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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. Marcina Kazberuka

“Ocena stezenia kwasu hialuronowego
w surowicy chorych z COVID-19”

Zakazenie nowym koronawirusem SARS-CoV-2, rozpoznane w grudniu
2019 roku w prowincji Wuhan w Chinach, w ciggu kilku miesiecy
przeksztatcito sie w globalng pandemie, ktéra stata sie ogromnym
wyzwaniem dla systeméw opieki zdrowotnej catego Swiata. COVID-19
spowodowat ponad 7 min zgonéw i zdezorganizowal funkcjonowanie
ochrony zdrowia w wielu krajach.

Pojawienie sig¢ nowej, w czeéci przypadkéw przebiegajacej dramatycznie,
choroby zakaznej wzbudzito zrozumiate zainteresowanie klinicystow
i naukowcow. Rozpoczeto wielokierunkowe badania a wéréd nich takie,
ktére pozwolity na wykrycie predyktoréw ciezkiego przebiegu choroby
irozwoju trwatych nastepstw, takich jak na przyktad wtéknienie ptuc.

W wielu wczedniejszych badaniach wykazano, ze kwas hialuronowy jest
dobrym  markerem w  chorobach zapalnych  przebiegajacych
z uruchomieniem proceséw fibrogenezy, w ktorym dochodzi do
przebudowy macierzy pozakomérkowe;j. Wykazano, ze stezenie HA
w surowicy pacjentéw z marsko$cig watroby i samoistnym, idiopatycznym
wioknieniem ptuc koreluje ze stopniem witéknienia.

Doktorant podjal sie zatem opracowania tematu, ktory jest bardzo
aktualny, wazny i ciekawy, a jego wyb6r uwazam za w petni uzasadniony.
Na podkreslenie zastuguje fakt, ze badania przeprowadzono w trudnym
pandemicznym czasie, kiedy taka aktywnogé wymagata szczegélnej
determinacji i zaangazowania.
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Ocena formalna rozprawy doktorskiej lek. Marcina Kazberuka

Przystana do recenzji rozprawa doktorska liczy sobie 135 stron.

Struktura rozprawy jest typowa, nie budzi zastrzezen formalnych.

Praca zwiera nastgpujgce rozdziaty: wykaz skré6téw, streszczenia w jezyku
polskim i angielskim, wstep, cele rozprawy doktorskiej, materiat i metody,
wyniki, dyskusje, wnioski, pi§miennictwo. Praca zawiera 32 tabele i 19
rycin.

Informacj¢ o prowadzonym badaniu wystano do Komisji Bioetycznej
Uniwersytetu  Medycznego w  Bialymstoku i uzyskano zgode
APK.002.497.2021.

Ocena merytoryczna rozprawy

Wstep pracy jest bardzo obszerny, ciekawy i stanowi bardzo dobra
podstawe do dalszych rozwazan. Zawarto w nim solidng porcje wiedzy na
temat wirusa SARS-CoV-2, choroby COVID-19 ze szczegdlnym
uwzglednieniem jej patogenezy. W drugiej czesci wstepu szczegotowo
omowiono mechanizmy procesu witéknienia i roli w nim kwasu
hialuronowego. Zwraca uwage bardzo dobry jezyk co sprawia, ze mimo
wielostronicowego (52!) tekstu czyta sie go bez chwili znuzenia. Zdjecia z
wlasnych zbioréw autora i ryciny dodatkowo podnosza wartosé tej czesci
pracy.

Za cel pracy Doktorant postawil sobie zbadanie, czy w trakcie choroby
COVID-19 zmieniajg sig stezenia kwasu hialuronowego i w jakim stopniu
zalezg one od wybranych czynnikéw. Wzieto pod uwage parametry
charakteryzujgce ciezko$¢ przebiegu choroby, takie jak: wydolno$¢
oddechowa, parametry gazometryczne, stopien zajecia ptuc w tomografii
komputerowej, obecno$¢ burzy cytokinowej. Do badania wiaczono 94
chorych hospitalizowanych w okresie od listopada 2021 roku do marca
2022 roku. Grupe kontrolng stanowito 30 zdrowych oséb z wykluczonym
zakazeniem SARS-CoV-2. U chorych w pierwszej i dziesigtej dobie
hospitalizacji oznaczono we krwi tetniczej parametry gazometryczne,
biochemiczne, stezenie prokalcytoniny, interleukiny-6 i  kwasu
hialuronowego. Ponadto u 66 chorych wykonano tomografie komputerowa
klatki piersiowej o wysokiej rozdzielczoéci i oceniono zajecie ptuc w skali
CTSS.

Zastosowano prawidlowa metodologie badan laboratoryjnych i dobrze
dobrany zestaw testéw statystycznych.

