Gdaiiski Uniwersytet Medyczn:

thl!ledra Anestezjologii | Intensywnej Terap

. . inika Anestezjologii 1 Intensywnej Teraph

dr hab. n. med. Magdalena Wujtewicz 80-214 Gdarisk, ul, Smohuchowskiego 17

. o g . o tel. 58 ,
Klinika Anestezjologii i Intensywne]j Terapii 349 32 70, fax 58 349 32 90

Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego l te
L | (0=
MW

RECENZJA
rozprawy doktorskiej lek. Anny Dizner-Golab

pt. ,, Poréwnanie dwdch schematdw terapeutycznych leczenia bolu z zastosowaniem
metamizolu u pacjentow poddawanych zabiegom operacyjnym w obrebie zatoki

szczekowej w znieczuleniu zlozonym”

Wedtug danych literaturowych na calym $wiecie przeprowadza si¢ co roku az 310
milionéw powaznych operacji; okoto 40 - 50 milionéw w Stanach Zjednoczonych
i 20 milionéw w Europie. Mozna si¢ spodziewaé, ze liczba ta bedzie si¢ zwigkszata. Tym,
czego pacjenci bojg sie w okresie pooperacyjnym, jest bdl. Bol, ktéry nalezy zlagodzi¢ jak
najszybciej 1 jak najskuteczniej, aby zmniejszy¢ cierpienie, wspoméc proces gojenia
i rehabilitacje oraz zapobiec powiklaniom. Nie ulega watpliwosci, ze z punktu widzenia osoby
operowanej najlepiej bytoby, gdyby bdl weale nie byt odczuwany w okresie pooperacyjnym.
Osiggniecie stanu zblizonego do ideatlu wymaga od zespolu zajmujacego si¢ chorym w okresie
okolooperacyjnym dolozenia wszelkich starani, by skutecznie go zahamowaé na jak
najwczesniejszym etapie. W tym celu powstata koncepcja analgezji z wyprzedzeniem. Z kolei
by zwalcza¢ b6l na réznych etapach jego szlaku powstawania, wykorzystujemy analgezje
multimodalng.

O ile ocena, czy nasze dzialanie jest skuteczne w przypadku przytomnego chorego,
to u pacjenta poddanego znieczuleniu nie dysponujemy bezposrednimi sposobami oceny bolu.
Dzieki narzedziom stworzonym przez przemyst medyczny mozemy w sposob posredni oceniaé
stopiel odczuwania bolu, np. opierajac si¢ na wykladnikach odpowiedzi ze strony
autonomicznego ukladu nerwowego. Jednym z takich sposobow jest monitorowanie wskaznika
nocycepcji, na ktérym opiera si¢ technologia wykorzystana w monitorze ANI (Analgesia
Nociception Index; MetroDoloris, Mdoloris Medical Systems, Lille, France). Implementacja
metod monitorowania nocycepcji w okresie okolooperacyjnym stanowi istotny element majgcy
na celu zapewnienie optymalnej analgezji, umozliwiajagc minimalizacje ryzyka wystapienia

nieakceptowalnego bolu okolooperacyjnego.



Lekiem od lat stanowigcym element leczenia bolu w okresie okotooperacyjnym jest
metamizol (dipiron), nieopioidowy $rodek przeciwbolowy i przeciwgorgezkowy,
zsyntetyzowany przez firme Hoechst AG w 1920 roku i wprowadzony na rynek w 1922 roku.
Przez lata byl powszechnie stosowany, jednakze ze wzglgdu na zZwigzane z jego
przyjmowaniem ryzyko wystapienia agranulocytozy, w latach 60. XX wieku zostal zakazany
w Kanadzie, w latach 70 - w Stanach Zjednoczonych, w Szwecji po raz pierwszy w latach 70,
a nastgpnie, po czasowym przywroceniu, ostatecznie w latach 90. Nadal cieszy si¢ jednak
popularnoscig w niektorych czgsciach Europy, w tym w Polsce. Chociaz w 2024 r. Europejska
Agencja Lekow (EMA) wszczeta procedurg oceny ryzyka w celu przeanalizowania profilu
korzysci 1 ryzyka zwigzanego ze stosowaniem metamizolu w calej UE oraz ewentualnego
wydania zharmonizowanych zalecen, aktualne jest on jednym z lekow przeciwbdlowych
wchodzacych w sktad schematéw leczenia bolu, zar6wno u dorostych jak i u dzieci starszych
niz 3 miesigce.

