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RECENZJA

Recenzja w postepowaniu doktorskim w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu lek. Karoliny
Machowskiej — Sempruch, Katedra i Klinika Neurologii PUM ~ studia doktoranckie, zgodnie z uchwatg
Rady Naukowej Dyscypliny Nauki Medyczne Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego z dnia
16.05.2023r. pt.: ,Pozaruchowe aspekty stwardnienia rozsianego na przyktadzie analizy zaleznosci
pomiedzy wspofistnieniem zespotu przewlektego zmeczenia, zaburzen depresyjnych i zaburzen

integracji somatosensorycznej u chorych z rzutowo-remisyjng postacia stwardnienia rozsianego”.

Doktorantka lek. Karolina Machowska-Sempruch przedstawita rozprawe doktorskg o tytule
»Pozaruchowe aspekty stwardnienia rozsianego na przyktadzie analizy zaleznosci pomiedzy
wspotistnieniem zespotu przewlektego zmeczenia, zaburzen depresyjnych i zaburzen integracji
somatosensorycznej u chorych z rzutowo-remisyjng postacia stwardnienia rozsianego” wykonang w
ramach studiow doktoranckich w Katedrze i Klinice Neurologii Pomorskiego Uniwersytetu
Medycznego. Funkcje promotora petni Pani dr hab. n. med. Marta Masztalewicz, natomiast

promotorem pomocniczym jest Pani dr n. med. Dorota Koziarska.

Tytut rozprawy doktorskiej stanowigcej podstawe ubiegania si¢ o nadanie stopnia doktora
zostat dobrany trafnie, oddaje merytoryczng tres¢ rozprawy, a w szczegélnoéci odzwierciedla

postawione cele i wnioski pracy.

Rozprawa doktorska przedstawiona zostata na 94 stronach. W sktad pracy wchodzg strona tytutowa,

spis tresci, wykaz skrotow, wstep, cel pracy, materiat i metody, wyniki, dyskusja, wnioski, streszczenie
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w jezyku polskim i angielskim, pismiennictwo, spis tabel, spis rycin, zatgczniki. Praca zawiera 12 tabel
i 16 rycin. Uktad pracy jest witasciwy, zachowana zostata odpowiednia kolejno$¢ i przejrzystosé

prezentowanych tez.

We wstepie Doktorantka zaprezentowata rys historyczny stwardnienia rozsianego, co stanowi
element wzbogacajacy prace nadajgc szerszy kontekst analizowanego zagadnienia. Opisana zostata
dokfadnie epidemiologia, etiopatogeneza, postacie kliniczne stwardnienia rozsianego, objawy oraz
mozliwosci leczenia. Wyszczegdlniona zostata cze$¢ dotyczaca objawow pozaruchowych, takich jak
zespot  zmeczenia  przewlekiego, zaburzenia depresyjne oraz zaburzenia integracji
somatosensorycznej, co podyktowane byto celami pracy. Zaspokajajgc ciekawos$c czytelniczg wstep
mogtby zostaé wzbogacony o informacje dotyczgce takich kwestii, jak wyjasnienie zroznicowania
geograficznego zapadalnosci czy tez skutecznosci poszczegdlnych lekdw stosowanych u pacjentow ze
stwardnieniem rozsianym. Chciatbym zwroci¢ uwage na aspekt pojecia CIS, ktére to jak podaje
Doktorantka nie jest stwardnieniem rozsianym, a jednoczesnie stosowane jest leczenie

immunomodulujace.
Za cel pracy Doktorantka postawita sobie prébe odpowiedzi na 4 pytanie kliniczne:

1. Jakijest zwigzek zespotu zmeczenia przewlektego, z uwzglednieniem zmeczenia poznawczego
i ruchowego z czasem trwania choroby, a takze nasileniem choroby wyrazonym punktacjg w
skali EDSS, aktywnoscig rzutows i liczbg zmian w sekwencjach T2-zaleznych w badaniu NMR
mozgowia.

2. Czy istnieje zwigzek zespotu przewlektego zmeczenia z zaburzeniami integracji
somatosensorycznej u chorych z rzutowo-remisyjng postacig SM.

3. Czy istnieje zwigzek pomiedzy wystepowaniem depresji a zaburzeniami integracji
somatosensorycznej u chorych z rzutowo-remisyjng postacig SM.

4. Czy wystepowanie zaburzen integracji somatosensorycznej u chorych z rzutowo-remisyjng

postacig SM ma zwigzek z czasem trwania choroby i jej nasileniem.

Sformutowane w taki sposéb cele pracy stanowig spdjng cato$¢ i pozwalajag na przeprowadzenie

analizy odpowiadajgcej tytutowi rozprawy doktorskiej.

