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RECENZJA
rozprawy doktorskiej lek. med. Marty Mlodawskiej
stanowigaca cykl publikacji pt. ,,Wplyw wybranych procedur i powiklan okoloporodowych
na stan kliniczny noworodka oraz na warto$ci gazometryczne krwi pepowinowej”

W ostatnich 20 latach dzieki ogromnym postepom w perinatologii umieralno$é
okotoporodowa (5,3 promila w 2020 roku) i noworodkowa (2,3 promila w 2020 roku) ulegty
obnizeniu i obecnie stawiaja Polske wsrdod dobrze rozwinietych krajow europejskich. Od tej pory
bardzo zwraca si¢ uwage na poprawe jakosci standardéw obejmujacych okres cigzy (m. innymi
monitorowanie w tym KTG, podaz steroidow oraz siarczanu magnezu matce w przypadku
zagrazajacego porodu przedwczesnego) oraz stan noworodka po urodzeniu w tym tzw. ,.zlota
godzine” rozpoczynajacg sie na sali porodowej. Pierwsza godzina w zyciu noworodka to okres,
podczas ktérego dochodzi do wielu przemian fizjologicznych niosacych ryzyko powiklan,
a nawet zgonu. Czynnosci wykonywane podczas pierwszych minut po urodzeniu w przypadku
zidentyfikowania probleméw z adaptacja do zycia pozatonowego obejmuja stabilizacje
i utrzymanie temperatury, zapewnienie droznosci drog oddechowych, prawidtowego oddychania
i krazenia. Istotne jest tez uzyskanie w razie potrzeby szybkiego dostepu naczyniowego.
Jednoczesnie monitoruje si¢ stan pacjenta, w tym czynno$¢ serca, saturacje, temperature
i odpowiedz na czynno$ci stabilizacyjne i ewentualnie podjeta resuscytacje. Podkresla sie
koniecznos¢ ostroznej rekrutacji ptuc i kontroli stezenia tlenu w mieszaninie oddechowej.

Do oceny noworodka w pierwszych minutach po urodzeniu stuzy do dzi$ punktowa skala
Apgar opracowana w 1952 roku przez doktor Virginie Apgar. Ma ona na celu wykrycie dzieci
wymagajacych specjalnego postepowania dla zachowania zycia. Skala ta powstala w protescie
przeciwko postgpowaniu personelu oddzialéw potozniczych z noworodkami, ktore arbitralnie
zostaly uznane za nie rokujgce przezycia. Mimo, ze od tamtej pory minelo juz 70 lat jest ona

nadal uzywana na salach porodowych w calym $wiecie, a w niektérych sytuacjach klinicznych
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jest jedng z podstaw decyzji terapeutycznych (np. wskazanie do zastosowania hipotermii
leczniczej u noworodka w przypadku ci¢zkiego niedotlenienia po urodzeniu). Jednoczesnie,
majac juz tak dilugoletnie do$wiadczenie w jej stosowaniu wiele publikacji $wiatowych
wskazuje, ze jest ona niewystarczajgcym narzedziem prognostycznym w stosunku do rozwoju
neurologicznego dziecka w przysztosci.

Za obiektywny wskaznik dobrostanu noworodka uznawany jest wynik badania
gazometrycznego pobranego z krwi pepowinowej bezposrednio po urodzeniu. Dlatego
wiekszo$¢ Towarzystw Naukowych wymienia liste patologii przy stwierdzeniu ktorych
wskazane jest wykonanie tego badania. Zaleca si¢ pobieranie krwi z t¢tnicy pepowinowej, bo to
ona najbardziej odzwierciedla stan utlenowania noworodka 1 podawanie wartosci pH oraz
niedoboru zasad (BE). Biorgc pod uwage trudnosci techniczne w pobieraniu gazometrii z tetnicy
pepowinowej oraz wymaganego specjalnego aparatu do jej oceny, w rekomendacjach podawane
sg takze wartosci dla krwi zylnej, cho¢ dowiedzionym jest, ze sa one bardziej odzwierciedleniem
stanu matki niz noworodka po urodzeniu.