Doktorantka podejmujac temat swojej rozprawy oparla si¢ na fakcie, ze dane dostgpne
w pismiennictwie nie wykazujg stalystycznie istotnych réznic miedzy monitorowaniem
nocycepcji, a monitorowaniem standardowym w odniesieniu do $rédoperacyjnych zdarzen
niepozadanych, zuzycia analgetykow oraz nasilenia bélu i czgstosei powiklan po operacji,
aocena skutecznosci metamizolu i innych analgetykéw nieopioidowych w schematach
analgez)i wyprzedzajgce) przy uzyciu monitorowania nocycepcji byla dotad poruszana
w nielicznych pracach.

Przeprowadzony przez doktorantk¢ przeglad dostepnego pismiennictwa nie wykazal
istnienia badani klinicznych dotyczacych analgezji wyprzedzajace) z zastosowaniem

metamizolu w operacjach zatoki szczgkowej.

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska liczy 309 stron maszynopisu,
zilustrowana jest 47 rycinami, zawiera 49 tabel oraz 6 zatacznikdw. Sklada sie z 8 rozdzialow,
streszczenia w jezyku polskim i angielskim, wykazu tabel, rycin, zatgcznikéw i skrotow
stosowanych w tekscie oraz 493 pozycji piSmiennictwa, uwzgledniajacych w wiekszosci
{ok 60%) aktualne, z lat 2020-2026. Cytowane sg takze znaczgco historyczne doniesienia -
Vesalius, Highmore, Crile 1913, Caldwell-Luc, co jest uzasadnione w kontekscie
zamieszczonego tekstu, jak 1 prace polskich badaczy (ok 5% wszystkich cytowan). Pozycje sg
prawidlowo ujgte w tekscie. Okolo 90 % pozycji opatrzono numerem DOI, co wyrdznia jg

pozytywnie w polskich rozprawach doktorskich.



We Wistepie Doktorantka w sposéb wyczerpujacy omawia zagadnienia niezbgdne do
srozumienia istoty podjetego tematu badawczego. Rozdziat ten rozpoczyna si¢ czescig
anatomiczno - fizjologiczna dotyczaca zatok. Poruszane sg aspekty historyczne z zakresu
chirurgii szczeckowej zatok. Nastgpnie autorka opisuje technike wybranych zabiegow
rekonstrukcyjnych w obrebie kosci i zatoki szczgkowej. Ta czgd¢ pracy jest bardzo
rozbudowana, co utrudnia skupienie si¢ na fragmentach istotnych w odniesieniu do
zasadniczego tematu pracy. W opinii recenzenta zbyt szczegétowo, jak na dysertacj¢ zwigzana
z anestezjologia, a nie chirurgiag szcz¢kows, opisane zostaly zagadnienia dotyczace anatomii,
fizjologii zatok —jest to wartos¢ dodana, niemniej jednak znaczaco wydluzajaca dlugg rozprawe
oraz znacznic zwigkszajaca juz i tak ogromna liczbe pozycji pismienniciwa. W tym kontekscie
zbg¢dna jest tez Tabela nr 1, w ktérej wypunktowano etapy operacji Caldwell - Luca. Kolejne
opisywane kwestie to zagadnienia dotyczace opieki okolooperacyjnej, znieczulenia do operacji
w obrebie zatoki szczgkowej, srodoperacyjnego monitorowania pacjenta z dokladnym opisem
metody oceny nocycepcji i glebokosci znieczulenia, monitorowania bdélu w okresie
pooperacyjnym. Wstep koriczy sie opisem metody analgezji multimodalnej oraz
charakterystyka metamizolu i jego zastosowania w analgezji z wyprzedzeniem. W tym ostatnim
podrozdziale Doktorantka cytuje wiele prac [poz. 434 - 457], z szerokiego zakresu zabiegéw
operacyjnych, przez co ten podrozdziat stal si¢ dlugi i mato czytelny. Z racji tematu rozprawy,
w opinii recenzenta, wystarczajace byloby skupienie si¢ na opracowaniach z zakresu chirurgii
szczgkowe;.

