UNIWERSYTET MEDYCZNY

IM. PIASTOW SLASKICH WE WROCEAWIU

Wroctaw dnia 20 marca 2021

dr hab. n. med. Tomasz Gotebiowski

Klinika Nefrologii i Medycyny Transplantacyjnej we Wroctawiu
ul. Borowska 213, 50-556 Wroctaw

tel. 508559963

email: tomasz.golebiowski@umed.wroc.pl

Ocena osiagnigé dorobku naukowego dr n. med. Grzegorza Kade w zwigzku z postepowaniem w
sprawie nadania stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu
w dyscyplinie nauki medyczne

Przedstawiong oceng przeprowadzitem na podstawie materiatéw: (1) autoreferatu, (2) analizy
bibliometrycznej publikacji autorstwa dr n. med. Grzegorza Kade w postepowaniu o nadanie tytutu
doktora habilitowanego z dnia 3 czerwca 2020 - zaéwiadczenie wydane z biblioteki Centrum
Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego CMKP, (3) wykazu osiggnie¢ naukowych lub artystycznych,
stanowigcych znaczny wkiad w rozwéj okreslonej dyscypliny.

Ocena formalna

Otrzymane przeze mnie materiaty spetniajg wymogi formalne okreélone w art. 219 oraz 220 ust. 2
Ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce z dnia 20 lipca 2018r. (Dz. U. 2018 poz. 1668).

I Czesc ogdlna

Dr Grzegorz Kade studia medyczne ukoriczyt na Wydziatu Lekarskiego Wojskowej Akademii
Medycznej w todzi w 1995r. a od 2019r. pracuje w Warmirisko-Mazurskim Centrum Onkologii,
szpitala MSWIA w Olsztynie jako zastepca Dyrektora do spraw lecznictwa. W 2005 roku uzyskat
stopien doktora nauk medycznych bronigc prace pod tytutem “Mikroalbuminuria jako czynnik ryzyka
chordb uktadu sercowo-naczyniowego u mtodych mezczyzn”. Pierwsze lata swojej pracy poswiecit na
wyksztatcenie kliniczne w  zakresie choréb wewnetrznych i nefrologii uzyskujgc stopnie
specjalizacyjne z chordb wewnetrznych w 2003r. i z nefrologii w 2006r. Obie specjalizacje uzyskat
pracujac w Wojskowym Instytucie Medycznym, Klinice Chordb Wewnetrznych, Nefrologii i



Dializoterapii w Warszawie, gdzie poczatkowo byt asystentem i starszym asystentem a nastepnie
awansowat na stanowisko adiunkta od 2009r. W nastepnych latach zajmowat stanowisko gtéwnego
specjalisty i zastepcy Komenda w Wojskowym Instytucie Medycznym.

Il Ocena dorobku naukowego

Dorobek naukowy Habilitanta tworzy 22 prac oryginalnych, 24 prac kazuistycznych i 12 prac
pogladowych. Publikacje te osiggnety sumarycznie 832 punktéw wg klasyfikacji KBN/MNiSW oraz
wspotczynnik Impact Factor 27,543. Ogolna liczba cytowan na podstawie bazy Web of Science Core
Collection wynosi 90 (z autocytowaniami), 81 (bez autocytowan), Indeks Hirscha h=5.

Struktura jednorodnos¢ dorobku naukowego sktadajacego sie przede wszystkim z prac oryginalnych
dotyczacych probleméw nefrologii, jest swiadectwem duzego dynamizmu klinicznej dziatalnosci
badawczej. Fakt, ze prace uzyskaty (IF) 27,543 jednoznacznie dowodzi, ie jest to dziatalnosé
badawcza wysokiej rangi oraz powodzeniem spetnia twarde kryteria publikacji w czasopismach o
Swiatowym zasiegu.

Dalszym potwierdzeniem wysokiej aktywnosci naukowej jest 37 opublikowanych doniesien
konferencyjnych w tym 22 krajowych i 15 zagranicznych, czy tez wygloszenie 16 referatow
naukowych bedacy wyrazem dokonan badawczych na forum miedzynarodowym i krajowych
konferencji naukowych. Habilitant byt réwniez przewodniczacym i wiceprzewodniczacym w 13
sesjach naukowych.

Habilitant uczestniczyt w nastepujacych badaniach:

1.”Ciggta zylno-zylna hemodializa w leczeniu ciezkiej sepsy z zastosowaniem dializatorow o wysokim
wspodtczynniku usuwania mediatoréw stanu zapalnego” (2012-2015), w roli kierownika projektu.
2.”Ciagte metody dializoterapii (hemofiltracja i hemodiafiltracja) w leczeniu stanéw zagrozenia zycia
przebiegajacych z niewydolnoscig nerek” (2008-2010) - wspotpracownik.