Polgczenie obu tych metod (ocena puntacji Apgar i pH z krwi pepowinowej) w celu
doglebniejszej oceny stanu noworodka po urodzeniu, a przede wszystkim ewentualnego
niedotlenienia wewngtrzmacicznego i/lub okotoporodowego bylo juz nie raz badane. Temat
natomiast jaki podjeta doktorantka dotyczacy wplywu wybranych procedur wykonywanych
u kobiety ciezarnej (preindukcja porodu) oraz patologii w postaci wystepowania konfliktu
pepowinowego na stan kliniczny noworodka oraz na wartosci gazometryczhe krwi pepowinowej
wydaje si¢ ciekawy. W ostatniej pracy poszukiwano korelacji uzyskanej punktacji Apgar w 1,5
i 10 min zycia z warto$ciami gazometrycznymi krwi pepowinowej u noworodkéw urodzonych w
stanie $rednim i ciezkim.

Przedstawiona do recenzji praca zawiera 87 stron maszynopisu i skladajg si¢ na nig
3 publikacje w jezyku angielskim wraz z dolgczonym tlumaczeniem na jezyk polski, komentarz
do cyklu publikacji oraz streszczenie w jezyku polskim i angielskim. Doktorantka dotaczyla tez

zgode Komisji Bioetycznej na przeprowadzenie badan oraz zgode autorow poszczegdlnych prac
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na wykorzystanie publikacji w rozprawie doktorskiej. Pi$miennictwo zbiorcze jest skape,
zawiera tylko 33 pozycje w tym tylko 6 pozycji opublikowanych po 2020 roku (w tym
3 artykuty autorki). Brak jest takze tabeli skrotow.

Prace mialy charakter jednoosrodkowy, obserwacyjny, retrospektywny. Dane do
publikacji zostaly pozyskane z dokumentacji medycznej Kliniki Potoznictwa i Ginekologii oraz
Kliniki Neonatologii Wojewddzkiego Szpitala Zespolonego w Kielcach. Zwraca uwage, ze krew
pobierana do oceny réwnowagi kwasowo-zasadowej byla pobierana z zyly pepowinowej, jako
obowigzujacy standard w tutejszym osrodku. Na przeprowadzenie badan wyrazila zgode
Komisja Bioetyczna przy Uniwersytecie Jana Kochanowskiego w Kielcach.

Pierwsza praca zatytulowana ,.Dinoproson vaginal insert vs Foley catheter in labor
induction. Observational study” zostata opublikowana w Clinical and Experimental Obstetrics
and Gynecology (2021;48,3:665-69) (IF-0,146), a Doktorantka jest jej drugim autorem. Celem
tej pracy bylo wyjasnienie, czy na stan kliniczny noworodka i/lub wartosci gazometryczne krwi
pepowinowej moze mie¢ wplyw sposéb preindukcji porodu u pacjentek majacych do niej
medyczne wskazania. Do badania wigczono 456 pacjentek (u 100 z nich -preindukcja przez
podaz dopochwowg dinoprostinu; u 356 z nich-stosowano wewnatrzszyjkowy cewnik Foleya).
Na podkreslenie zastuguje, ze w przedstawione] pracy udanej analizie poddano 99,7% pobranych
probek z krwi pepowinowej. Wykazano, ze liczba noworodkow urodzonych w stanie Srednim
i ciezkim (pkt Apgar<8 pkt) w obu grupach nie roznila sie istotnie statystycznie. Waznym
podkreslenia jest fakt, ze zadne z dzieci nie urodzilo si¢ z pH<7,0 oraz nie bylo poddane
hipotermii leczniczej. W dyskusji Doktorantka zwraca uwage, ze waznym aspektem, ktory
nalezy bra¢ pod uwage przy ocenie metody preindukcji jest zadowolenie pacjentki ze stosowanej
metody, a w dotychczasowym piSmiennictwie jest mato informacji na ten temat. Niestety
ze wzgledu na retrospektywny charakter przedstawionej pracy nie byto mozliwosci zbadania
tego problemu.