Celem przeprowadzonego badania byla ocena skutecznos$ci metamizolu w analgezji
bélu ostrego u pacjentéw poddawanych zabiegom operacyjnym w obrebie zatoki szczekowe;j
oraz dostarczenie dowodéw potwierdzajagcych zasadnos$é jego stosowania w schemacie
analgezji wyprzedzajacej w okresie §rodoperacyjnym i we wezesnym okresie pooperacyjnym.
W zwigzku z powyzszym sformulowano dwie hipotezy badawcze: po pierwsze,
7e zastosowanie metamizolu w schemacie analgezji wyprzedzajacej prowadzi do zmniejszenia
poziomu nocycepcji $Srédoperacyjnej, a po drugie, ze zmniejsza nasilenie bolu w bezposrednim
okresie pooperacyjnym.

Opis celu pracy poprzedzony jest wypunktowanymi jej zatozeniami, ktére mogly by¢
przedstawione w formie ciaglego tekstu, pokrotce opisujacego owe zatozenia. Przedstawienie
ich w formie wylistowanej, zwiaszcza Ze nieco nizej mamy kolejne 2 ,,porcje” wyliczanych
elementéw (problemy badawcze i hipotezy badawcze) utrudnia orientacj¢ czytajgcego. Z kolei
wspomniane problemy badawcze zostaly przytoczone podwdjnie — najpierw w formie

opisowej, a nastepnie tuz ponizej — w formie punktow.



W celu weryfikacji postawionych hipotez i rozwigzaniu probleméw badawczych,
u pacjentéw poddanych wybranym operacjom z zakresu chirurgii zatok szczgkowych
w znieczuleniu ogélnym calkowicie dozylnym, ktérzy w sposéb zrandomizowany otrzymywali
metamizol albo w ramach analgezji z wyprzedzeniem (G1-grupa badana) lub po zakonczeniu
znieczulenia (G2 - grupa kontrolna), ocenie poddano:

e czesto$é rytmu serca (HR);

o wartodci ci$nienia letniczego mierzonego metoda nieinwazyjng (SBP, DBP, MAP),

¢ wskaznik nocycepcji, uzyskiwany dzigki zastosowaniu monitora ANI;

e gleboko$é znieczulenia, monitorowang za pomocg wskaznika BIS;

e natezenie bélu u pacjentéw w okresie pooperacyjnym w dwoch skalach: skali

numerycznej (NRS) i wizualno-analogowej (VAS).

Przeprowadzono réwniez analizg korelacji pomigdzy wybranymi parametrami. Poréwnano
takze zuzycie $rodkéw stosowanych podczas znieczulania ogélnego (propofolu
i remifentanylu).

Badanie miato charakter prospektywny randomizowany i bylo przeprowadzone u 59
chorych operowanych w trybie planowym w okresie od wrzesnia 2013 do pazdziernika 2015
roku w Klinice Chirurgii Czaszkowo - Szczekowo - Twarzowej, Chirurgii Jamy Ustne)
i Implantologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, poddanych operacjom w obrebie
zatoki szczekowej w znieczuleniu zltozonym TIVA-MCI (fotal intravenous anaesthesia -
manually conirolled infusion) oraz miejscowym znieczuleniu nasigkowym 2% lidokaing
miejsca operowanego. Na badania vzyskano zgod¢ Komisji Bioetycznej przy Warszawskim
Uniwersytecie Medycznym.

Dorosli chorzy poddawani antrostomii wewnatrzustnej metodg Caldwella-Luca lub
operacji rekonstrukcyjnej szezeki byli wyjsciowo nieznacznie obcigzeni. Wedtug klasyfikacji
statusu fizycznego ASA (dmerican Society of Anesthesiologists) nalezeli do klasy 1 lub I1, nie
przyjmowali lekéw przeciwbdlowych przez 24 godziny przed indukcja znieczulenia ogélnego,
byli bez dolegliwosci bélowych przed zabiegiem, bez choréb uktadu krazenia oraz neuropatii
autonomicznej w wywiadzie, nie przyjmowali lekow wptywajacych na uklad krazenia.