3.”Monitorowanie wczesnych objawodw uszkodzenia funkcji nerek u chorych z uktadowymi
chorobami tkanki tagcznej” (2012-2015) - wspdtpracownik.

4. ,Wptyw hemodynamicznych wyktadnikéw pracy serca na funkcje nerek u pacjentéw z przewlekia
chorobg nerek” (2012-2014) - wspotpracownik.

W dziatalnosci badawczej Habilitanta juz od poczatku zaznacza sie nurt dotyczacy zagadnien
nefrologii klinicznej, ktdre poza gtéwnym cyklem dotyczacym dializatorow o wysokim wspétczynniku
usuwania mediatorow stanu zapalnego w leczeniu chorych z sepsg obejmowaty nastepujgce
zagadnienia:

- wykorzystania ultrasonograficznego, dynamicznego pomiaru perfuzji nerkowej w diagnostyce
zaburzen sercowo-nerkowych,

- oceng czynnikéw biochemicznych zwigzanych z nerkami na ryzyko sercowo-naczyniowego,

- patogenezg i powiktaniami ostrej niewydolnosci watroby ze szczegdlnym uwzglednieniem
zespotu watrobowo-nerkowego,

- powiktaniami nefrologicznymi zwigzanymi z nefroonkologia,

- trudnosciami w diagnostyce i leczeniu powiktan infekcyjnych u chorych z niewydolnoscia nerek,



- diagnostyka i leczeniem wyhranych tubulopatii,
- problemami trudnego dostepu naczyniowego u chorych w przewlektym programie hemodializ
- oraz miejsca nefrologa w terapii zatruc.

Wszystkie te zainteresowania znalazty odbicie w publikacjach, ktére w duzej wiekszosci znajdowaty
sie na liscie JCR (Journal Citation Reports).

Do najwazniejszych, najbardziej praktycznych wnioskdow z wyzej wymienionych prac, ktére zastuguja
na szczegdlng uwage nalezy wymienic kolejno:

- wybrane parametry ultrasonografii dopplerowskiej w ocenie perfuzji nerek moga pomédc w
roznicowaniu nefropatii nadcisnieniowej z przewlekta chorobg nerek spowodowang uszkodzeniem
ktebuszkow nerkowych,

- zwigkszone wydalanie albumin z moczem oraz zaburzenia aktywnaosci autonomicznej moga byé,
poza tradycyjnymi, dodatkowym wskaZnikami ryzyka sercowo-naczyniowego u potencjalnie
zdrowych mezczyzn,

- galaktozamina moze by¢ wykorzystana do stworzenia doswiadczalnego modelu ostrej
niewydolnosci watroby i nerek,

- w badaniach klinicznych wskazato na skutecznos¢ oraz bezpieczeristwo zabiegdw MARS w eliminacji
wybranych toksyn u chorych z poalkoholowym zaburzeniem czynnoéci watroby powikianym
zespotem watrobowe-nerkcwym typu 1,

- u chorych z przerzutowym rakiem nerkowokomérkowym leczonych ewerolimusem stezenie
cystatyny C w surowicy krwi, w przeciwienistwie do innych badanych markeréw eGFR ma znaczenie
predykcyjne,

- u pacjentow z przewlekia niewydolnoscig nerek diagnostyka infekcji czasami moze by¢ trudna i
powinna obejmowac szerokie spektrum mozliwych infekcji w tym réwniez Plasmodium fallciparum i
bakterie gazotwércze,

- Habilitant jako jeden z pierwszych w Polsce opisuje implantacje cewnika dializacyjnego z dostepu
ledzwiowego a w innych pracach z zakresu dostepu naczyniowego wskazuje na skuteczno$¢ zabiegéw
endowaskularnych w jego przygotowaniu.

Pozostate zagadnienia bardzo szczegétowo opisane i podsumowane sg w autoreferacie.
1. Osiagnigcia naukowe stanowigce podstawe postgpowania habilitacyjnego

Osiggnigcie naukowe stanowigce podstawe postepowania habilitacyjnego tworza cykl 3 prac
zatytutowany ,Ciagta zylno-zylna hemodializa w leczeniu sepsy z zastosowaniem dializatoréw o
wysokim wspoétczynniku usuwania mediatoréw stanu zapalnego”. S3 to prace ogloszone w
indeksowanych w czasopismach z listy filadelfijskiej. taczna punktacja: IF: 6,074; MNiSW 90 pkt.

Publikacje te byly podsumowaniem wynikéw badan z projektow badawczych prowadzonych w latach
2008-2010 oraz 2012-2015.