Druga praca zatytulowana ,,The Relationship between Nuchal Cord and Adverse

Obstetric and Neonatal Qutcomes: Retrospective Cohort Study” zostala opublikowana
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w Pediatric Reports 2022,14:40-47 (IF-0,96), a Doktorantka jest jej pierwszag autorka. Celem
pracy byla ocena prewalencji konfliktu pepowinowego (nuchal cord — NC) oraz jego wptywu na
wyniki okotoporodowe i postepowanie potoznicze. Do grupy badanej wlaczono 1467 pacjentek,
NC odnotowano u 353 z nich (24%), co nie odbiega od danych wynikajacych z piSmiennictwa
(19-24%). Wyniki badania dowodza, ze wystapienie NC wiaze sie ze zwiekszonym ryzykiem
obnizonej punktacji Apgar (0-7 pkt) w 1 min zycia, ale nie zwigksza ryzyka wystapienia
obnizonej warto$ci pH z krwi pepowinowej. Poréwnujac to z innymi badaniami Doktorantka
zwraca uwage, ze dane na ten temat sg sprzeczne. Schaffer i wsp. wykazali znaczgco czestsze
wystepowanie wynikow tetnicze] gazometrii pepowinowej w grupie noworodkow z NC. Wydaje
sie, ze wniosek dotyczacego pH z krwi pepowinowej pobieranej z zyly w prowadzonym przez
Doktorantke badaniu nalezy wiec interpretowac z duzg ostroznoscig. W cickawie prowadzonej
dyskusji Doktorantka cytuje bardzo duza prace z 2020 roku (na niespelna ¢wier¢ miliona
pacjentek), w ktorej nie wykazano réznic w $miertelnosci dzieci pomiedzy pacjentami ze
zdiagnozowanym NC i bez NC. A metaanaliza obejmujgca 145 badan wykazala zwiekszone
ryzyko obumarcia w/macicznego w przypadku wystgpienia wezla prawdziwego na pepowinie.
Trzecia praca zatytulowana ,, Relationship between Apgar score and umbilical cord blood
acid-base balance in full-term and late preterm newborns born in medium and severe
conditions " zostala opublikowana w Ginekologii Polskiej 2022;1:57-62 (IF-1,21), a Doktorantka
jest jej pierwsza autorka. Celem pracy byla ocena czy u noworodkéw urodzonych w $rednim
i cigzkim stanie klinicznym widoczne sg rowniez odchylenia w warto$ciach biochemicznych
gazometrii pobranej z krwi pepowinowej. Do badania wiaczono 141 noworodkdéw urodzonych
z cigzy pojedynczej w wieku cigzowym 35 tygodni i powyzej z punktacjg Apgar <7 w 1 min
zycia, bez wad rozwojowych. Nastepnie noworodki podzielono na 4 podgrupy w zaleznosci od
stopnia inwazyjnosci postgpowania wspomagajacego oddychanie w ciggu 15 min od urodzenia.
Liczebnosci ulegly wigc znacznemu zmniejszeniu, a w grupie IV (noworodki wymagajace
resucytacji) znalazto si¢ jedynie 2 dzieci. Z pracy wyciagnieto 3 wnioski, ktore omowie wraz

Z uwagami z mojej strony.
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Ogodlnie te prace oceniam najnizej z przedstawionych przez Doktorantke. Liczebno$¢ populacji
jest niewielka, w szczegdlnosci, gdy podzielono noworodki na poszczegélne podgrupy.
Po drugie wida¢ w niej najbardziej, jak pobieranie badan z zyly pepowinowej, moze by¢ trudne
do interpretacji, a by¢ moze i zafalszowywaé wyniki, bo jak stusznie podkresla w dyskusji
Doktorantka ...” krew plynaca zyla pgpowinowa odzwierciedla stan mieszany/wydajnosé
lozyska tj. rownowage kwasowo-zasadowa matki i dziecka”. Jednocze$nie Doktorantka
ttumaczy, ze “w naszym osrodku standardem jest pobieranie krwi do badan gazometrycznych
z zyly pepowinowej ze wzgledu na tatwos¢ identyfikacji naczynia i pobrania”. W badaniach
naukowych powinni$my stara¢ si¢ przestrzega¢ najwyzszych standardéow, a wiec w tym
przypadku pobiera¢ badania gazometryczne z tetnicy pepowinowej, cho¢ zdaj¢ sobie sprawe, ze
ze wzgledu na fakt, ze byto to badanie retrospektywne, byto to niemozliwe.