Kryteria wylgczenia chorych z badania zostaly przez lek. Anng¢ Dizner - Golgb
prawidlowo okreslone. Nasigpnie szczegblowo przedstawione jest postgpowanie z chorymi
w okresie okolooperacyjnym, poczawszy od kwalifikacji pacjentéw do zabiegu, poprzez
postepowanie na sali operacyjnej, a nastgpnie w okresie pooperacyjnym. Tu uwaga krytyczna

dotyczaca rozdziatu 1.4., zatytulowanego Zagadnienia dotyczace opieki okotooperacyjnej - tak



szczegblowe opisy metod wizualizacji zatok nie wydaja si¢ potrzebne w pracy o tematyce
anestezjologicznej.

Podobnie, w odniesieniu do fragmentu manuskryptu traktujacego o monitorowaniu
funkcji zyciowych pacjenta podczas zabiegu operacyjnego w podrozdziale 1.6.2.3.,
dotyczacym zastosowania ANI — oméwienie jest zbyt szerokie, dotyczy réznych zabiegow
operacyinych, niezwigzanych z chirurgia szczekowa - appendektomii, cholecystostomii,
kraniotomii, intubacji; licznych lekéw, ktére nie wigzaly si¢ z praca badawcza Doktorantki. Za$
podrozdzial 1.6.2.2., zatytutlowany Techniki monitorowania nocycepcji i analgezji, omawiajgcy
wszystkie mniej lub bardziej dostgpne metody monitorowania tych parametréw, wykracza poza
zakres opracowania, gdyz stosowano w nim tylko jedng metode oceny. Jesli juz, wystarczyloby
je tylko wymienié. W tym ujeciu tabela 8, ktérej i tak nie zacytowano w tekscie, staje si¢
zbedna.

W rozdziale dotyczgcym analizy statystycznej Doktorantka w sposdb szczegotowy

opisuje zastosowane testy statystyczne, wyjasniajac czym kierowala si¢ w ich doborze. Metody
statystyczne sa opisane szczegétowo i wybdr poszczegblnych testéw (t-Student, Welch, Mann-
Whitney, Wilcoxon, Friedman, Spearman, Z-Fisher) jest prawidlowy. Jednak praca cierpi z
powodu brakéw metodologicznych: braku kalkulacji wielkosci proby a priori, braku informaciji
o zaslepieniu calego zespolu biorgcego udzial w badaniu (anestezjologa, chirurga oraz osoby
oceniajgcej bol pooperacyjny), niejasnosci co do pierwszorzedowego punktu koncowego
(Pierwszorzedowy punkt koficowy nie jest jasno deklarowany na poczatku, pojawia si¢ dopiero
na str. 153 w Rozdziale 6., zatytutowanym Oméwienie wynikéw i dyskusja, w jego czesci
dotyczacej ograniczen badania: ,, Pierwszorzedowym punktem koricowym badania byla ocena
natgzenia bolu pooperacyjnego za pomocq skal NRS i VAS"), brak rejestracji badania w
rejestrze badan naukowych. Choé rejestracja dla badania prospektywnego z lat 2013-2015 nie
byla wéwezas tak rygorystycznie w Polsce przestrzegana, jest obecnie zalecana przez ICMIE
(the International Committee of Medical Journal Editors).
Wyniki opisano w formie tekstu oraz licznych rycin i tabel. Analizie poddano wyniki od
58 pacjentow. Trzydziestu pacjentdw stanowito grupe badanag (G1l), a dwudziestu osmiu -
kontrolng {G2). W rozdziale tym nie ma wyjasnienia, dlaczego analizowano dane od 58, a nie
59 pacjentdéw, aczkolwiek te informacj¢ znajdujemy wezesniej, na str. 119 w rozdziale 3.4,
pt. Realizacja projektu badania.

Z czynnikéw demograficznych lek. Anna Dizner- Golab oceniata wiek, ple¢, wzrost,

mase ciala 1 wskaznik masy ciala. Grupy nie réznily sie¢ pod wzgledem demograficznym,



klasyfikacji ASA, czasem trwania znieczulenia, operacji oraz rodzajem przeprowadzonego
zabiegu.

