Recenzja
pracy na stopien doktora nauk medycznych
lek. Kamila Adamczyka

p.t. ,Diagnostyka zaburzen smaku jako metoda badan

przesiewowych w COVID-19”

Ogdlnym celem pracy byta ocena mozliwosci wykorzystanie technik pomiaru zaburzen

smaku dla diagnostyki infekeji SARS-Cov-2.

Przedstawiona do oceny praca obejmuje: 123 strony tekstu, 364 pozycji cytowanego

pi$miennictwa. Praca zawiera 10 tabel i 4 ryciny.

Praca ma charakter monografii. Uktad pracy jest klasyczny i obejmuje: streszczenie w
jezyku polskim (str. 7-9), streszczenie w jezyku angielskim (str. 10-12), wstgp (str. 13-40), cele
pracy (str. 41), material i metody (str. 42-46), analize statystyczna (str. 47), opis wynikdéw
badan (str. 48-58), dyskusje (str. 59-76), wnioski i podsumowanie (str.77-78), suplement (str.
79-83). W pracy zawarto roéwniez: spis tresci, liste rycin i tabel.

Tematyka pracy zostala wybrana bardzo dobrze. Trudno dzi§ o bardziej aktualny
problem kliniczny niz pandemia Covid 19. Globalnie ciggle borykamy sie z problemem
ograniczonego dostepu do testow potwierdzajacych infekcje SARS-Cov-2, badania te sa
kosztowne, system kwalifikacji do przeprowadzenie testéw czesto niedoskonaty. Diatego
zdefiniowanie prostych, tanich, tatwo dostepnych testéw, ktére moglyby wstepnie
ukierunkowac diagnostyke w kierunku Covid 19, bytoby z klinicznego punktu widzenia trudne
do przecenienia. Jak pisze doktorant ,,wazne jest aby zidentyfikowaé patognomoniczne
objawy zakazenia COVID-19, aby poprzez terminowa kwarantanne pacjentow zahamowacd

rozprzestrzenianie si¢ choroby”.

Wstep do pracy jest rozbudowany, obejmuje ogdlny opis 1 geneze pandemii Covid 19,
epidemiologi¢ 1 diagnostyke Covid 19, opis szezepionek bedacych w trakcie pisania tekstu
jeszcze gidwnie w fazie rozwojowej, mutacje wirnsa SARS-Cov-2. Wstep obejmuje takze

bardzo wazny paragraf dotyczacy generalnie zaburzen smaku i wechu i wreszcie paragraf



odnoszacy sie juz bezpofrednio do aktualnego wykorzystania zaburzeh smaku i wechu w

diagnostyce Covid-19. Wstep do pracy mozna uzna¢ za dobry, napisany jest bardzo

profesjonalnie, oparty jest o najnowsze pismiennictwo, by¢ moze mozna by go uznac za zbyt

obszerny w odniesieniu do zagadnied majacych jedynie poéredn: zwigzek z praca doktorska

(np. paragrat dotyczacy szczepien).

Cele szczegdlowe pracy obejmowaly:

s Qcene charakterystyki zaburzei smaku w przebiegu COVID-19, =z
uwzglednieniem zaburzen poszczegolnych smakéw

s Stworzenie modelu predykcyjnego zakazenia wirusem SARS-CovV-2
bazujacego na obiektywnych testach smakéw.

e Poréwnanie skuteczno$ci modeli predykeyjnych bazujacych na subiektywnych
symptomach COVID-19 z modelami bazujacymi na obiektywnych testach

smakow.

Na duze uznanie zastuguje metodologia przeprowadzonej pracy, ktéra podzielono na dwie fazy.

