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Recenzja rozprawy doktorskiej autorstwa lek. med. Radu Gheorghe Petru Galisa, Uniwersytet
Medyczny im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu

»Analizy czynnikéw ryzyka modyfikowanych w celu poprawy wynikéw pourodzeniowych”

Postepy w medycynie okotoporodowej przyczynity sie do znacznego spadku $miertelnosci
noworodkéw w ostatnim pétwieczu. W krajach wysoko rozwinietych obserwuje sie znaczny spadek
Smiertelnosci u weze$niakéw. W pierwszych 28 dniach zycia tych wczesniakédw zmiany mozna przypisac
interdyscyplinarnej opiece, umozliwiajgcej dobranie wiasciwego czasu porodu i zapewnienie lepszej
wentylacji. Gtéwne zmiany osiggnieto dzieki wprowadzeniu sterydéw przedporodowych
stymulujacych ,dojrzewanie ptuc” i terapii zastepczej, a takze kontroli choréb zakainych poprzez
wprowadzenie profilaktyki i wczesnej terapii. Istotne skutki uboczne w tej populacji, zdefiniowanej jako
dzieci urodzone przed 32 tygodniem cigzy, s3 zwigzane gtéwnie z niedojrzatoscig wszystkich narzadow.
Znaczng poprawe wynikow pourodzeniowych obserwuje sie u dzieci urodzonych na coraz
wczeéniejszych etapach cigZy i s3 one wynikiem wprowadzenia odpowiedniej infrastruktury i szkolen,
w tym utworzenia specjalistycznych osrodkéw okotoporodowych i zapewnienia ulepszonej i
ustandaryzowanej opieki klinicznej na oddziatach intensywnej terapii noworodkéw. Postep medyczny
w dziedzinie opieki nad noworodkami jest kosztowny, ale wysoce optacalny. Opieka neonatologiczna
przyczynia sie do znacznego zwiekszenia liczby lat zycia skorygowanych jakoscig, co jest widoczne w
poréwnaniu z wynikami dla oddziatéw onkologii dla dorostych i oddziatéw zajmujacych sie leczeniem
pacjentdw z ostrym zawatem miesnia sercowego lub udarem.

Pomimo postepu w naukach medycznych, nadal musimy stawia¢ czoto wyzwaniom zwigzanym ze
$Smiertelnoscig i zachorowalnoscig noworodkow.

Jako przedmiot badan doktorant wybrat aspekt zwigzany z modyfikowalnymi czynnikami ryzyka

populacji okotoporodowej.

Rozprawa doktorska lek. med. Radu Galisa jest rozprawa zbiorcza. Sktada sie z 4 recenzowanych,
opublikowanych artykutéw o tacznej punktacji IF = 12,7. Jakos$¢ pracy potwierdza liczba cytowan —do
grudnia 2024 r. artykuty byly cytowane juz 18 razy.




Lista artykutdw przedstawia sie nastepujaco:

1. Galis, R., P. Trif, D. Mudura, R. Murvai, L. G. Daina, F. Szasz, R. Negrini, A. Hatos, B. F. Gyarmati,
M. C. Daly, J. Mazela and B. W. Kramer (2024). "Preterm birth and stillbirth during COVID-19
pandemic in Bihor County/Romania." Front Reprod Health 6: 1286496. DOI:
10.3389/frph.2024.1286496 - IF 0,6

2. Galis, R,, Trif, P, Mudura, D., Mazela, J., Daly, M. C., Kramer, B. W., & Diggikar, S. (2023).
Association of Fortification with Human Milk versus Bovine Milk-Based Fortifiers on Short-
Term Outcomes in Preterm Infants — A Meta-Analysis. Nutrients, 16(6), 910. DOI:
10.3390/nu160609 - IF 5,9

3. Diggikar S, Gurumoorthy P, Trif B, Mudura D, Nagesh NK, Galis R, Vinekar A, Kramer BW. (2023).
Retinopathy of prematurity and neurodevelopmental outcomes in preterm infants: A
systematic review and meta-analysis. Front Pediatr. 2023 Marl 5; 11:1055813.
D0I:10.3389/fped.2023.1055813 - IF 2,6

4. Galis R, Mudura D, Trif P, Diggikar S, Prasath A, Ognean ML, Mazela J, Lacatusu A, Ramanathan
R, Kramer BW, Singh Y. (2024). Milrinone in persistent pulmonary hypertension of newborn: a
scoping review. Pediatr Res. 2024 May 14. DOI: 10.1038/s41390-24-03234-z. IF 3,6

Rozprawa sktada sie fgcznie z 119 stron i zawiera miedzy innymi petne teksty wyzej wymienionych
publikacji. Rozpoczyna sie spisem tresci, a nastepnie wstepem opisujgcym poszczegdlne elementy
lezace w obszarze zainteresowan doktoranta. Ta cze$¢ miesci sie na 4 stronach. W dalszej czesci
rozprawy doktorant przedstawia jasne cele swoich badan naukowych. Kolejna czes¢ zawiera zbiorczy
opis metod badawczych zastosowanych w kazdej publikacji i koniczy sie zbiorczg prezentacjg wynikow.
Na zakonczenie tej czesci rozprawy przedstawiono liste publikacji sktadajgcg sie z 77 pozycji,
uporzadkowanych w kolejnosci cytowan. Kolejna cze$é¢ rozprawy zawiera petne wydruki
opublikowanych artykutéw, a nastepnie oswiadczenia wspdétautoréw o zgodzie na wigczenie kazdej
publikacji do zbiorczej rozprawy doktorskiej.