W zakresie analizowanych parametréw funkcji zyciowych, nocycepcji i glebokosci
snieczulenia Doktorantka dokonala analiz miedzygrupowych, wewnatrzgrupowych, korelacji
miedzy badanymi parametrami podczas znieczulenia i operacji, korelacji migdzy parametrem
ANI, a stopniem natezenia b6lu, mierzonych w skalach NRS i VAS. Ocenie poddata rowniez
natezenie bélu w skalach NRS i VAS, mierzone w okresie pooperacyjnym oraz zuzycie
remifentanylu 1 propofolu w badanych grupach.

W tekscie nie odniesiono si¢ do tego, czy analizowano dawki innych lekdw
przeciwbdlowych podawanych w okresie pooperacyjnym - informacje na str, 122
i w zalgczniku 12.6 sugeruja, ze w tym czasie chorzy otrzymywali dodatkowo paracetamol,
ketoprofen, tramadol. Dopiero na str.149, w rozdziale pt. Oméwienie wynikéw i dyskusja, jest
wzmianka, ze pooperacyjna terapia bélu nie réznita si¢ miedzy grupami.

Rycina 40. nie zostala przywotana w tekscie — omytkowo zamiast niej przytoczono numer
ryciny 34 i podobnie w przypadku ryciny 41 —~ czytajacego skierowano do Ryciny 35.

Na podstawie wynikéw badania Doktorantka sformutowala nastepujace wnioski, kiore sg
odpowiedzig na problemy badawcze, postawione w podrozdziale pt. Cel pracy:

1. Podanie metamizolu w schemacie analgezji wyprzedzajacej u pacjentéw poddawanych
zabiegom operacyjnym w obrebie zatoki szczgkowej w znieczuleniu ziozonym wigzalo
si¢ z obnizeniem warto$ci parametru ANI, jednak brak istotnych réznic migdzy grupami
wskazuje, ze lek nie miat znaczgcego wplywu na poziom nocycepcji srédoperacyjne;j.
Nie mozna wykluczyé, ze metamizol wywieral efekt zaklocajacy odezyty parametru
ANI;

2. Podanie metamizolu w ramach analgezji wyprzedzajgcej obnizylo érednie wartosci
czestosci rytmu serca w okresie operacji i znieczulenia oraz cisnienie tetnicze po
indukeji znieczulenia, jednak brak istotnych réznic migdzy grupami wskazuje,
7e schemat ten nie mial znaczacego wplywu na stabilnosé hemodynamiczng pacjentow;

3. Stwierdzone réznice w warto$ciach parameiru BIS po indukcji znieczulenia mogg
sugerowa¢ wplyw metamizolu na zapotrzebowanie anestetyczne w poczatkowej fazie
znieczulenia, jednak obserwacja ta nie przelozyla si¢ na réznice w catkowitym
dawkowaniu lekéw anestetycznych. Nie mozna wykluczyé, ze metamizol wywieral

efekt zaklocajgcy odezyty parametru BIS;



4. Zastosowanie metamizolu w analgezji wyprzedzajacej nie wpltywalo istotnie
na przebieg znieczulenia, oceniany na podstawie powtarzanych pomiaréw badanych
parametrow $rédoperacyjnych (AUCt-norm) migdzy grupami,

5. W obu grupach objetych badaniem wykazano zaleznosci migdzy parametrami
hemodynamicznymi a wskaznikiem ANI, co sugeruje istnienie ztozonego charakteru
relacji miedzy nocycepcja a odpowiedzig ze strony autonomicznego ukltadu nerwowego
przy braku istotnych réznic migdzy strategiami analgezji;

6. Zastosowanie metamizolu w schemacie analgezji wyprzedzajacej nie wplynelo istotnie
na zmniejszenie zapotrzebowania na propofol i remifentanyl w trakcie znieczulenia
ogolnego;

7. Parametr ANl mierzony bezposrednio po zabiegu ma ograniczong przydatnosé
kliniczng jako wskaznik intensywnosci bélu pooperacyjnego;

8. Analgezja wyprzedzajgca z uzyciem metamizolu nie zmnigjszyla natezenia bolu
w bezposrednim okresie pooperacyjnym, ocenianego subicktywnymi skalami bélu
(NRS i VAS);

9. Zmniejszenie stopnia nasilenia bdlu, obserwowane u pacjentow otrzymujacych
metamizol bezposrednio po operacji, moze wskazywac na potencjalne korzysci tego
schematu terapeutycznego;

10. Wykazano wysokg korelacj¢ mi¢dzy skalami NRS i VAS w okresie pooperacyjnym,
co potwierdza ich wysokg zgodno$¢ w ocenie bdlu pooperacyjnego i réwnowazng

warto$¢ kliniczng w badanej populacji.

