Odpowiedz na recenzj¢ z dn. 10.10.2020 r. Pana dr hab. n. med. Tomasza Kryczka

Chciatem serdecznie podzigkowa¢ Panu Profesorowi za zrecenzowanie mojej
rozprawy doktorskiej, po§wiecenie cennego czasu, a przede wszystkim za merytoryczne
wskazowki. Wszelkie sugestie dotyczace wuzyskanych wynikéw badan uwzglednie
w przygotowywanych artykutach. Uwagi te sg dla mnie motywacjg do jeszcze staranniejszej
pracy na dalszych etapach mojej kariery naukowej.

Ponizej przesytam wyjasnienia uwag i pytan zamieszczonych w recenzji.

AD. 1.

,» Tabela 9 wyraza znaczace rdznice wyjsciowe miedzy lewa 1 prawg obreczg barkows. Czy
sprawdzano, czy Pacjenci w badaniu byli leworgczni, czy praworeczni? Ewentualnie, z
powodu probleméw zdrowotnych 'naduzywali' jednej strony ciata? Czy byta wykonana jakas
korelacja z wynikami pomiar6w?”’

Kwestionariusz ankiety nie zawierat pytania o prawo-, lewore¢cznosé. Nie wzigto pod
uwage tego czynnika. Nie mniej jednak wykluczono z badan osoby z innymi schorzeniami
lub po przebytych udarach czy tez urazach mechanicznych, ktore znaczaco wptywatyby na
,haduzywanie” danej czesci ciata (zgodnie z klasyfikacja ICHD-3). Nie liczono korelacji
z wynikami pomiarOow, poniewaz badane parametry w niniejszej pracy nie wyjasniaja tego
zjawiska, ktore bylo dla nas zaskoczeniem. Przyczyn nalezatloby szukaé w prawo-,
leworgcznos$ci, stylu zycia, wywiadzie uwzgledniajacym jednostronne obcigzenia np.

noszenie toreb na jednym ramieniu.

AD. 2.

»W wyniku stosowanej terapii nastgpowata zdecydowana poprawa w pomiarze np.
elastycznosci, natomiast po jej zakonczeniu - nastepowal powrdt do wartosci wyjsciowych.
Dlaczego? Czy skutecznos$¢ tej terapii zalezy od jej kontynuacji?”

Aby wyjasni¢ tg zalezno$¢ trzeba si¢ przyjrze¢ innym wynikom badan tj. sztywnosci,
lub ruchomosci krggostupa szyjnego. W wielu parametrach ta zalezno$¢ sie potwierdza -
organizm dazyl do samoregulacji (utrzymania wzglednej homeostazy) poprzez mechanizmy
kompensacji. Najlepsze efekty terapii zauwazono 4 i 7 dnia pomiarowego, czyli w potowie
badan oraz po zakonczeniu ostatniej interwencji. Mozna przypuszczac, ze podczas dalszej
kontynuacji terapii TOBS w dtuzszym okresie czasu efekty pracy z chorymi bytyby jeszcze

lepsze. Okres przerwy od ostatniej terapii do pomiaru po 1 miesigcu czasu jest czasem dtugim
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1 nieprzewidywalnym pod katem zachowan badanych w trakcie wykonywania czynnos$ci dnia
codziennego. W przyszto$ci mozna byloby pomysle¢ nad zbudowaniem zestawu ¢wiczen
obreczy barkowej i szyi, ktory podtrzymatby u chorych na migreng efekty uzyskane podczas
terapii TOBS. Tworzac poradnik dla 0s6b z migrena, zarowno ze wskazoéwkami dotyczgcymi
aktywnosci fizycznej, ¢wiczen, ale tez szeroko pojetego stylu zycia (w tym nawykoéw

zywieniowych) dajac alternatywe dla leczenia farmakologicznego.

AD. 3.

»Strona 49, tabela 15. Zmiany parametréw zakresu pochylenia w bok byty najbardziej
spektakularne dla pacjentow z CM. Wyj$ciowo - najtrudniej byto pacjentom z CM pochylié
si¢ w bok, a nastepnie w wyniku terapii uzyskiwali jak najwigkszy kat pochylenia. Dlaczego?
Jak to thumaczy¢?”

W wyniku przeprowadzonej interwencji ruchomo$¢ sktonu w bok u oséb z CM
poprawita si¢ znacznie. W mojej ocenie wynika to z najwigkszego ograniczenia ruchomosci
kregostupa szyjnego przed podjeciem terapii, stad rdznica ta jest istotha w pomiarze po
zabiegu 7. Trzeba przyznac, ze osoby z CM sa najstarsze, a choroba trwa u nich najdtuze;j.
Napady bolowe wystepuja czesciej 1 dtuzej trwaja przez co osoby w migreng odczuwajg
napiecie czekajac na pojawienie si¢ nastgpnego ataku bolu glowy. Utrzymanie osiggnigtego
efektu poprawy wiaze si¢ ze stylem Zycia tych osob — sa stateczne, z uporzagdkowanym
zyciem, maja mozliwos¢ lepszej higieny zycia, zwigzku z mozliwoscig skupienia si¢ na sobie.
Czynniki wplywajace na ograniczenie ruchomosci w codziennym funkcjonowaniu tj. dtuga
siedzgca praca, wychowanie dziecka sa zdecydowanie mniejsze. Potwierdza to fakt, Ze
zwigkszony zakres ruchu sktonu w bok utrzymat si¢ nawet po miesigcu czasu od ostatniej
interwencji, podobnie jak ruchomos$¢ pochylenia glowy do przodu u os6b z CM (tabela 16,
strona 50).