Fazg pilotazows, ktéra zostala przeprowadzona na 25 miodych, zdrowych, dorostych
mezezyznach, z ujemnym wynikiem badania w kierunku obecnodci SARS-CoV-2.
Celem tej fazy badania byto ustalenie odczuwania progdéw smakowych wérdd zdrowej
populacji. Fazg pilotazowa przeprowadzono, aby skrocié czas ekspozycji badaczy na
wirusa oraz zapewni¢, ze zastosowano wcezesniej zwalidowane stezenia substancji
smakowych. Zadecydowano o wyborze najniZzszego stezenia substancji smakowej,
odczuwalnej dla minimum 90% badanych, odrzucajac jednoczednie stezenia, kidre
okazaly si¢ bodZzcami supramaksymalnymi. Doktorant w pracy szczegélowo opisuje
metodyke fazy pilotazowej, zostata ona przygotowana bardzo starannie, ale tez, co
trzeba podkresli¢ wymagata duzego naktadu pracy oraz odpowiedniego plaﬁowemja
logistycznego.

Faze zasadnicza badania. Do fazy zasadniczej badania poczatkowo wlaczono 92
studentéw Szkoly Gléwnej Shuzby Pozamniczej w Warszawie, ktdrzy spenili kryteria
wlaczenia do badania, w tym potwierdzona infekeja SARS-CoV-2. Ostatecznie badanie
ukonczylo 88 osob. U WSZystkich chorych wlaczonych do zasadniczej fazy pracy

powielono protoko! badania smakéw zoptymalizowany w fazie pilotazowe;.

Analiza statystyczna wynikéw zostala przeprowadzona prawidiowo, na szczegllne uznanie

zashiguje wyznaczenie krzywej charakterystyki operacyjnej odbiornika (ROC) dla oceny
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wydajnosci predyktora po wybraniu odpowiednich klasyfikatordw objawdw w oparciu o model

regresji 1 uzytecznos¢ kliniczna.

Wyniki przedstawiono w sposéb klarowny i zrozumialy. W skrdcie, odczuwanie
smakéw stodkiego i stonego bylo zaburzone w grupie pacjentéw COVID-19 w stosunku do
grupy kontrolnej. Kwestionariusz medyczny miat wyzsza czulos¢ 1 warto§¢ diagnostyczna (pole
pod krzywa ROC) niz jakikolwiek obiektywny test smaku. Pojedynczym testem smaku o
najwyzszej czutoséci 1 wartoscl diagnostycznej w diagnostyce zakazenia SARS-Cov-2 byl tester
smaku stodkiego o stezeniu sacharozy 40 mg/ml. W efekcie analizy wynikdw zaproponowano
dwa modele predykcyjne zakazenia SARS-CoV-2: przesiewowy i diagnostyczny, oba zostaly

odpowiednio uzasadnione merytorycznie.

Co wazne, analiza wynikow zostala przedstawiona w kontekscie objawdw klinicznych,

prezentowanych przez osoby wlaczone do badania.

Po prezentacji wynikéw doktorant przeprowadza bardzo obszerna dyskusje, wskazujac
obiektywnie takze na pewne ograniczenia przeprowadzonej analizy. Sposdb przeprowadzenia
dyskusji §wiadczy o duzej wiedzy doktoranta w zakresie zaburzen percepcji smaku, przede

wszystkim w kontekscie infekeji COVID-19.
Doktorant wyciaga z pracy nastepujace wnioski:

e Zakazenie wirusem SARS-CoV-2 wplywa na percepcje smakow uposledzajac
selektywnie odczuwanie smaku stodkiego i stonego

e Pojedynczym testem smaku o najwyzszej wartosci diagnostycznej zakazenia byt
tester smaku stodkiego o stezeniu sacharozy 40 mg/dL

» Modelem predykcyjnym o najwyzszej czulosci byl model sktadajacy sie z
kwestionariusza medycznego dotyczacego subiektywnych objawéw COVID-
19 oraz badania testerem smakowym

¢ Modelem predykcyjnym bazujacym na obiektywnych testach smakow o
najwyzszej swoistosci byl model skiadajacy si¢ z badania dwéch smakéw
stonych (w roznych stezeniach chlorku sodu) oraz smaku stodkiego.

o  Warto$¢ diagnostyczna modelu predykcyjnego bazujacego na subiektywnych
symptomach okazala si¢ wyzsza niz modeli predykcyjnych bazujacych na
obiektywnych testach smaku.
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Whnioski sa prawidlowo sformulowane, maja swoje oparcie w przeprowadzonych

analizach i uzyskanych wynikach.