Metodologia pracy badawczej bedacej podstawg przygotowania rozprawy doktorskiej zostata
opisana czytelnie i whasciwie dobrana. W badaniu wziety udziat 205 osoby w wieku od 19 do 69 lat z
rozpoznaniem rzutowo-remisyjnej postaci stwardnienia rozsianego. Pacjenci leczeni byli w o$rodku
klinicznym przy Klinice Neurologii Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie. Osoby

badane podzielone zostaty na dwie grupy. Pierwszg z nich stanowili pacjenci z rozpoznaniem zespotu
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zmeczenia przewlektego (135 oséb), natomiast drugg grupe stanowily osoby, ktére nie spetniaty
kryterium rozpoznania tego zespotu chorobowego (70 oséb). U badanych przeprowadzono ocene
pod katem zespotu zmeczenia przewlektego w zakresie funkcji motorycznych i poznawczych (skala
FSMC), w kierunku zaburzeri depresyjnych (skala Becka), zaburzeri integracji somatosensorycznej
(kwestionariusz Daniela Travisa) oraz ocene stopnia niepetnosprawnosci przy pomocy powszechnie
uzywanej skali EDSS. Ponadto oceniono czas trwania choroby oraz liczbe zmian T2-zaleznych w NMR

mozgowia,

Nie znajduje co prawda w gtdwnej czeéci dziatu trzeciego (Materiat i metody) informacji podanej
wprost, ze byta to praca ankietowa, a informacja taka widnieje dopiero w streszczeniu. Nie ma
rowniez jednoznacznej informacii, ze byta to praca prospektywna, choé¢ przedstawione dane wskazujg
na taki wiasnie charakter pracy badawczej. W zwigzku z faktem, ze Doktorantka opisuje leczenie
pacjentow z uwzglednieniem | i Il linii leczenia, celowe bytoby zawarcie petnych kryteriow
publicznego ptatnika dotyczgcych wiaczenia do programu w postaci osobnego zatacznika, a nie tylko
odniesienie sig do zatgcznika nr 1, w ktdrym zawarte zostaty kryteria McDonalda z 2017 roku. Kryteria
wiaczenia do Il linii leczenia zawarte zostaty w tekécie gtéwnym w dalszej czeéci pracy. Na uwage
zastuguje réwniez fakt, ze kryteria wiaczenia do | i Il linii leczenia wynikajg ze specyfiki krajowego
systemu finansowania przez publicznego ptatnika, a nie zawsze z charakterystyki produktéw
leczniczych, co moze miec implikacje przy zgtebianiu zagadnienia badanego w niniejszej pracy przez

badaczy zagranicznych.

Do oceny badanych aspektéw pozaruchowych wykorzystane zostaty wiaéciwie dobrane skale z
doktadnym ich opisem i przytoczeniem jako zafgczniki, co stanowi wartoéciowe kompendium dla

badaczy zgtebiajacy ten temat na kanwie przysztych badan.

Wyniki zostaty doktadnie zaprezentowane w 12 tabelach i 16 rycinach, ktére sg czytelne i

klarownie prezentuja analizowane zagadnienia.

Dyskusja przeprowadzona zostafa na 5 stronach z odniesieniem sie do uzyskanych wynikow i
dostepnej literatury, co stanowi wtasciwg forme tego dziatu. Doktorantka stawia tezy i probuje
odpowiadac na pytania na podstawie wynikéw badan innych autoréw, co wskazuje na gteboka

wiedze i do$wiadczenie w badanej tematyce.

W ograniczeniach pracy znajduje sie informacja, iz dla petnego obrazu objawéw pozaruchowych SM
warto bytoby uwzgledni¢ dodatkowg ocene funkcji poznawczych oraz ocene jakosci zycia. W petni

podzielam poglad Doktorantki i zachecam do zgtebienia tej tematyki w tych wiaénie aspektach na



drodze dalszej kariery naukowej w renomowanym osrodku klinicznym, z ktdrego wywodzi sig

Doktorantka.

Piémiennictwo zawarte zostato w 128 pozycjach, ktore wtasciwie odzwierciedlajg zgtebiang

tematyke. Obejmujg one publikacje historyczne, co stanowi warto$¢ dodang, prace analizujgce takze

populacje polskich pacjentdw ze stwardnieniem rozsianym, a takze prace z ostatnich lat. Wiekszos¢

piSmiennictwa stanowig artykuty z czasopism zagranicznych, cho¢ obecne sg réwniez istotne i

odpowiednio dobrane publikacje krajowe.

ze;

Sformutowane przez Doktorantke wnioski oddajg w petni cele pracy. Doktorantka wskazuje,

Zespdt zmeczenia przewlektego z uwzglednieniem zmeczenia poznawczego i ruchowego
pozostaje bez zwigzku z czasem trwania SM. Zmeczenie ruchowe powigzane jest z wiekszym
stopniem niepetnosprawnosci. Poczucie zmeczenia wigze sie zatem gtownie z deficytami
ruchowymi.

