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COVID-19 (ang. coronavirus disease 2019), choroba spowodowana przez zakazenie
SARS-CoV-2 (ang. severe acute respiratory syndrome coronavirus 2) jest przyczyna ponad 7
milion6w zgondw na catym $wiecie. Pierwsze zachorowania wystgpity w Chinach w grudniu
2019 roku i w szybkim tempie rozprzestrzenily sie. Juz w marcu 2020 roku Swiatowa
Organizacja Zdrowia (WHO) oglosita pandemig o zasiegu swiatowym. Spektrum mozliwego
przebiegu klinicznego ostrej postaci COVID-19 jest bardzo szerokie, od zakazenia
bezobjawowego do zespotu ostrej niewydolnoscei oddechowej (ARDS). Ponadto, zakazenie
SARS-CoV-2 moze obejmowaé wiele innych uktadéw, w tym sercowo-naczyniowy. Jednym z
nastgpstw COVID-19 jest zespot pokowidowy (ang. Long COVID syndrome). Jego objawy
obejmujg m. in. dolegliwo$ci ze strony ukfadu krazenia (ograniczenie tolerancji wysitku,
kolatania serca, bol w klatce piersiowej).

Rozprawa doktorska lekarza Katarzyny Gryglewskiej-Wawrzak jest de facto cyklem
trzech prac oryginalnych i jednej pracy pogladowej spéjnych tematycznie, opublikowanych na
tamach pism: Biomedicines, Journal of Clinical Medicine oraz Journal of Cardiovascular
Development and Disease, a zatem przeszia juz recenzje wydawnicze i redakcyjne tych
liczacych sig¢ periodykéw. Laczny IF praca wynosi 13,1, za$ punktacja MEIN- 400.

Nalezy podkresli¢, ze badania zostaly przeprowadzone pod kierunkiem Pani Profesor

Agaty Bieleckiej-Dabrowy, cenionego naukowca i wspaniatego klinicysty. We wszystkich



publikacjach Doktorantka jest pierwszym autorem, tgczna punktacja publikacji wiaczonych do
rozprawy doktorskiej to wspdlezynnik oddziatywania Impact Factor 13.100 oraz 400 punktow
Ministerstwa Nauki 1 Szkolnictwa Wyzszego.

Rozprawa doktorska liczy tacznie 123 strony i ma uktad klasyczny dla prac doktorskich
w formie cyklu publikacji. Zawiera liste publikacji wlaczonych do dysertacji, spis tresci, wykaz
stosowanych skrétow, streszezenie w jezyku polskim i angielskim, wprowadzenie, cele pracy,
materiat i metody, wyniki z podziatem na poszczegdlne publikacje, dyskusj¢, wnioski koncowe,
implikacje kliniczne, ograniczenia badania, kopie publikacji, o$wiadczenia wspotautorow,
opinie komisji bioetycznej, pismiennictwo. Rozprawa pod wzgledem redakcyjnym nie budzi
zastrzezen, a proporcje pomiedzy poszczegdlnymi czesciami s odpowiednio zachowane.

W czesci wprowadzenie Doktorantka w spdjny sposdb przedstawia aktualny stan wiedzy
dotyczacy epidemiologii, patogenezy, objawéw Kklinicznych COVID-19 1 zespotu
pokowidowego oraz uzasadnia celowo$¢ planowanych badan.

W kolejnej czeéei rozprawy zostaly omoéwione publikacje wilaczone do dysertacji
rozpoczynajac od przedstawienia celu badan.

Material i metodyka prowadzonych badan oraz uzyskane wyniki zostaly zawarte w
trzech publikacjach oryginalnych. Omodwienie w rozprawie doktorskiej analiz wykonanych
przez Doktorantke jest poprawne, logiczne, we wlasciwy sposéb naswietla znaczenie kliniczne
podjetych analiz.

W badaniu przedstawionym w pierwszej publikacji, 120 pacjentdéw po przebyciu
COVID-19 zostato podzielonych na dwie grupy w zalezno$ci od osiggnigtego maksymalnego
przewidywanego zuzycia tlenu w badaniu spiroergometrycznym. Wartos¢ pracy podnosi duza
ilo§¢ analizowanych parametréw miedzy grupami. Wykazano, ze me¢zczyzni maja dwukrotnie
wieksze ryzyko utrzymujacej si¢ ograniczonej tolerancji wysitku w przebiegu long COVID, w

porownaniu do grupy kobiet. Ponadto stwierdzono zwigzek miedzy zmniejszonymi



wartosciami  parametréw echokardiograficznych (A, GLPS, TAPSE), a pogorszeniem
wydolnosci fizycznej po przechorowaniu COVID-19.