Celem tych prac byto pogtebienie dotychczasowej wiedzy odnosnie udziatu mediatoréw stanu
zapalnego w patogenezie i przebiegu klinicznym sepsy oraz optymalizacja leczenia ciezkiej sepsy z
wykorzystaniem nowego typu dializatora (wysokoprzeptywowego) umozliwiajacego bardziej
skuteczne niz dotychczas usuwanie mediatordw stanu zapalnego.

W pierwszej publikacji (Kade G., Lubas A., Rzeszotarska A., Korsak J., Niemczyk S. Effectiveness of
high cut-off hemofilters in the removal of selected cytokines in patients during septic shock
accompanied by acute kidney injury-preliminary study. Med. Sci. Monit. 2016: Vol. 22, s. 4338-4344)
oceniano skutecznos¢ CVVHD-HCO w usuwaniu wybranych cytokin prozapalnych. Wyniki badan
wskazywaty, iz stezenia IL-6, IL-10 i IL-12 byly podwyzszone przed zabiegiem i istotnie zmniejszaty sie
po jego zakonczeniu. Poczatkowe stezenie IL-6 w surowicy ujemnie korelowato ze zwiekszeniem
stezenia IL-6 podczas dializy (r=-0,696). W pracy tej wykazano, ze zwiekszenie IL-6 podczas CVVHD-
HCO istotnie korelowato z liczbg zgondow z powodu sepsy (r=0,40), (p<0,05). Jest to bardzo istotne
stwierdzenie, gdyz grupa chorych u ktérych obserwuje sie wzrost IL-6 podczas leczenia nalezy do
pacjentow z nieopanowanym stanem septycznym wymagajacych najwiekszej uwagi.

W kolejnej publikacji oceniano wptyw zabiegu CVVHD-HCO na usuwanie z surowicy prokalcytoniny
(PCT) oraz innych markeréw stanu zapalnego, w grupie chorych we wstrzgsie septycznym z
towarzyszacym ostrym uszkodzeniem nerek (Kade G., Literacki S., Rzeszotarska A., Niemczyk S.,
Lubas A. Removal of procalcitonin and selected cytokines during continuous veno-venous
hemodialysis using high cutoff hemofilters in patients with sepsis and acute kidney injury. Blood
Purif. 2018: Vol. 46, nr 2, s. 153 -159). W tym badaniu Habilitant wykazat iz, ze zabieg CVVHD-HCO
skutecznie usuwa PCT i wybrane cytokiny zapalne u chorych na sepse z ostrym uszkodzeniem nerek
ale klirens PCT oraz zmiana jej stezenia w surowicy podczas CVVHD-HCO nie korelujg z kliniczng
ciezkoscig sepsy (SOFA) i ogdlng umieralnoscia. W badaniu natomiast wykazano, ze stezenie CRP w
surowicy wydaje sie by¢ lepszym markerem niz PCT do oceny stanu zapalnego podczas podczas
leczenia CVVHD-HCO. Stwierdzenie to ma istotny wydzwiek kliniczny, poniewaz wskazuje na CRP jako
parametru o duzej wartos¢ diagnostycznej i prognostycznej w ocenie tych chorych.

W trzeciej publikacji przeprowadzono analize wptywu poczatkowych stezern markeréw stanu
zapalnego na trendy w podazy katecholamin u chorych ze wstrzgsem septycznym i ostrym
uszkodzeniem nerek poddawanych terapii CVWHD-HCO (Kade G., Literacki S., Rzeszotarska A.,
Niemczyk S., Lubas A. Inflammatory markers during continuous high cutoff hemodialysis in patients
with septic shock and acute kidney injury. Adv.Exp.Med.Biol. 2020 Jan 11. [Epub ahead of print], s. 1-
10. Doi: 10.1007/5584_2019_458). W badaniach stwierdzono, iz zaréwno wysokie stezenie IL-17 jak
rowniez wysoka kliniczna punktacja (SOFA) byly zwigzane z koniecznoscig stosowania amin
katecholowych a liczba punktow w skali SOFA<14 pozwolita przewidzie¢ redukcje amin presyjnych
podczas CVVHD-HCO 1z czutoscig 83% (AUC=0,899, p<0,001). W modelu analizy regres;ji
wielowymiarowej obejmujgcej poczatkowe steienia cytokin (IL-4; IL-12, IL-17 i TNFa), tylko IL-17 byta
niezaleznie zwigzana z podawaniem katecholamin. Dodatkowo stwierdzono, iz potgczony marker pod
postacig wskaznika wynikajacego z iloczynu punktéw w skali SOFA i stezenia IL-17 w surowicy (SOFA x
IL-17 [pg / ml])<22,28) przewidywat konieczno$¢ podawania katecholamin z 82,1% czutoscia i 90,0%
swoistoscig (AUC=0,843, p<0,001). Praca ta niewatpliwie dodaje wartosciowy parametr praktyczny w
ocenie stanu chorego i planowaniu jego terapii.