Na podstawie opracowanych danych Doktorantka wykazata, iz uzyskane wyniki nie
potwierdzajg postawionych hipotez, twierdzacych ze metamizol stosowany w schemacie
analgezji wyprzedzajacej istotnie zmniejsza nocycepcje $rodoperacyjng oraz nasilenie bolu
w bezposrednim okresie pooperacyjnym.

Dyskusje lekarz Anna Dizner - Golab przeprowadzila prawidiowo w oparciu o peina
znajomoé¢ aktualnego pismiennictwa. Ustosunkowala sie do uzyskanych przez siebie
wynikéw, porownala je z odpowiednimi danymi przedstawionymi przez innych badaczy,
a podkreslenie ograniczen swojego badania $wiadczy o dojrzatosci Doktorantki.

Autorka m.in. stusznie zauwaza, Ze oceniajac wplyw metamizolu na nocycepcje,
okreélang za pomocg wskaznika ANI, nie mozna odnies$¢ uzyskanych wynikéw do publikacji
innych autoréw, poniewaz w zadnym z dostepnych opracowan nie badano wplywu metamizolu

na wartos¢ parametru ANIL



Wedtug Doktorantki otrzymane wyniki nie pozwalajg co prawda na potwierdzenie jej
hipotezy o zasadnosci stosowania metamizolu w analgezji wyprzedzajacej w grupie badanych
pacjentow, ale wskazujg na prawdopodobienstwo istnienia ztozonego mechanizmu dziatania
leku, ktory zakloca odczyty ANI. Na podstawie przeprowadzonego badania nie mozna ustalié,
czy powyzsza obserwacja jest spowodowana modulacja aktywnosci szlakéw wspétczulnych za
posrednictwem metamizolu, jednakze stanowi¢ ona moze punkt wyjscia do podjgcia dalszych
badan nad tym zagadnienicm w przyszlosci.

Podsumowujgc Doktorantka stwierdza, iz uzyskane wyniki nie potwierdzajg
postawionych hipotez, ze metamizol stosowany w schemacie analgezji wyprzedzajacej istotnie
zmniejsza nocycepcj¢ S$rddoperacyjng oraz nasilenie bdlu w bezposrednim okresie
pooperacyjnym.

W kwestii pozamerytoryczne) nalezy zauwazy¢, Zze praca napisana jest bardzo fadnym
jezykiem, z zachowaniem zasad poprawnej polszczyzny. Jedyna krytyczna uwaga do uzytego
jezyka, ktérej recenzent nie mogt pomingé, dotyczy powszechnego stosowania okreslen typu:
wysoki, niski, wzrost, spadek, obniZenie, zamiast: duzy, maly, zwigkszenie, zmniejszenie oraz
uzycia stowa ,,poziom” ciénicnia krwi zamiast warto$¢ ci$nienia krwi. Jest to niestety
powszechna praktyka, zaréwno w artykulach ,codziennych”, jak i polskojezycznych
opracowaniach naukowych, ale to nie znaczy, ze nalezy przejs¢ nad tym do porzadku
dziennego. (W kwestii wyjasnienia potencjalnej nieckonsekwencji recenzenta - cytujgc Wnioski
Doktorantki zostaly one $wiadomie skopiowane w formie niezmienionej).

W zakresie wykazu pismiennictwa sg drobne bledy formalne, ktére nie wplywajg
na identyfikowalnos¢ prac:

1. W pozycji [289] i [293] ujeto to samo opracowanie;
2. Sa takze 3 bledy istotne o charakierze merytoryczno-bibliograficznym, wymagajace
poprawy przed obrona/publikacjg:
s [48] - blad tomu (volume) - podano: ,,4”, powinno by¢: 58;
e [327] - blad roku publikacji - podano: 2014 (Epub) a powinno byé: 2015
(wydanie finalne);
e [486] — niespdjnosé czasopisma i numeracji stron - strony z innego czasopisma
niz wskazane, tzn. zostata zacytowana wiasciwa publikacja, ale Zle przypisana

bibliograficznie.