AD. 4,5.

,Dotyczy tabeli 17. Dlaczego sg tak znamiennie rozne poziomy biatka S100beta (wartosci
Srednie) u pacjentdw z r6znymi postaciami migreny? Jakie sg mozliwe ttumaczenia takiego
stanu rzeczy?”

»Strona 52, Tabela 19. Dlaczego wartosci st¢zen biatka BDNF sg najnizsze u pacjentow z CM

(wyjéciowo), a nastepnie te wartosci rosng do wartosci oznaczalnych u pacjentow z EMa i
EMb?”



Poziom biatka S100beta w surowicy uznawany jest za wskaznik aktywacji komorek
glejowych, stad badanie stezenia S100beta w surowicy wykorzystuje si¢ w neurologii jako
jeden z markerow biochemicznych przydatnych do oceny stanu zapalnego w mozgu.
Weczesniejsze badania wykazaty, ze stezenie S100beta jest podwyzszone w surowicy u 0sob
z migreng w poroéwnaniu do grupy kontrolnej (zdrowej) i znacznie wzrasta jego st¢zenie
podczas napadu bolowego. Obserwowano réwniez powyzszy poziom NO, Substancji P
I CGMP w surowicy u os6b z migreng i znacznie wigkszy wzrost ich uwalniania podczas
napadu bélowego. Ponadto wykazano, ze zmiany stezenia wyzej wymienionych czynnikow
w surowicy uzaleznione sa od typu migreny. U o0sob z CM obserwuje si¢ znacznie
podwyzszony poziom S100beta i NO w surowicy w poréwnaniu z migreng epizodyczng
(Stgpien, Bole glowy, 2017), co moze wskazywa¢ na wystgpowanie wickszego procesu
zapalnego w mozgu, na co wskazuja znacznie podwyzszone st¢zenia NO, SP cGMP, uznane
za czynniki zapalne. Nasze badania potwierdzaja wczesniejsze obserwacje wystepowanie
roéznic w roznych typach migreny.

Réwniez obserwowane niskie stezenie BDNF w surowicy u 0os6b z CM moga wynikaé
z wystepowania u nich zwigkszonego procesu zapalnego poniewaz analiza statystyczna
wykazala negatywna korelacj¢ pomigdzy poziom S100beta a BDNF. Nalezy zauwazy¢, ze
stezenie BDNF w surowicy u osob z EMa i EMb jest podobne jak u oséb zdrowych
prezentowanych przez innych badaczy (Piotrowicz i wsp., International Journal Molecular
Sciences 2020), a obnizone u osob z CM. Terapia TOBS poprzez obnizenie czynnikow
zapalnych takich jak SP i NO (nie pokazywany w pracy) powoduje zwickszenie uwalniania
BDNF przez co moze mie¢ protekcyjny wptyw na OUN u pacjentéw z CM. Aby obserwowac
podobne efekty w innych mierzonych przez nas parametrach nalezaloby wydluzyé czas

trwania terapii poprzez zwigkszenie ilosci zabiegow TOBS.

AD. aib.
Zgadzam si¢ z Panem Recenzentem, ze tytul nie powinien zawiera¢ skrotow ,,EMa,
EMb, CM” i1 powinno by¢ zastgpione ,,pacjentow z migreng”, a skroty EMa, EMb, CM
wyjasnione pod tabelg, co ulatwitoby zrozumienie wynikow. W obecnej formie zmusza to
czytelnika do ponownego szukania listy skrotow lub wyjasnien w pracy (Rozdziat 4.1.).
Informacje¢ o sposobie prezentacji wynikow w rozprawie doktorskiej opisalem
szczegblowo w rozdziale ,,Analiza statystyczna”. Zgadzam si¢, ze niedopatrzeniem byt brak

informacji pod tabelami, ze wyniki przedstawione w tabelach to warto$ci $rednie +/-SD co



utatwitoby zapoznania si¢ z wynikami bez konieczno$ci siggania do rozdziatu ,,Materialy
i Metody” oraz ,,Analiza statystyczna”.

Niedopatrzenia i uwagi zostang uwzglgdnione przy redagowaniu i przygotowaniu
rycin 1 tabel w nastgpnych opracowaniach oraz w przygotowywanych manuskryptach
w przysztosci.

Za bledne w kilku miejscach oznaczenie st¢zenia substancji (mg/ml zamiast ng/ml)
najmocniej przepraszam. Deklaruje, ze w przyszioéci  dotoze wigkszej starannosci

w redakcji tekstu.

Ad. d-f.

Przyznajg, ze rozdzialy ,,Dyskusja” i ,,Wnioski” byly najtrudniejsza czg$cig rozprawy
do napisania. Niestety nie udato mi si¢ unikng¢ btedow. Zgadzam si¢ z Recenzentem, ze
umieszczenie nr tabel w omawianych wynikow w dyskusji utatwitoby znalezienie tych
wynikéw w rozdziale ,,Wyniki”. Bardzo dzigkuje za cenne wskazowki i krytyczne uwagi do

dyskusji. B¢dg one pomocne w pisaniu publikacji.

Konczac chcialbym przeprosi¢ za nie uniknigcie bledow gramatycznych,
stylistycznych oraz interpunkcyjnych, ktorych pomimo ogromnych staran nie udato mi si¢
catkowicie wyeliminowac.

Jeszcze raz dzigkuj¢ Panu Profesorowi za poswigcony czas 1 krytyczne uwagi, ktore sa

cennymi wskazowkami i motywacja do jeszcze wigkszej pracy.

Z wyrazami szacunku,

Maciej Olesiejuk