W drugim badaniu oceniono uzyteczno$é spiroergometrii w grupie 146 uczestnikow po
przebyciu COVID-19. Na podstawie uzyskanych analiz stwierdzono, ze FEV1/EVC% > 103
jest najbardziej przydatnym parametrem spiroergometrycznym w przewidywaniu zespotu long
COVID. W mojej opinii duzg warto$cig tej pracy jest zastosowanie metody propensity score
matching celem wyréwnania réznic miedzy analizowanymi grupami, co zwicksza
wiarygodno$¢ i jako$¢ uzyskanych wynikéw.

W kolejnej pracy, przeprowadzono ponowng ocene u pacjentéw z badania nr 2 po rocznej
obserwacji. Wykazano, ze zwigkszone objetosci lewej komory byly zwiazane z redukcja
maksymalnego szczytowego pochlaniania tlenu w badaniu spiroergometrycznym.

Nalezy podkresli¢, ze opublikowane artykuty zawieraja tabele i ryciny ulatwiajgce
czytelnikowi zrozumienie omawianych zagadniefi i uzyskanych wynikéw. Dyskusje w
artykulach oryginalnych napisane sa w sposob logiczny i merytorycznie poprawny.
Doktorantka celnie poréwnuje uzyskane przez siebie wyniki z danymi z literatury.

Uzupelnieniem cyklu publikacji oryginalnych jest powiazana tematycznie praca
pogladowa, w ktérej omoéwiono wpltyw zakazenia SARS-CoV-2 na uszkodzenie mig$nia
sercowego 1 wystepowanie powiktan zakrzepowo-zatorowych. W mojej ocenie szczeg6lng
uwagg nalezy zwréci¢ na tabele podsumowujace dane literaturowe oraz ryciny, ktére dobrze
ilustruja przedstawiane zagadnienia.

Uzyskane wyniki pozwolity Doktorantce na ich podsumowanie, a nastgpnie wysuniecie
wnioskow (strona 41 rozprawy doktorskiej):

e Wykazano, ze mezezyzni majg dwukrotnie wigksze ryzyko ograniczonej tolerancji

wysitku fizycznego w zespole long COVID niz kobiety.



W toku analiz jedno- i wieloczynnikowych udowodniono, ze obnizone wartosci
parametréw echokardiograficznych: fali A, TAPSE, GLPS oraz zwigkszenie TBW% sa
zwiazane z pogorszeniem wydolnosci fizycznej u chorych po przebyciu COVID-19.
Za pomocg analizy krzywej ROC wykazano, ze FEV1/EVC% > 103 jest najsilniejszym
predyktorem w przewidywaniu objawow zespotu long COVID.

Potwierdzono uzyteczno$¢ badania spiroergometrycznego u pacjentow z zespotem long
COVID.

Udowodniono, ze zwiekszone objetosci lewej komory (EDV 1 ESV) oraz zawartos¢
ttuszczu (FM) wigza sie z redukcja VO2max po 15 miesigcach od przechorowania

COVID-19.

Po zapoznaniu si¢ z praca doktorska lekarza Katarzyny Gryglewskiej-Wawrzak nalezy

odnotowa¢ kilka faktéw i szerzej je skomentowac.

Do niewatpliwych osiagnie¢ Doktorantki nalezy podjecie badan nad waznym i wcigz

aktualnym zagadnieniem, majgcym znaczenie zaréwno kliniczne jak i spoleczne. Badania

prowadzone przez Doktorantke moga przyczyni¢ sie do lepszego zrozumienia COVID-19 i

powiklan tej choroby, a takze moga by¢ pomocne w opracowaniu nowych metod leczenia i

rehabilitacji.

Lektura pracy doktorskiej nasuwa pewne uwagi:

1.

2.

W jaki sposob weryfikowano u badanych fakt przechorowania COVID-19?

W przedstawionych pracach brakuje informacji dotyczacych przebiegu zakazenia.

Jaki byt udziat Doktorantki w przeprowadzonych badaniach i procesie publikacyjnym?
Chetnie poznatabym opini¢ Doktorantki odnos$nie réznic migdzy plciami. W licznych
badaniach wykazano, ze kobiety majg wyzsze ryzyko wystgpienia zespotu

pokowidowego (w tym pogorszenia tolerancji wysitku). W jednym z wnioskéw z



niniejszej rozprawy stwierdzono natomiast, ze mezczyzni maja wigksze ryzyko

ograniczonej tolerancji wysitku w przebiegu long COVID.

W podsumowaniu, chciatabym stwierdzié, ze pozytywnie oceniam warto§é naukowa
przedstawionej pracy, a wysunigte w recenzji uwagi w niczym nie umniejszajg tej oceny.
Rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art.187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo
o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2018 r. poz. 1688). Wnosze do Rady Naukowej
Instytutu Centrum Zdrowia Matki Polki w fodzi o dopuszczenie lekarza Katarzyny

Gryglewskiej-Wawrzak do dalszych etapoéw przewodu doktorskiego.
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