Jezeli chodzi o ocene czesci rozprawy zatytutowanej ,Wstep”, stwierdzam, ze doktorant w sposob
bardzo zwiezty przedstawia aktualny stan wiedzy zwigzany z rozprawg i dokumentuje potrzebe zajecia

sie tematami, ktére podjat w swojej pracy doktorskiej.

Podsumowujgc wyniki i wnioski wszystkich prac stanowigcych podstawe niniejszej rozprawy
doktorskiej, doktorant stwierdza, ze:

1. Pierwsze badanie dotyczyto niekorzystnych wynikéw pourodzeniowych w trakcie lockdownu
spowodowanego COVID-19 w regionie ze scentralizowanym systemem opieki zdrowotnej dla
noworodkéw i stanowito retrospektywne badanie kohortowe. Ograniczenia wynikajgce z
lockdownu w okregu Bihor w Rumunii wigzaty sie ze wzrostem liczby martwych urodzen, ale
wskaznik urodzen przedwczesnych pozostat niezmieniony. Jest to interesujgce ustalenie,
poniewaz ustalanie priorytetdw dla wykorzystania zasobow opieki zdrowotnej jest
koniecznoscia, a dokonane ustalenia bedg miaty wptyw na zarzadzanie zasobami w trakcie
przysztych pandemii.

2. Drugie badanie analizowato niekorzystne skutki u skrajnych wcze$niakéw karmionych
wytgcznie dietg opartg na mleku ludzkim, ktére otrzymuja Srodki wzmacniajace na bazie mleka
ludzkiego w porédwnaniu z niemowletami karmionymi srodkami wzmacniajgcymi na bazie
mleka krowiego. Doktorant przeprowadzit metaanalize zgodnie z najnowszymi technikami.
Dieta oparta wytacznie na mleku ludzkim wykazata zmniejszenie smiertelnosci o 50% - co




wazne, na swiecie istnieje tylko jeden tego rodzaju produkt. W éwietle tych ustalen niezwykle
istotnego znaczenia nabierajg ostatnie dziafania dazgce do utworzenia bankéw mleka
ludzkiego i najnowsze europejskie przepisy dotyczace tkanek pochodzenia ludzkiego. Moze to
doprowadzi¢ do opracowania érodka wzmacniajgcego na bazie mleka ludzkiego, ktéry bedzie
stanowit konkurencje dla jedynego obecnie dostepnego produktu o zaporowej cenie.

3. Przeprowadzono metaanalize retinopatii i wynikéw neurorozwojowych u wezeéniakéw w celu
zbadania istniejacych miedzy nimi powigzar. Wyniki potwierdzajg zwigzek miedzy ROP,
leczeniem anty-VEGF i stabymi wynikami neurorozwojowymi. Metaanaliza jest istotna
niezaleznie od réinych badari klinicznych, ktére obejmuja heterogeniczne populacje
pacjentéw. W kolejnych latach dostepne beda dodatkowe dane dotyczace dalszego rozwoju
neurologicznego.

4. W czwartym badaniu ocenione stosowanie milrinonu w przewlekiym nadciénieniu ptucnym,
stwierdzajac, ze w krajach o niskich i $rednich dochodach niezbedne sg randomizowane
kontrolowane badania z milrinonem jako monoterapia. Co godne uwagi, w tych warunkach
dostgpnos¢ wdychanego tlenku azotu (iNO) pozostaje ograniczona i wigze sie z wysokimi
kosztami i konieczne jest poszukiwanie innowacyjnych rozwiazan.

Ocena:

Kazdy z poszczegdlnych tematéw poruszonych w rozprawie ma na celu badanie modyfikowalnych
czynnikéw ryzyka wptywajacych na niekorzystne skutki zwigzane z cigza/przedwczesnym porodem.
Szczegétowej analizie poddano wykorzystanie zasobéw opieki zdrowotnej na poziomie krajowym, w
tym takie szczegoty jak zastosowanie lekéw w opiece nad pacjentami w OIOM. Metaanalizy zostaty
wykorzystane w staranny sposéb do zidentyfikowania potencjalnych praktyk klinicznych wigzacych sie
z niekorzystnymi skutkami. Praca wykonana przez doktoranta rzuca éwiatfo na istotng role
wzmacniaczy opartych na mleku ludzkim.

Podsumowujac, stwierdzam, ze nie mam zadnych uwag krytycznych i wyrazam swoje poparcie dla
doktoranta. Przedstawiona praca zawiera wszystkie elementy wymagane od rozpraw doktorskich
przedstawianych przez osoby ubiegajace sie o stopien doktora nauk medycznych. Rozprawa jest
istotnym autorskim wkfadem w poszerzenie wiedzy na temat ztozonych czynnikéw ryzyka zwiazanych
z przedwczesnym porodem i wynikami pourodzeniowymi u wczeéniakdw. Wnioski ptynace z rozprawy
moga miec wreszcie bardzo praktyczny wptyw na praktyke kliniczna.

W zwigzku z powyzszym, zwracam sie do Rady Wydziatu Medycyny Uniwersytetu Medycznego im.
Karola Marcinkowskiego w Poznaniu o dopuszczenie lek. med. Radu Galisa do kolejnego etapu
przewodu doktorskiego.
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Niniejszym potwierdzam zgodnos¢ powyzszego ttumaczenia z przeditozonym mi skanem dokumentu w jezyku
angielskim.

Poznari, dnia 19 grudnia 2024 r.
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