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Podstawe opracowania recenzji przez mnie stanowi ofrzymane pismo Przewodniczgcego Rady
Dyscypliny Nauki o Zdrowiu Uniwersytetu Jagielloriskiego Collegium Medicum nr 780.5100.22.2019 z

dnia 19.07.2023 i przekazana rozprawa doktorska.

Miazdzyca zarostowa konczyn dolnych to jedna z najczestszych chordb tetnic
obwodowych. Czestos¢ wystepowania przewlekiego niedokrwienia konczyn ocenia sie
na 3—-10%, a w populacji pacjentéw powyzej 70. roku zycia dotyczy 15-20%. Jedng z
podstawowych form leczenia jest trening marszowy, ktéry jednak nie zawsze jest
mozliwy do wykonania przez kazdego chorego. Dlatego, wybdér tematu pracy
Doktoranta uwazam za uzasadniony.

Na podstawie art.187.1 ust. 3 ustawy z dnia 20.07.2018 Prawo o szkolnictwie wyzszym
i nauce (Dz.U. z 2020 poz.85 z p6zn.zm rozprawa lek. Mikotaja MAGI pt. ,Wptyw
interwatowego treningu fizycznego z ograniczonym przeptywem zylnym na proces
angiogenezy oraz funkcje srédbtonka naczyn” ma forme spodjnego tematycznie zbioru
artykutbw 3 prac (pracy oryginalnej, przegladu systematycznego oraz opisu
przypadku). Prace zostaty opublikowane w latach 2022-2023 w czasopismach
naukowych znajdujgcych sie na liscie Ministerstwa Edukac;ji i Nauki, a prace oryginalne
w czasopismach na liscie Journal Citation Reports. tgczna wartos¢ w momencie
sktadania dysertacji Impact Factor wedtug Journal Citation Report dla wymienionego



cyklu prac wynosita 9,371 oraz 340 punktow wedtug wykazu czasopism naukowych
Ministerstwa Edukacji i Nauki (MNIE).

W pracach tych lek. Mikotaj MAGA jest pierwszym autorem. Potwierdza to wiodgca
role Doktoranta w realizacje badania.
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Praca napisana jest poprawnie pod wzgledem formalno-jezykowym, stylistycznym i
interpunkcji. Zawiera ona typowe rozdziaty charakterystyczne dla pracy doktorskiej.
Sktada sie z wykazu publikacji stanowigcych rozprawe doktorskg, wstepu,
szczegotowego okreslenia celu pracy, czesci omawiajgcej poszczegolne etapy pracy
wraz protokotami badan, metodykg, wynikami oraz zatgczonych prac, a takze
podsumowania, przeglagdu piSmiennictwa streszczenia w jezyku polskim, angielskim
oraz zatgczonych oswiadczen wspotautoréw. Proporcje na poszczegdlne rozdziaty
zostaty nalezycie wywazone.

We ,Wstepie” Doktorant wyczerpujgco przedstawit aktualng wiedze na temat ¢wiczen
z ograniczonym przeptywem krwi na naczynia tetnicze oraz uzasadnit celowosc¢
podjetej tematyki badan.



Celem rozprawy doktorskiej byto:

1.0cena funkcji srodbtonka oraz aktywacji angiogenezy w odpowiedzi na ¢wiczenia
interwatowe z zastosowaniem ograniczonego przeptywu krwi (BFR) u zdrowych
ochotnikow.

2. Poroéwnanie wptywu ¢wiczen z zastosowaniem ograniczonego przeptywu krwi
(BFR) oraz bez ograniczenia przeptywu (nonBFR) na funkcje $rodbtonka
naczyniowego oraz aktywacje angiogenezy.

3. Ocena zastosowania ¢éwiczen z ograniczonym przeptywem krwi (BFR) u
pacjenta z miazdzycg tetnic konczyn dolnych.

Projekt badania zostat zrealizowany w trzech etapach.

Rozdziaty opisujgce ,Materiat i metody” poszczegdinych etapow zawierajg wszelkie
konieczne informacje niezbedne dla zorientowania sie w sposobie przeprowadzania
badania. Doktorant zastosowat odpowiednie i nowoczesne metody diagnostyczne
gwarantujgce rzetelno$¢ uzyskanych wynikdéw. Uzyskane wyniki poddane zostaty
wiasciwie dobranej i przeprowadzonej analizie statystyczne,.

W | etapie, ktdérego rezultatem jest opublikowana praca oryginalnej pt. ,,Stimulation of
the vascular endothelium and angiogenesis by blood flow restricted exercise”
badano wptyw treningu z ograniczonym przeptywem krwi (BFRE) na srédbtonek
naczyniowy i angiogeneze oraz poréwnanie tego typu stymulacji z treningiem bez
zastosowania ograniczenia przeptywu zylnego (nonBFRE). Do badania zostato
wigczonych Do badania zostato wtgczonych 35 zdrowych uczestnikow w wieku 18-
30 lat. Kazdy uczestnik wykonywat trening zaréwno BFRE jak i trening tradycyjny
nonBFRE, w odstepie 6 miesiecznym, w losowej kolejnosci.

Na przeprowadzenie badania uzyskano zgode Komisji Bioetycznej Collegium Medicum
Uniwersytetu Jagiellonskiego (nr zgody 1072.6120.91.2018).

Funkcje srodbtonka zostaty ocenione za pomoca nieinwazyjnych badan obrazowych,

w tym rozszerzenia w odpowiedzi na przeptyw (FMD), wskaznika reaktywnej hiperemii
(RHI) oraz analizy fali tetna (PWA). W celu monitorowania proceséw angiogenezy
wykonano pomiar stezen receptora 2 czynnika wzrostu srédbtonka naczyniowego
(VEGF-R2), czgsteczki adhezyjnej komorek srodbtonka i ptytek krwi (PECAM-1) oraz
transbtonowego biatka CD34.