Nie stwierdzono zwigzku pomiedzy wystepowaniem zespotu zmeczenia przewlektego a
zaburzeniami integracji somatosensorycznej. Doktorantka wskazuje, ze mogg to by¢ zatem
dwa osobne objawy choroby.

Stwierdzono wyrazng zalezno$¢ pomiedzy wystepowaniem depresji i zaburzen integracji
somatosensorycznej. Terapia tych deficytow mogtaby wzmocnié efekty leczenia
przeciwdepresyjnego, a poprzez wptyw na depresje by¢ moze odgrywac takze korzystng role
w zmniejszaniu zespotu zmeczenia.

Dtuzszy czas trwania choroby moze wigzac sie z wiekszym ryzykiem wystepowania zaburzen
integracji somatosensoryczne] w zakresie ogdlnego przetwarzania bodicéw i zdolnosci
motorycznych. Podwrazliwosé oraz gorsze zdolnosci spoteczne i emocjonalne wigzg sie z
wieksza aktywnoscig choroby. Wyiszy stopien niepetnosprawnosci jest zwigzany z gorszymi
wynikami w zakresie dyskryminacji sensarycznej oraz zdolnosci motorycznych.

Objawy pozaruchowe stwardnienia rozsianego stanowig wyzwanie diagnostyczne i
terapeutyczne. Doktorantka postuluje potrzebe stworzenia lepszych narzedzi do ich oceny,
obiektywizacji uzyskanych wynikow, jak rowniez opracowania synergistycznych metod terapii

i rehabilitacji.

Wypetniajgc zadania wynikajace z funkcji recenzenta nalezy zwréci¢ uwage na drobne

niescistosci. Sugerowatbym ujednolicenie frazy, gdyz pojawiajg sie sformutowania ,zespét

zmeczenia przewlektego”, jak | ,zespot przewlektego zmeczenia”. Ponadto w wykazie
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pismiennictwa pojedyncze pozycje odbiegajg od innych pod wzgledem unifikacji w zakresie stylu i

interpunkcji.

Podsumowujgc uzyskane wyniki zaprezentowane w ocenianej rozprawie doktorskiej nalezy
stwierdzi¢, ze przedstawiajg one interesujgce zagadnienie. Zaskakujacy jest brak zwigzku pomiedzy
nasileniem zespotu zmeczenia przewlektego a czasem trwania choroby czy rodzajem stosowanego
leczenia, szczegdlnie ze kazdy z lekdw réini sie skutecznoscig i mechanizmem dziatania. Na uwage
zastuguja réwniez zaskakujace wnioski, iz zaburzenia integracji somatosensorycznej nie korelujg z
zespotem zmeczenia przewlektego czy tez liczbg zmian T2-zaleznych w NMR maézgowia, przy czym w
pewnych domenach korelujg z liczbg rzutéw w ostatnim roku, stopniem niepetnosprawnosci, czasem
trwania choroby czy nasileniem zaburzeri depresyjnych. Moze to wskazywad na ztozonoéé problemu,
jakim w swojej pracy badawczej zajefa sie Doktorantka. Niewatpliwie uzyskane wyniki i podjecie sie
analizy skomplikowanych zaleznosci w zakresie objawéw pozaruchowych pozwoli na ukierunkowanie
dalszych badan i doskonalenie narzedzi badawczych w celu poprawy komfortu zycia pacjentéw z SM.
Witasnie w tych kierunkach nalezy upatrywaé praktycznego zastosowania uzyskanych wynikow, co
stanowi istotng klinicznie kwestig. Rozprawa doktorska stanowi oryginalne rozwigzanie problemu
naukowego w zakresie lepszego zrozumienia i niwelowania objawow pozaruchowych u pacjentdw ze

stwardnieniem rozsianym.

Rozprawa doktorska wskazuje na gteboka wiedze teoretyczna i doéwiadczenie kliniczne Doktorantki
w dyscyplinie naukowej nauk medycznych w badanym zakresie oraz potwierdza umiejetnoéc

samodzielnego prowadzenia pracy naukowe;.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska lek. Karoliny Machowskiej — Sempruch catkowicie
wypetnia wymagania stawiane kandydatom ubiegajacym sie o nadanie stopnia doktora. Moja ocena
jest zdecydowanie pozytywna, w zwigzku z czym wnosze do Wysokiej Rady Naukowej Dyscypliny
Nauk Medycznych Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie o dopuszczenie Doktorantki

do dalszych etapow przewodu doktorskiego.