Whiosek

Podsumowujac, bardzo dobrze oceniam cykl prac, ktdre ztozyty sie na postepowanie habilitacyjne dr
n. med. Grzegorza Kade. Prace te poszerzajg wiedze na temat mechanizmoéw patofizjologicznych u
chorych z sepsg i ostrymi uszkodzeniami nerek. W wymiarze praktycznym nalezy zwrocic uwage na
unikalne zastosowanie filtrow o wysokim punkcie odciecia (high cut off membranes - HCO) do
usuwania cytokin prozapalnych, co stanowi dodatkowy element terapii tych chorych. Podkreslic
réwniez nalezy na przydatnosé oceny stezen réznych cytokin zapalnych do monitorowania stanu
chorych i rokowania. Obiektywnym s$wiadectwem ich wartosci sg publikacje z czasopism z listy
filadelfijskiej o tacznej sumie Impact Factor 6,074,

IV. Dziatalnos¢ dydaktyczna i organizacyjno-spoteczna

Dr Kade obowigzki lekarskie i naukowo-badawcze taczyt z dziatalnoscig dydaktyczna. Byt wyktadowca
kurséw do specjalizacji organizowanych dla pielegniarek oraz lekarzy w Centrum Ksztatcenia
Podyplomowego, Doskonalenia Zawodowego i Symulacji Medycznej Wojskowego Instytutu
Medycznego oraz Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego. Brat udziat w przygotowaniu 7
konferencji. 0Od 2011r. jest cztonkiem Paristwowe] Komisji Egzaminacyjnej w dziedzinie choroby
wewnetrzne. Jest rowniez cztonkiem zespotu ds. oceny badan klinicznych powotanego przez
Dyrektora Wojskowego Instytutu Medycznego.

Habilitant byt opiekunem 2 lekarzy do specjalizacji z zakresu chordb wewnetrznych, jest opiekunem
stazystow podyplomowych w Wojskowym Instytucie Medycznym, prowadzi seminaria i zajecia
kliniczne ze stazystami w zakresie nefrologii, organizowat Konferencje Naukowo-Szkoleniowe dla
Studenckich Kot Naukowych. Dr Kade zostat powotany na stanowisko zastepcy przewodniczacego do
Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia ziarniniakowatosci z zapaleniem naczyn (GPA) lub
mikroskopowego zapalenia naczyn (MPA) przez Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia.

Dr Kade byt wybrany na cztonka Rady Wojskowej Izby Lekarskiej i petnit funkcje rzecznika prasowego
oraz przewodniczgcego Komisji Etyki. Habilitant jest od 1.06.2020r. konsultantem ds. Toksykologii
Klinicznej wojewddztwa warminsko-mazurskiego.

Ponadto Habilitant otrzymat nastepujgce wyréznienia i nagrody:

2019 - nagroda zespotowa - | miejsce w ocenie dziatalnosci naukowo-badawczej, dydaktycznej oraz
organizacyjnej klinik i zaktadéw Wojskowego Instytutu Medycznego za rok 2018 - Klinika Chordb
Wewnetrznych, Nefrologii i Dializoterapii pod kierunkiem prof. dr. hab. n. med. Stanistawa
Niemczyka.

Wielokrotnie odznaczany medalami resortowymi Ministerstwa Obrony Narodowej.
Jest cztonkiem:

Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego, Polskiego Towarzystwa Ultrasonograficznego, Sekcji
Toksykologii Klinicznej, European Renal Association, European Dialysis and Transplantation
Association, European Federation of Societies for Ultrasound In Medicine and Biology and to the
World Federation for Ultrasound In Medicine and Biology.



Whiosek koncowy

Stwierdzam, ze kandydat dr n. med. Grzegorz Kade spetnia wszystkie wymogi niezbedne do ubiegania
sig o stopien naukowy doktora habilitowanego w zakresie nauk medycznych okreélone ustawa z dnia
20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce ( Dz. U.2020, poz. 85 ze zm. ) i szczegdlnosci
wymaganiom okreslonym w art. 219 ust. 1 pkt 2. Wysoka jakos¢ dorobku naukowego i cykl prac
przedstawiony w postepowaniu habilitacyjnym powodujg, ze wnioskuje do Rady Naukowej
Narodowego Instytutu Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji im. Prof. dr hab. med. Eleonory Reichert
o dopuszczenie dr Grzegorza Kade do dalszych etapdw przewodu habilitacyjnego.

Z wyrazami szacunku

dr hab. n. med. Tomasz Gotebiowski
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