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Formalny opis rozprawy

Rozprawa doktorska lek. Agnieszki Witulskiej -Alagéz obejmuje 116 stron maszynopisu w
jezyku angielskim i ma uklad typowy dla prac doktorskich. Rozpoczyna sig¢ spisem
zastosowanych skrétéw, po ktérym wystepuje Wstep opisujacy w sposéb ogdlny zagadnienie
bélu u noworodkow. W kolejnych rozdziatach przedstawiono skéle stosowane do oceny bolu
oraz sposoby prewencji i leczenia bélu w okresie noworodkowym. Ogélny cel pracy- ocena
uzytecznosci stosowania monitora NIPE w ocenie bolu u noworodkéw, zostat uszczegétowiony
w dwéch opisowych punktach. Po jednostronicowym przedstawieniu celéw pracy na kolejnych
8 stronach nastepuje opis Materiatu i Metod, ktory zawiera 5 podrozdziatéw. Wyniki (38 stron)
zaprezentowano w 10 podrozdziatach, przy czym ostatni jest ich podsumowaniem. Dla
uzyskania lepszej przejrzystosci wyniki badania przedstawiono w 25 tabelach i na 13 rycinach.
Dyskusja liczy 9 stron, a po niej umieszczono jednostronicowy wykaz wnioskow. Kolejne 4
strony obejmuja streszczenie w jezyku angielskim i polskim (po 2 strony). Spis pis’miem;ictwa
obejmuje 217 pozycji literaturowych utozonych w porzadku alfabetycznym. Rozprawa koriczy
sie spisem 14 rycin i 29 tabel. Do rozprawy dotaczono 3 zdjecia dokumentujace monitorowanie

bélu u noworodkéw przy uzyciu monitora NIPE oraz pozytywna opini¢ Komisji Bioetyczne;.



Ocena merytoryczna =

Temat badania, ktérego podjeta si¢ doktorantka jest bardzo ciekawy i ciagle aktualny. Z
problemem rozpoznania bdlu u naszych pacjentow - noworodkow, szczegélnie tych
niedojrzatych spotykamy si¢ na co dzien. Stosowanie réznych skal behawioralnych stuzacych
temu celowi jest wymagajgce nie tylko czasowo, ale tez wymaga doswiadczenia w pracy z tak
matymi dzie¢mi. O ile jesteSmy w stanie przewidzie¢ wystgpienie reakcji bdélowej w
odpowiedzi na bodziec typu intubacja, odbarczenie odmy, zaktadanie doj$cia dozylnego i w
por¢ wdrozy¢ odpowiednie postepowanie przeciwbdlowe, to rozpoznanie bélu ostrego
przediuzonego, czy monitorowanie skutecznosci zastosowanego leczenia nastrecza juz duze
trudnosci. Znalezienie wia;ygodnej, prostej i nieobcigzajgcej metody jest ciagle wyzwaniem
badawczym. Od kilku lat dostepny monitor bélu NIPE zyskuje coraz wigksza popularnosé, ale
dotychczasowe wyniki badan z jego uzyciem nie daty jasnej odpowiedzi na bardzo praktyczne
pytania: czy jest wiarygodng metoda dla noworodkéw niedojrzatych, szczegdlne skrajnie
niedojrzatych, ktére sg najbardziej narazone na bdl ostry przediuzony oraz zwigzany z
wykonywanymi procedurami? w jaki sposéb interpretowaé uzyskane wyniki pomiaréw w tej
grupie pacjentow? czy wystepujgca u nich mniejsza zmienno$¢ rytmu serca na pewno nie jest
czgsciowo wynikiem ich niedojrzato$ci? czy granica rozpoznania bélu przy uzyciu NIPE
powinna by¢ taka sama dla wszystkich dzieci bez wzgledu na ich etap rozwoju? Dzieki
podjetemu badaniu doktorantka w znaczny sposob przyblizyta nas do uzyskania odpowiedzi na

czg$¢ z powyzszych pytan.

