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Recenzja rozprawy doktorskiej lekarza Marcina Kazberuka pt,,Ocena
stezenia kwasu hialuronowego w surowicy chorych z COVID-19”

COVID-19, pandemia o globalnym zasiegu, wywarta ogromny wptyw na zdrowie
publiczne oraz rozwoj nauki na catym $wiecie. Doprowadzita do bezprecedensowego
przyspieszenia badan naukowych w dziedzinie medycyny, biotechnologii i
epidemiologii. Naukowcy szybko opracowali nowe metody diagnostyczne, terapie
oraz szczepionki co w znaczgcy sposob przyczynito sie do opanowania pandemii.
Mimo Ze obecnie pandemia ta zostata w duzej mierze opanowana, badania naukowe
nad COVID-19 nadal majg ogromne znaczenie i dalekosiezne implikacje poniewaz
wyjasniajg wiele mechanizméw toczgcych sie podczas zakazenia wirusowego.
Poznanie procesow immunologicznych zachodzacych podczas infekcji wirusowych i
ich komplikacji sanowi wcigz duze wyzwanie dla naukowcéw. Istotny wplyw na te
procesy odgrywa kwas hialuronowy, ktérego znaczenie w kontekécie zakazen
wirusowych jest coraz bardziej doceniane. Kwas hialuronowy uczestniczy w regulacji
odpowiedzi immunologicznej, prowadzac do rekrutacji komérek zapalnych i produkgii
cytokin prozapalnych, co jest kluczowe dla zwalczania wiruséw. Moze takze
przyczyniac si¢ do nadmiernej reakcji zapalnej, aktywujgc burze cytokinows, ktora
jest istotnym procesem patologicznym w przebiegu zakazen SARS-CoV-2. Uwazam,
ze badanie oceniajgce stezenie kwasu hialuronowego w réznych stadiach choroby
COVID-19, ktére jest przedmiotem przedstawionej mi do oceny pracy doktorskiej jest

wazne i celowe zaréwno z punktu widzenia naukowego jak i praktycznego. Wpisuje
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Praca doktorska lekarza Marcina Kazberuka ma ukiad typowy, stawiany tego typu
rozprawom. Wstep jest rzeczowy, merytoryczny i systematyczny. Autor w zwiezly
sposob przedstawia najwazniejsze wiadomosci o COVID -19 - opisuje catg rodzine
koronawirusow szczegétowo podajgc wiadomosci o SARS-CoV-2. W przystepny
sposob opisuje przebieg choroby z podziatem na postacie kliniczne, najczestsze
powiktania zakazenia SARS-CoV-2, znaczenie badan obrazowych oraz leki
stoswowane w COVID-19. Wstep opiera sie na szerokim przegladzie literatury, co
potwierdza rzetelno$¢ i wszechstronno$¢ podejs$cia autora do tematu. Autor cytuje
odpowiednie i aktualne zrodta, co wskazuje na znajomos$¢ najnowszych badan w
dziedzinie wirusologii i epidemiologii. Szczegdtfowo opisuje patogeneze COVID-19,
wplyw infekcji na rézne uktady organizmu, co stanowi solidne tlo dla dalszej czesci
pracy. Rozdziat dotyczacy mechanizmoéw procesow wioknienia w pracy doktorskiej
Marcina Kazberuka dotyka jednego z kluczowych aspektéw patologii COVID-19,
jakim jest wioknienie tkanek, zwlaszcza w kontekscie powiktan ptlucnych i
narzadowych. Widknienie jest niezwykle istotne w zrozumieniu dtugofalowych
konsekwencji zakazenia wirusem SARS-CoV-2 zaréwno pod wzgledem
teoretycznym jak i klinicznym. Rozdziat jest logicznie podzielony na podrozdziaty,
ktore systematycznie omawiajg poszczegolne elementy procesu widknienia, w tym
role sktadnikow macierzy pozakomérkowej, takich jak kwas hialuronowy, kolagen,
elastyna oraz ich degradacje. Struktura rozdziatu jest klarowna, co ulatwia
czytelnikowi zrozumienie zlozonosci proceséw biologicznych zwigzanych z
widknieniem. Autor w przemyslany sposob przechodzi od oméwienia podstawowych
sktadnikow macierzy pozakomodrkowej do bardziej zlozonych mechanizmow
patofizjologicznych zwigzanych z SARS-CoV-2, co pozwala na petne zrozumienie
zwigzku migdzy COVID-19 a procesami widknienia.