Whiosek nr 2 w pracy brzmi: ,Istnieje niska korelacja pomiedzy stanem klinicznym noworodka
po porodzie z wigkszodcig parametrow rownowagi kwasowo-zasadowej pobranej z zyty
pepowinowej”. Nastepnie w dyskusji Doktorantka pisze|: ,.Niska korelacja podkresla, ze obie te
metody nie sg substytutami, a wspdlna interpretacja w skali Apgar oraz wynikéw gazometrii
zylnej krwi pepowinowej jest bardziej przydatna w ocenie stanu noworodka po urodzeniu niz
interpretacja wynikow tych testow oddzielnie”. Nie moge si¢ do konca zgodzi¢ z tym zdaniem.
To, ze wspolna interpretacja obu wynikow jest bardziej przydatna — wiele prac wskazywato juz
na to, natomiast niska korelacja miedzy stanem klinicznym noworodka po urodzeniu
a wiekszoscig parametrow réwnowagi kwasowo-zasadowej moze wynika¢ z faktu, ze pobierana
byla krew zylna a nie t¢tnicza.

Mam tez uwage co do ostatniego wniosku w tej pracy. ,,Ocena stanu noworodka za pomocg skali
Apgar jest gtownym czynnikiem, ktory determinuje stopien inwazyjnosci dziatan w zakresie
wsparcia oddechowego u noworodka po porodzie”. Obecnie, juz od 2015 roku, zgodnie
z zaleceniami Europejskiej Rady ds. Resuscytacji o decyzji wsparcia oddechowego, w tym

dodatkowej podazy tlenu, nalezy wzigé¢ pod uwage takze wskazania poziomu saturacji po
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zatozeniu pulsoksymetru na dion (stope) noworodka, a nie tylko ocen¢ zabarwienie skory
wynikajaca z pkt Apgar. Szkoda, ze Doktorantka nic nie pisze w swojej pracy na ten temat.

W koncu, jak slusznie zauwaza Doktorantka piszgc o ograniczeniach tej pracy, brak jest
oznaczenia laktatow w pobieranych probkach, ktére bylyby bardzo dobrym dodatkowym
wskaznikiem dobrostanu plodu.

Wydaje mi sie, ze ciekawg propozycja na dalsze prace naukowe w tym temacie byloby
wykonanie badania prospektywnego na duzo wiekszej populacji noworodkéw, z pobraniem
gazometrii z tetnicy pepowinowej i oceng kwasu mlekowego. Jednoczesnie do oceny punktacji
Apgar, brano by takze takze pod uwage wskazania poziomu saturacji po zalozeniu
pulsoksymetru na dton (stope) noworodka.

Na koniec wazna uwaga stylistyczna: w wielu miejscach pracy, w tym cytowanych przeze mnie
wnioskach, pisze Pani ,,noworodek po porodzie”. Prawidlowo powinno by¢ ,.noworodek po
urodzeniu”, bo po porodzie to jest jego matka.

Biorac pod uwagg analize bibliometryczng publikacji autorstwa lek. Marty Mlodawskiej
(taczna liczba publikacji - 22, faczna punktacja Impact Factor — 19.017, MEIN - 1520, indeks
Hirscha-3) oraz przedstawiony mi do oceny cykl publikacji pt. ,,Wplyw wybranych procedur
i powiktan okotoporodowych na stan kliniczny noworodka oraz na warto$ci gazometryczne krwi
pepowinowej”, mimo kilku uwag krytycznych, stwierdzam, ze spelnia kryteria stawiane pracom
na stopier’l.doktora nauk medycznych.

Dlatego prosze wiec Wysoka Rade Naukowg Instytutu Nauk Medycznych CM UJK

w Kielcach o dopuszczenie lekarz medycyny Marty Mlodawskiej do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.
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