Wyniki zostaly przedstawione starannie i przejrzyscie, w sposob
utatwiajgcy ich zrozumienie. Zostaty zilustrowane 11 rycinami i 26



tabelami. Autor wykazal istotne zwiekszenie stezenie kwasu
hialuronowego w grupie badanej w poréwnaniu z grupa kontrolng zaréwno w
pierwszej jak i w dziesigtej dobie hospitalizacji. Stwierdzono zwiazek
stezenia kwasu hialuronowego z ciezkos$cig przebiegu choroby. Istotnie
wyzsze stezenia wystepowaty u chorych z krytycznie ciezkim przebiegiem
choroby, u zmartych pacjentéw i u pacjentéw z wiekszym zajeciem miazszu
ptuc w badaniu CT. Autor wnioskuje na tej podstawie, ze kwas hialuronowy
moze stanowic¢ parametr o znaczeniu rokowniczym.

Wyniki pracy sa warto$ciowe, oryginalne i dobrze udokumentowane.
Sposob ich przedstawienia $wiadczy o skrupulatnosci i rzetelnoéci Autora.
Dyskusja jest ciekawa i przeprowadzona prawidtowo. Doktorant przytacza
wyniki badan innych autoréw, ktére krytycznie interpretuje. W sposob
dojrzaly interpretuje wiasne wyniki wskazujac na pewne ograniczenia,
wynikajgce ze struktury badanych podgrup, jak na przyktad w przypadku
porownania grup szczepionych i nieszczepionych chorych.

Wnioski wyptywajg z wynikéw i przeprowadzonej dyskusji i sg
sformutowane prawidtowo.

Bogate pismiennictwo obejmuje 260 pozycji i zawiera aktualne
I najwazniejsze publikacje dotyczgce omawianego zagadnienia. Struktura
pisSmiennictwa wskazuje na dobre przygotowanie teoretyczne i szeroka
wiedze Doktoranta. Sugerowatabym tylko, aby Autor zacytowat nieco
wiecej prac polskich autoréw, ktére dotycza przebiegu choroby u polskich
pacjentéw chorujgcych na COVID-19.

W konkluzji stwierdzam, ze lek. Marcin Kazberuk dobrze opanowat
postugiwanie si¢ warsztatem naukowym. Zaprojektowat dobrze badanie,
zastosowat wiasciwe metody i w pelni zrealizowal postawione cele pracy.
Zaprezentowal umiejetno$¢ interpretacji uzyskanych wynikow badan
I odniesienia ich do aktualnego stanu wiedzy. Swiadczy to o osiagnieciu
przez Doktoranta waznego szczebla dojrzatosci naukowej. Wybér
ciekawego i aktualnego tematu, a szczegélnie fakt zrealizowania projektu
badawczego w trudnym czasie pandemii, uwazam za wielkg wartosé¢
ocenianej rozprawy.

Z przedtozonej do recenzji rozprawy doktorskiej jasno wynika, ze
Doktorant dysponuje obszerng wiedzg z zakresu choréb zakaznych i jest
doskonale zaznajomiony z aktualnym piSmiennictwem dotyczacym
realizowanego tematu. Poprawnie formuluje wnioski, a w dyskusji
W sposob krytyczny i wywazony przeprowadza polemike naukowa.
Rozprawa doktorska jest pracg wartos$ciowa naukowo, przeprowadzong
bardzo rzetelnie i potwierdza dobre przygotowanie Doktoranta do dalszej
pracy naukowej. Jako Recenzentka nie mam do przedtozonej pracy zadnych
krytycznych uwag merytorycznych.



Jezyk rozprawy jest poprawny, zwraca uwage klarowne, jednoznaczne
formutowanie mysli. Prace przyjemnie sie czyta.

Doktorant nie ustrzegt sie kilku niezrecznosci jezykowych, jak na przyktad:
"badanie tomografii komputerowej wysokiej rozdzielczoéci klatki piersiowe;j”,
”w badaniu nie wzigta udziat cze$¢ spoteczenstwa”.

Te drobne niezrgcznosci w niczym nie ujmuja wysokiej oceny recenzowanej
rozprawy doktorskiej.

Biorge pod uwage ciekawy aspekt naukowy podjgtego tematu, perfekcyijna
realizacj¢ projektu badawczego oraz bardzo elegancki sposob zaprezentowania
wynikow badan z przyjemnosciag wnioskuje o jej wyréznienie.

Na podstawie dokonanej recenzji przediozonej do oceny rozprawy
doktorskiej lek. Marcina Kazberuka stwierdzam, ze rozprawa doktorska
spetnia warunki okreslone w art. 187 ust. 1-4 Ustawy z dnia 20 lipca 2018
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (tj. Dz. U. 2018 poz. 1668) i wnosze
do Senatu Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku o dopuszczenie lek.
Marcina Kazberuka do dalszych etap6w w postepowaniu o nadanie stopnia
doktora nauk medycznych.