Cel pracy doktorskiej Marcina Kazberuka jakim jest ocena stezenia kwasu
hialuronowego w surowicy chorych na COVID-19, jest dobrze uzasadniony zaréwno
z naukowego, jak i klinicznego punktu widzenia. Temat ten wpisuje sie w szerszy
kontekst badania patofizjologii COVID-19, ze szczegdlnym uwzglednieniem
procesow wioknienia, ktére sg kluczowym aspektem powiktan u pacjentéw z cigzkim
przebiegiem tej choroby. Zatozyt rowniez 8 celéow szczegdlowych w  ktérych
zaplanowat  zbadanie zaleznosci pomiedzy stezeniem kwasu hialuronowego,
ciezkoscig przebiegu choroby, nasileniem niewydolnosci oddechowej, wyniku

tomografii komputerowej ptuc, obecnoscig burzy cytokinowej, ryzykiem zgonu,
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obecnoscig choréb towarzyszacych, stosowaniem glikokortykosteroidéw oraz
przebytymi szczepieniami p/ko COVID-19. Postanowit takZze zbada¢ korelacje
pomigdzy stezeniem kwasu hialuronowego a licznymi pramaterami krwi oraz
gazometrii tetniczej.

Zalozone cele autor realizowat badajgc tgcznie 94 pacjentow z COVID-19 ktérych
szczegodtowo opisat w rozdziale Materiat i Metody. Doktorant wykazuje sie solidnym
przygotowaniem metodologicznym, co jest kluczowe dla osiggniecia zatozonych
celéw badawczych. Autor rozpoczyna od opisu badanej populacii, co jest niezwykle
istotne dla zrozumienia kontekstu, w jakim prowadzone byly badania. Nastepnie, krok
po kroku, przechodzi do omowienia metod zbierania danych, procedur
laboratoryjnych oraz metod analizy statystycznej. Opis populacji badanej jest
szczegotowy | dostarcza wszystkich niezbednych informacji, takich jak kryteria
wigczenia i wykluczenia, liczba uczestnikow oraz ich charakterystyka demograficzna.
Grupg badang autor podzielit na trzy podgrupy ze wzgledu na ciezkosé przebiegu
klinicznego, co jest kluczowe dla zapewnienia reprezentatywnosci wynikow i
minimalizacji bledéw. Cennym aspektem pracy jest uwzglednienie przez Doktoranta
mozliwych ograniczen wynikajgcych z heterogenicznosci populacji, co $wiadczy o
dobrym przygotowaniu do pracy naukowej. Szczegotowo opisat procedury
laboratoryjne. Prawidtowo dobrat i zastosowat metody statystyczne. Autor zapewnia,
ze badania byly prowadzone zgodnie z obowigzujgcymi normami etycznymi uzyskat
zgode Komisji Bioetycznej i zamiescit numer dokumentu. Wyniki pracy zamiescit w
27 tabelach i 11 rycinach, ktére sg bardzo staranne, co utatwia czytelnikowi ich
zrozumienie i interpretacje. Przedstawienie wynikow w podrozdziatach
odpowiadajgcych poszczegdlnym celom badawczym pozwala na fatwe odniesienie
wynikow do postawionych hipotez zwieksza przejrzystosé catego rozdziatu. Taki
sposOb prezentacji jest zgodny z dobrymi praktykami w publikacjach naukowych,
gdzie dane sg przedstawione zaréwno liczbowo, jak i wizualnie, aby umozliwi¢ petng
oceng wynikow. Kazda tabela i rycina jest odpowiednio omdéwiona, co pomaga w
zrozumieniu ich znaczenia oraz kontekstu w jakim sg interpretowane. W mojej opinii
zarowno zatozenia pracy jak i dobranie metod badawczych nie budzg zadnych
zastrzezen. Autor wykazat, istotnie statystycznie zwiekszone stezenie kwasu
hialuronowego u chorych na COVID-19 w poréwnaniu z grupg kontrolna, co wg
Doktoranta moze wynika¢ ze zwigkszonego obrotu tego zwigzku w organizmie.

