdra stanowi prace pogladows): wstep, materiat i metodyke,
wyniki oraz dyskusie. N \4

W pierwszej 2 cyklu publikaci, pt: increase Urinary Biomarkers of Kidney Injury in Patients After
Allogenic Hematopoletic Stem Cell Transplant Reflect Kidney Damage Even in Normal Kidney
Funcrion doktorantka podjela wainy temal z punktu widzenia wczesnej diagnostyki uszkodzenia
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poniewar wczednie) modna wdrodyé lecrenie nefroprolekcyine majgt moiliwodd stosowania
podobnych testow. Ponadto dowodzi, 2o pomimo prawidlowych wartodci parametrdw azotemii mode
istniet uszkodzenie nerck na wezesnym etapie, ktére sprayjaé bedzie w przysziosci progresji CKD,

Trzecia z kolei publikacja pofwigcona jest retrospektywne) analizic czgstofci wystgpowania
poszczegdlnych stadidw CKD u 150 os6b po alloHSCT. Podzielono pacjentéw na grupy w zalemosci
od choroby podstawowej (ostra bistaczka szpikowa u 45% chorych, ostra biataczka limfoblastyczna u
19%, chioniak z komérek dojrzatych 7%, oraz inne; zespdt mielodysplastyczny, przewlekia biataczka
mielomonocytows, niedokrwistosé aplastyczna | przewlekla binlaczka limfocytowa, lgcznie 29%).
Przewlekin choroba nerek w stadium 3a wystgpowala odpowiednio u 19% chorych na ostrs bislaczke
szpikowa, u 18% chorych na ostry bialaczke limfoblastycang, oraz u 13% chorych na chioniaka z
komdrek dojrzatych. Preewlekla choroba nerek w stadium 3b wystgpowala u 4% chorych na ostra
bistaczkg szpikows, u 14% chorvch na ostry bistaczke limfoblastyczng, oraz u 27% chorych na



chioniaka, U zadnego z badanych pacjentdw nie stwierdzono CKD w stadium 4 lub 5. W tmbeli
zamieszczone] w pracy podzial procentowy poszczegéinych stadiw CKD wg eGFR nie daje lacznie
100% (blgd liczbowy?). Ogolnie, rozpomanie CKD dotyczylo 26,5% populacji przebadanych
pacjentiw.

Ostatnia z cyklu publikacja pofwigcona jest badaniu zaleinodci migdzy mawansowaniem CKD, a
wystgpowaniem niedokrwistodci u  pacjentdéw po alleHSCT. W tvm badaniu doktorantka
przeanalizowala dane pochodzgee od 156 pacjentdw, ktbrzy ponad 100 dni wezedniej praebyli
alloHSCT (aby wykluczyé wplyw mielotoksycznych lekéw na wystapienic niedokrwistodci
bezposrednio po zabiegu). Niedokrwistosé rozpoznano u 13% kobiet i 35% mezczymm spodrdd grupy
badanych pacjentow. Najczgdcic] anemis)wystgpowala u pacjentiw, kibrzy byli leczeni 2 powodu
ostrej biataczki szpikowej. mmmumkmnmmmuhmmh
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Przedstawiona mi do oceny praca doktorska jest wartodciowa, poniewa? dostarcza nowej
wiedzy (ocena biomarkerdw wezesnego uszkodzenia nerek po HSCT, proba oceny skali
Zjawiska, jakim jest CKD w tej grupie pacjentéw, gdyz dostgpne dane w piémiennictwie sq
rozbieine — cegstosé wystgpowania wedlug dostepnego pismiennictwa ma spory rozrzut i
oceniana jest w skali od 2% do nawet 55%). Poszczegblne badania opisane w publikacjach
zostaly prawidlowo zaplanowane i przeprowadzone. Wnioski z wykonanych badaf zostaly



prawidlowo sformulowane, w dyskusji dokiorantka wykorzystala najbardziej aktualne

W podsumowaniu wyratam opinig, #¢ oceniana rozprawa wnosi istotne dane do wiedzy o
uszkodzeniu nerek po HSCT, Warto podkredlié, 2e wyniki badad zostaly opublikowane w
renomowanych czasopismach naukowych w latach 2022-2023,

Rozprawa doktorska lekMalgorzaty Kgpskiej-Dzilinskiej spelnia warunki okredlone
w art. IETUuwy:dlﬁliﬂlipuzﬂllr Prawo o szkolnictwie wytszym i nauce (Dz, U.2018
poz.1668), Wup.‘nunpuwthmﬂmmmmzwrdm sig do Rady Dyscypliny Nauk
Medycznych WUM o przyjecie mnuw i dopuszczenie lek Malgorzaty Kepskiej-Dzilinskiej
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