Wykazano, iz funkcje wazodylatacyjne srodbtonka poprawity sie istotniej w wyniku
BFRE niz po ¢éwiczeniach nonBFR. Sztywnos¢ naczyn zmalat pod wptywem BFRE
podczas gdy ¢wiczenia nonBFR spowodowaty jej niewielki wzrost. Obie formy treningu



prowadzity do aktywacji angiogenezy, jednak stymulacja poprzez BFRE byfa
efektywniejsza niz bez ograniczenia przeptywu krwi.

W drugim etapie wykonano systematyczny przeglad pismiennictwa w potgczeniu z
meta-analizg pt. “Impact of blood flow restricted training on arterial functions and
angiogenesis. A systematic review with meta-analysis” zgodnie z wytycznymi
PRISMA, a protokot badania zostat zarejestrowany w bazie

PROSPERO (CRD42020222257). Zidentyfikowano 851 pozycje piSmiennictwa,
sposrod ktorych 38 spetnito kryteria wtgczenia do analizy. Z uwagi na jakos¢ danych,
przeprowadzenie meta-analizy byto mozliwe tylko w przypadku porownania wptywu
BFRE i nonBFRE na nastepujgce zmienne naczyniowe: FMD populacji badanych),
PWV, VEGF, ABI, cisnienie skurczowe SBP, akcja serca HR. Meta-analiza wykazata
istotniejszg poprawe FMD oraz wzrost stezenia VEGF po treningu BFR wzgledem
¢wiczen nonBFR.

W ostatnim |l etapie zakohczonym publikacjg pt. “Blood flow restricted training as
the last-opportunity, non-invasive treatment for a patient suffering from
peripheral arterial disease without possibility for implementing conventional
walking exercise rehabilitation — a case report” przeprowadzono pilotazowg
eksperymentalng forme rehabilitacji ruchowej u 62 letniego pacjenta z chromaniem
przestankowym w przebiegu miazdzycy tetnic konczyn dolnych, u ktérego nie mozna
byto zastosowaC leczenia zabiegowego ani konwencjonalnej formy treningu
marszowego. Rehabilitacja ruchowa odbywata sie 3 razy w tygodniu przez 3 miesigce.
Dystans chodzenia bez bdlu (PFWD) wydtuzyt sie ze 100 do 600 metréw, a
maksymalny dystans chodzenia (MWD) wzrést z 300 do 1000 metrow, czemu
towarzyszyt wzrost wskaznika kostkowo-ramiennego (ABI) z 0,3 do 0,55 oraz
wskaznika paluchowo-ramiennego (TBI) z 0,0 do 0,2, co pozwolito na wykonanie
operacji ortopedycznej, a nastepnie regularng rehabilitacje opartg o trening marszowy.
Po 3 latach obserwacji, pacjent chodzit bez ograniczen ani objawéw chromania
przestankowego a wskazniki ABI i TBI ulegty dalszej poprawie

(odpowiednio 0,81 0,6).

W czesci ,Dyskusja” w zatgczonych pracach Doktorant wykazat sie nie tylko
umiejetnoscig poruszania sie problematyce tematu, ale na tym tle przedstawit
uzyskane przez siebie wyniki. Nalezy podkresli¢, ze dyskusja swiadczy o dojrzatosci
naukowej Doktoranta.

Whioski poszczegdlnych prac wynikajg $cisle z przeprowadzonych badan i w petni
korelujg z postawionymi celami pracy. Natomiast brakuje mi w przedstawionej
rozprawie doktorskiej wyodrebnienia osobnego rozdziatu przedstawiajgcego wnioski.



Przeglad pismiennictwa w poszczegdlnych pracach zostat dobrze dobrany i
zacytowany, w wiekszosci z ostatnich lat. Doktorant posiada duzg znajomos¢ literatury
przedmiotu.

Poniewaz wyniki pracy mogg miecC szerokie implikacje w praktyce klinicznej, prosze

Doktoranta w czasie publicznej obrony o:

» przedyskutowanie dalszych krokéw dotyczgcych weryfikacji i walidacji uzyskanych
wynikow

» Czy Doktorant dostrzega jakie$ ograniczenia uzyskanych wynikéw?

Podsumowujgc, rozprawa doktorska lek. Mikotaja MAGI ma nowatorski i praktyczny
charakter, pozwalajgc pozna¢ wptyw interwatowego treningu fizycznego z
ograniczeniem przeptywu zylnego na proces angiogenezy oraz funkcje tetnic.
Przedstawione przez Doktoranta wyniki mogg stanowi¢ podwaline do opracowania
skutecznej rehabilitacji ruchowej pacjentéw z miazdzycg zarostowg konnczyn dolnych.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska lek. Mikotaja MAGI spetnia warunki
okreslone w art.13.ust.1 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule
naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (DZ.U. Nr 65. poz.595, z
pozn.zm) w zwigzku z czym zwracam sie do Rady Dyscypliny Nauki o Zdrowiu
Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum o przyjecie dysertacji pt. ,Wptyw
interwatowego treningu fizycznego z ograniczonym przeptywem zylnym na proces
angiogenezy oraz funkcje $rodbtonka naczyn” jako rozprawy doktorskiej,
dopuszczenie jej Autora do dalszych etapow przewodu na stopien doktora nauk
medycznych oraz wyrdznienie powyzszej rozprawy doktorskiej.

Prof. dr hab. Agata Stanek