Przechodzac do podsumowania, praca doktorska lek. Kamila Adamczyka robi
pozytywne wraZzenie dobrze sformulowana hipoteza badawcza, profesjonalna realizacja pracy,
duzym naktadem sit i érodkow wiozZonych w realizacje badafl, wykorzystaniem nowoczesnej

metodologii badawczej, utylitarna warto$cia badan. Najwazniejsze zalety pracy:
- dobor tematyki pracy z duzym potencjatem utylitarnym
- bardzo staranne przeprowadzenie analiz z dwustopniowym schematem badania
- profesjonalna analiza statystyczna
- obszerna dyskusja swiadczaca o doskonatej znajomosci badanego problemu

Nalezy wreszcie z szacunkiem odnie$¢ sig¢ do decyzji doktoranta o pracy z osobami z Covid -
19 w zakresie wykraczajacym poza standardows opieke nad nimi w czasie, kiedy nie bylo
jeszeze mozliwosci pelnego zaszezepienia sig, a skutecznosé srodkow ochrony osobistej nie

byla do kofica znana.
Uwagi krytyczne:

e Doktorant w dyskusji krytycznie omawia szereg oczywistych ograniczen badania,
jednym z nich byla analiza wylacznie populacji meskiej. Z punktu widzenia recenzenta
wazniejszym chyba ograniczeniem wydaje si¢ stosunkowo mtody wiek badanych 0séb,
brak u nich chordb przewleklych. Infekcja COVID — 19 jest szczegdlnie niebezpieczna
w starszych grupach wiekowych, u 0s6b ze schorzeniami przewlektymi. Wydaje sie, ze
w dyskusji powinno to znalez¢ odzwierciedlenie, wskazanie na koniecznosé wykonania
analogicznych badan np. u 0s6b z cukrzyca, otyloscia, gdzie wyniki mogltyby by¢ inne,
np. biorac pod uwage zaburzenia percepcji smakéw wynikajace juz z faktu obecnoéci
wspommnianych chorob przewlektych.

e 7 obowiazku recenzenckiego pragne tez zwrdci¢ uwage na drobng kwestic edytorska:
w spisie tresci brak jest paragrafu 4.3, paragraf ten znalazt si¢ jednak w samym teks$cie
wstepu.

o Wreszcie, w odczuciu recenzenta, jak pisano juz wezesnie), wstep w niektdrych jego
fragmentach wydaje si¢ niepotrzebnie obszerny w odniesieniu do zagadnien majacych

jedynie posredni zwigzek z praca doktorska (np. paragraf dotyczacy szczepien).



Koncowe wnioski oceniajacego:

Ogdlna ocena pracy na stopien doktora nauk medycznych lek. Kamila Adamczyka, pomimo
drobnych uwag krytycznych, jest wysoce pozytywna, speinia ona wszelkie warunki okreslone
dla rozpraw doktorskich (art. 13 Ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule
naukowym oraz stopniach i tytule w zakresie sztuki [Dz. U. nr 65, poz 595 z p6zn.zm| oraz art.
179 ust. 1 ustawy z dnia 3 lipca 2018 r. Przepisy wprowadzajace ustawg — Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce [Dz.U z 2018 r. poz. 1669 z p6éznn.zm] ), dlatego wnioskuj¢ o dopuszczenie
przez Rade¢ Naukowa Instytutu Medycyny Doswiadczalnej 1 Klinicznej im. Mirostawa

Mossakowskiego PAN lek. Kamila Adamczyka do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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