Wykazat zalezno$¢ pomiedzy stezeniem kwasu hialuronowego a ciezkoscia

3



przebiegu choroby oraz znaczacy wpltyw burzy cytokinowej — jednego z
powazniejszych patofizjologicznych powiktan zakazenia SARS-CoV-2 na stezenie
kwasu hialuronowego w surowicy. Sugeruje, ze zwigzek ten moze byé¢ uzytecznym
markerem aktywacji proceséw zapalnych i widknienia, ktore towarzyszg ciezkim
przebiegom COVID-19.

Autor porownuje swoje wyniki z danymi z literatury, co pozwala na ocene, w jaki
sposob badania wpisujg sig w dotychczasowe osiggniecia naukowe. Doktorant
skutecznie tgczy wyniki badan wlasnych z praktycznymi zastosowaniami klinicznymi,
co jest jednym z gtownych atutow rozdziatu. Dyskusja na temat mozliwosci
wykorzystania kwasu hialuronowego jako biomarkera w diagnostyce i monitorowaniu
pacjentow z COVID-19 jest przeprowadzona w sposéb przekonujacy i dobrze
uzasadniony. Autor wskazuje na konkretne obszary, gdzie jego badania mogg mie¢
bezposrednie zastosowanie w medycynie, co podkresla warto$¢ praktyczng pracy.
Na podstawie przeprowadzonych badan autor dobrze sformulowat 6 wnioskow z
ktorych za najwazniejsze uwazam:

- kwas hialuronowy moze by¢ wczesnym, niezaleznym wskaznikiem predykcyjnym
cigzkiego przebiegu COVID-19, na co wskazuje jego zwigzek ze stopniem zajecia
pluc, niewydolnoscig oddechowa, uszkodzeniem watroby oraz zwiekszonym
ryzykiem zgonu.

- stezenie kwasu hialuronowego moze byc¢ wykorzystywane jako marker stanu
zapalnego .

W streszczeniu pracy autor zwart najwazniejsze, skompilowane informacje dotyczace
dysertacji. Pismiennictwo zawiera 260 pozyciji, ktére sg dobrze dobrane i zacytowane
w tekscie.

Przedstawiona praca doktorska jest oryginalnym dorobkiem Kandydata, spetnia
metodologiczne strukturalne i merytoryczne wymogi stawiane kandydatom do stopnia
naukowego doktora nauk medycznych. Stanowi wartosciowy wktad w rozwoj nauki i
doskonaty przyktad przydatnej klinicznie pracy naukowej. Reasumujac, jest to bardzo
dobrze wykonana | owoczesna praca badawcza. Wykorzystanie kwasu
hialuronowego jako potencjalnego markera predykcyjnego jest innowacyjne i otwiera
nowe mozliwosci diagnostyczne oraz prognostyczne w kontekscie oceny ciezkosci
przebiegu COVID-19 a by¢ moze i innych infekcji. Praca jest bardzo staranna,
przejrzysta, napisana bardzo pigkng polszczyzng. Bardzo ciekawym watkiem

naukowym, w mojej opinii, bylaby dlugoterminowa ocena stezenia kwasu
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hialuronowego w tej grupie pacjentdow, a zwlaszcza u osob, u ktorych wystgpity
powiktania infekcji SARS-CoV-2 do czego zachecam Doktoranta w jego dalszej pracy
naukowej.

Przedstawiona do recenzji rozprawa spefnia warunki okreslone w art. 187
ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (tj. DzDZ.U. z
2022r. poz 574). Zwracam sie z uprzejmag prosbg do Senatu Uniwersytetu
Medycznego w Biatymstoku o dopuszczenie lekarza Marcina Kazberuka do dalszych

etapow przewodu doktorskiego.
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