Wstep jest bardzo dobrym omoéwieniem zagadnien lezacych u podstawy przeprowadzonych
badaf, Zwrdcono uwagg na intensywny rozwoéj neonatologii w ciggu ostatnich 30-40 lat i w
konsekwencji stosowanie szeregu generujgcych bdl procedur, a takze rozwdj $wiadomosci
odczuwania bolu przez niedojrzate dzieci wérdd personelu medycznego. W obszerny sposob
omoéwiono definicje i rodzaj wystgpujacego bdélu u noworodkéw i jego konsekwencje. W
kolejnych dwdch rozdziatach skupiono si¢ na przedstawieniu mozliwosci rozpoznania oznak
bélu oraz jego profilaktyki i leczenia. Powyzsze zagadnienia zostaly oméwione bardzo
dokiadnie 1 wyczerpujaco. W obszernej tabeli przedstawiono wszystkie skale stosowane do
oceny nat¢zenia boélu u noworodkéw z zaznaczeniem, w jakich sytuacjach lub w jakim rodzaju
boélu powinny by¢ uzyte i dla jakiej grupy wiekowej dzieci. W sposéb graficzny przedstawiono
drabine stosowania metod i lekow analgetycznych.

Poniewaz wszystkie omawiane zagadnienia dotyczg problemu bélu uwazam, ze powinny zostaé¢



opisane jako jeden rozdzial (Wstgp) z wyodrebnieniem poszczegdlnych podrozdziatow.

Gléwny cel badawcezy zostat poprawnie sformutowany i sprecyzowany w dwéch szczegétowo

omowionych punktach.

Material i metody zostaly dokfadnie opisane w pigciu podrozdziatach, ale w sposéb ogélny, a
czg$¢ szezegblowych informacji jak np. liczba wigczonych do badania dzieci, charakterystyka
pacjentéw zostaly przedstawione w rozdziale Wyniki. Stwarza to pewne trudnodci w
zorientowaniu si¢ np. dlaczego 25 pacjentéw wymagajacych wentylacji i 15 z procedurg
mogacg wywotac ostry bél to tacznie 30 pacjentéw grupy eksperymentalnej. W czesci Materiat
i metody brak réwniez informacji o liczbie wigczonych do badania wezesniakéw z
uwzglednieniem ich stopnia niedojrzatosci. Te informacje pojawiaja sie dopiero w rozdziale
Wyniki na str. 57 (tabela 17), a dobrze byloby je umiesci¢ przy charakterystyce grupy. W
kryteriach wykluczenia nie ma informacji na temat ostrej fazy infekeji czy podania surfaktantu
(po ilu godzinach od podania surfaktantu dzieci mogly by¢ wigczone do badania). Nie
przedstawiono réwniez zatozenia dotyczacego godziny (doby?) zycia dzieci, od ktérej mogly
zostaé wigczone do eksperymentu oraz po jakim czasie od bolesnych procedur analizowano

wskazania monitora NIPE w badaniu bélu ostrego przedhuzonego.

Sposob przedstawienia wynikéw badania jest logiczny i spojny. Najpierw poréwnano odczyty
z NIPE z uzyskanymi pomiarami b6lu wg 3 podstawowych wytypowanych w tym badaniu skal
- obserwacyjnych, potwierdzajac duzg wiarygodno$¢ monitora w rozpoznawaniu bélu ostrego
przedtuzonego. Nastepnie przeprowadzono analiz¢ odezytéw NIPE w kontekscie plei, wieku
plodowego, masy ciata i doby zycia, w ktérej przeprowadzono badanie. Wykazano, ze u dzieci
z bolem ostrym przedtuzonym na warto$¢ odezytu z monitora blu ma wptyw jedynie masa
ciata wezesniakéw (im wigksza, tym wyzsze wartosci NIPEm), natomiast u dzieci z bélem
zwigzanym z wykonywang procedura — rowniez stopieri niedojrzatosci (im wieksza dojrzatosé
tym wyzsze wartosci NIPE). W opisie wynikéw wystepuja dwie niescistosci. Na str. 61, ponizej
tabeli 20 doktorantka napisata, Zze nie ma istotnej réznicy w odczytach z NIPE w bélu ostrym
przedtuzonym migdzy noworodkami urodzonymi o czasie, a poszczegblnymi grupami
wezesniakow, a w tej grupie eksperymentalnej nie braly udzialu noworodki donoszone. Druga
niescistos¢ dotyczy interpretacji p=0,061 jako wartosci istotnej statystycznie (str. 66, péniZej

tabeli 24)- mozemy w tym wypadku méwi¢ jedynie o wartosei graniczne;.