Z racji obowigzku recenzenta, ponizej zamicszczone zostaty uwagi ,»techniczne”, ktére

w zaden sposob nie umniejszajg wagi opracowania:

Str. 22, 121 — jest 1,0 metamizolu — brakuje g (gram);

Str. 22 — jest ,,okreslano na podstawic zapisu elektrokardiograficznego (HR) - lepiej
byloby, gdyby napisano ,okreslano na podstawie zapisu elektrokardiograficznego
(EKG)” albo ,,okreslano na podstawie czestosci akcji serca (HR), uzyskiwane) z zapisu
elektrokardiograficznego”;

Str. 23 BIS™ — brak informacji o producencie;

Str. 68 Entropy™ jw.;

Str. 62 jest ,,balonikiem kontrolnym™ — powinno by¢ ,,mankietem uszczelniajagcym”;
Str. 70 jest ,,wysycenie krwi tlenem” — powinno byé ,, przezskérny pomiar wysycenia
tlenem hemoglobiny krwi t¢tniczej™;

Str. 76 — brak rozwinigcia w tekscie skrotu OIT;

Str.78 jest ,.nie zwigzane” pisane rozigcznie, w uzytym kontekscie powinno byé
napisane lgcznie — ,,niezwigzane”;

Str. 81, 82 — Rycina 13 jest wymieniana w tekscie wczesniej niz Rycina 12, a ta z kolei
przed 11, 10 po 13 — powinny byé numerowane w kolejnosci powolywania sie na nie;
Str. 117, 120 - literowka — jest ,,Convidien” zamjast ,,Covidien”;

Str. 1201 121 - jest ,,Pacjenta podtgczano do ponizej wymienionych monitoréw” a lepiej
brzmialby ,Pacjentowi podigczono...”; jest ,wentylacji mechanicznej”, a lepiej
brzmialoby ,,wentylacji mechanicznej pluc”; jest ,Nastepnie pacjentowi podiaczano
aparat do znieczulenia”, a powinno by¢ ,Nast¢pnie pacjenta podlgczano do aparatu do
znieczulenia™;

Str, 120, 121 - Diprivan, Ultiva, Medima, Nimbex, Primus - nie wpisano producentow;
Str. 121 Rozdzial 3.5.3.- tytul ,Monitorowanie pacjentéw podczas znieczulenia”
lepiej brzmialby ,Monitorowanie funkcji zyciowych pacjenta podczas znieczulenia”;
Str. 263 — Tab. 12 - jest ,,s0] fizjologiczna™ — wobec aktualnej wiedzy z zakresu
plynoterapii, roztworu tego nie nalezy okresla¢ fizjologicznym, wiec powinno byé
,0,9% chlorek sodu™;

Str. 266 — Tab. 13 — Tabela 13. Klasyfikacja otylosci wg WHO jest zbedna, gdyz
w pracy nie odnoszono si¢ do stopnia otytoéci, a jak napisano na str. 117, nie brano go

takze pod uwage przy kwalifikacji do badania.



Zamieszczone powyzej krytyczne uwagi nie wplywaja na fakt, ze przedstawiona mi do recenzji
Rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art.187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo
o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2018 poz. 1668).

Rozprawa doktorska Anny Dizner — Golab, poréwnujaca dwa schematy terapeutyczne
leczenia bélu z zastosowaniem metamizolu u pacjentow poddawanych zabiegom operacyjnym
w obrebie zatoki szczekowej w znieczuleniu ziozonym jest opracowaniem oryginalnym,
wzbogacajagcym wiedzg dotyczaca omawianego zagadnienia i spelnia warunki okreslone

w przepisach prawnych dotyczacych stopni i tytuléw naukowych.
W oparciu o powyzsza opinig zwracam si¢ do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk

Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o dopuszczenie lekarz Anny Dizner

— Golab do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Dr hab. n. med. Magdalena Wujtewicz
Gdansk, 07.05.2026r.
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