Dyskusja jest dobrze przeprowadzona, §wiadczy o doskonatej znajomosci autorki omawiane;j
problematyki. Nie mniej jednak na poczatku zawiera duzo informacji, ktére raczej powinny
znalezé sie we wstepie jak np. ponowny opis zastosowanych do oceny b6lu metod. Ciekawym
watkiem jest oméwienie wptywu réznych sytuacji klinicznych na wskazania monitora NIPE.
Warto byloby odnies¢ sie do tych informacji poprzez dodanie czy takie sytuacje mialy miejsce
w opisywanym badaniu, czy zostaly uwzglgdnione w kryteriach wykluczenia. Na str. 81
doktorantka przywotata prace Carnicero i wsp. w ktérej badano migdzy innymi wptyw wieku
cigzowego i pici na wartosci NIPE- niestety nie podata uzyskanych przez ten zespdl wynikow,
ktére moglyby byé ciekawe w kontekscie przedstawianej pracy. Pozycja ta nie zostala tez
umieszczona w pis’mienrﬁcfwie.

Cennym uzupelnieniem jest opisanie ,Limitation of the study”. Prowadzenie badan w tak
niejednorodnej grupie noworodkéw, bedacych w réznym stanie ogdlnym, wymagajacych
stosowania réznych lekéw jest niezwykle trudne i stwarza duze problemy w interpretacji
wynikéw. Tym bardziej na docenienie zastuguje fakt, Ze mimo malej grupy badawczej

uzyskano tak istotne statystycznie rezultaty.

W streszcezeniu pracy w jezyku polskim przy opisie metodyki pojawia sie okreslenie indeks
NIPE jako synonim warto$ci wy$wietlanej na monitorze bolu. Zgodnie z metodyka indeks
NIPE to procentowa réznica migdzy wartoscig srednig z kilku pomiaréw w ciggu 20 min, a
najnizsza zarejestrowana warto§cig. Poniewaz nie przyznano tej wartosci innego skrotu

(réwniez w spisie skrotow), uzywanie okreélenia indeks NIPE nie jest jednoznaczne.
Poza jednym wspomnianym juz wyjatkiem pi§miennictwo jest aktualne i wlasciwie dobrane.

Reasumujac stwierdzam, ze przeprowadzone badania majg duza warto$¢ merytoryczna, a

wyciagniete wnioski zostaty poprawnie sformutowane i odpowiadajg celowi pracy.
Ocena metodologiczna

Doktorantka poprawnie sformutowata cele badawcze. Wiasciwy jest dobor metod i narzedzi
badawczych, ktére stanowity dobrze dobrane skale behawioralnej oceny bolu u. noworodkow
oraz monitor NIPE. Grupa badana jest bardzo zréznicowana pod wzgledem dojrzatosci, co w
tym przypadku jest korzystne. Grupg kontrolng ze wzglgdow praktycznych stanowig zdrowe,

donoszone noworodki. Choé obie grupy nie sa liczne, uzyskano istotne statystycznie réznice i



korelacje, co pozwolilo na wyciggnigcie cennych wnioskéw. Wyniki przeprowadzonych badan
zostaly przedstawione w spos6b jasny i przejrzysty za pomocg tabel i wykreséw. Sformutowane
wnioski odpowiadajg postawionym celom badawczym. Dobér pozycji pi$miennictwa jest

adekwatny do omawianego problemu i aktualny.

Ocena edytorskiej strony rozprawy

Praca napisana jest poprawnym jezykiem i bardzo starannie.
Podsumowanie

Powyzsze uwagi i watpliwosci nie wptywajg na cato$ciowg bardzo dobra oceng przedstawionej
mi do recenzji pracy. Lekarz medycyny Agnieszka Witulska-Alagoz wykazata si¢ dobrym
przygotowaniem merytorycznym, opanowaniem warsztatu badawczego i analizg uzyskanych
wynikow badan. Praca ma istotne walory poznawcze. '
Rozprawa spelnia wszystkie wymogi okre$lone w art. 187 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. -
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (tj. Dz. U. z 2020r, poz.85 z p6zn. zm.) i wnosz¢ do
Wysokiej Rady Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu o
dopuszczenie Pani Agnieszki Witulskiej -Alagtz do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
Ze wzgledu na wysoka warto$é merytoryczng rozprawy wnioskuje o wyréznienie pracy.
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