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Podstawe opracowania przeze mnie recenzji stanowi otrzymane pismo od Prodziekana
Wydziatu Nauk o Zdrowiu ds. Organizacyjnych i Kadr Prof. UMK dr hab. Damiana
Czarneckiego zgodnie z Uchwalg nr 90/2026 Rady Dyscypliny Nauk o Zdrowiu Collegium
Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy z dnia 25 czerwca 2026 roku oraz
przekazana rozprawa doktorska

L Ocena merytoryczna

Na podstawie art.187.1 ust. 3 ustawy z dnia 20.07.2018r Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce (Dz.U. z 2020 poz. 85 z p6zn. zm) rozprawa doktorska mgr Aleksandry
Modlifiskiej ,, Wplyw krioterapii ogélnoustrojowej na zmiany nasilenia objawdw zmeczenia i
bolu oraz funkcjonowania autonomicznego ukladu nerwowego u pacjentow z zespolem
przewlektego zmeczenia” ma form¢ monografii naukowej i obejmuje 180 stron.

Uktad rozdzialow dysertacji doktorskiej jest typowy dla prac o charakterze empirycznym.
Rozprawa doktorska sklada si¢ ze spisu tresci, szeroko opisanego wstepu bedgcym
wprowadzeniem do problemu badawczego, celu i hipotez badawczych prowadzonej pracy
naukowej, wykorzystanego materialu i metod, prezentacji wynikéw badan wlasnych,
dyskusji, nastepnie wnioskéw, podsumowania i ograniczen pracy, streszczen w jezyku
polskim i angielskim, spisu rycin i tabel, wykazu skrotow, zatagcznikow oraz bibliografii.

II. Oryginalnos¢ i trafno$¢ podjetej tematyki pracy

Zespot przewleklego zmeczenia (ang. myalgic encephalomyelitis/ chronic fatigue
syndrome, ME/CFS) wystepuje z czestotliwoscig 0,2-2,2% i charakteryzuje si¢ poczuciem
zmeczenia, nieadekwatnego do wykonanego wysitku, ktéremu towarzysza objawy fizycznej i
poznawcze] niepelnosprawnosci, co w konsekwencji moze prowadzi¢ do zmniejszenia



aktywnosci spotecznej i zawodowej oraz obnizenie jakosci zycia pacjentéw. Zainteresowanie
badaczy tg jednostka chorobowg jest w ostatnich latach coraz wieksze, co potwierdza ilo$é
prowadzonych badan naukowych na temat ME/CFS na $wiecie. Nadal jednak, etiologia
choroby nie jest w pelni wyjasniona, nie opracowano dotychczas swoistego markera
biologicznego do weczesnej diagnostyki ME/CFS, jak rowniez skutecznego leczenia
przyczynowego tej choroby. Trwajg intensywne prace nad opracowaniem celowanych
strategii terapeutycznych dedykowanych tej jednostce chorobowej. Wspdlczesnie w
codziennej praktyce klinicznej stosuje si¢ podejscie terapii objawowej, obejmujgcej zarowno
interwencje farmakologiczne, jak i niefarmakologiczne, ktérych celem jest lagodzenie
kluczowych dolegliwosci oraz poprawa jakos$ci zycia pacjentow.

Przedstawiona mi do recenzji dysertacja stanowi oryginalng pracg badawcza
dotyczagca analizy wplywu krioterapii ogdlnoustrojowej na zmiany w nasileniu objawow
zmgezenia i bélu oraz funkcjonowania autonomicznego uktadu nerwowego u pacjentéw z
zespotem przewleklego zmeczenia, co moze przyczyni¢ sie w przysziosci do opracowania
nowych metod prewencji i leczenia tego zespotu chorobowego.

Szeroko opisana we wstepie, przez Doktorantke, problematyka zespolu przewleklego
zmeczenia, jego symptomatologia, epidemiologia, diagnostyka, podzialy kliniczne oraz
mozliwe strategie leczenia wskazuja na konieczno$é dalszego podejmowania badan
naukowych dotyczacych tego zespohu chorobowego w grupie pacjentdw spelniajacych
kryteria diagnostyczne ME/CSF na podstawie kryteriow Fukudy oraz kryteriow ME/ICC, co
jest zgodne z aktualnymi rekomendacjami i publikacjami naukowymi.

Dotychczasowe  badania  potwierdzily, zainteresowanie naukowcéw  krioterapig
ogolnoustrojowg oraz jej zastosowanie w schorzeniach o zblizonej etiologii do ME/CSF.
Tematem niniejszej rozprawy doktorskiej bylo zastosowanie krioterapii ogdlnoustrojowe]
(ang. whole-body cryotherapy, WBC), bedacej niefarmakologiczng metods terapeutyczna
polegajaca na krotkotrwalej ekspozycji catego ciala w specjalnie zaprojektowanej komorze
kriogenicznej. Analizowana przez Doktorantke procedura moze inicjowaé szereg odpowiedzi
biologicznych, obejmujacych aktywacje mechanizmoéw termoregulacyjnych, modulacje
ukladu nerwowego oraz reakcje immunologiczne. Do udokumentowanych mechanizméw
dzialania WBC naleza: dziatanie przeciwzapalne (redukcja stezenia IL-6, TNF-a oraz innych
cytokin prozapalnych), dziatanie antyoksydacyjne, modulacje autonomicznego ukladu
nerwowego (zwigkszenie aktywnosci przywspétczulnej, normalizacja wskaznika LF/HF) oraz
wplyw na o podwzgérze—przysadka—nadnercza (HPA) i gospodarke neuroprzekaznikowsg
Doktoratka wskazuje na mozliwg immunostymulacje wynikajaca z odpowiedzi noradrenaliny
na zimno, redukcje przewodnictwa nerwowego 1 bolu, wzrost catkowitego statusu
antyoksydacyjnego osocza oraz poprawe funkcji immunologicznych. We wszystkich
wymienionych przez mgr Aleksandr¢ Modliniskg schorzeniach, WBC, wykazuje korzystny
wplyw na zmeczenie, b6l i funkcjonowanie autonomiczne — mechanizmy, ktére sg
jednoczesnie kluczowymi obszarami dysfunkcji w ME/CFS. Pomimo obiecujgcych wynikow
WBC w schorzeniach o zblizonym profilu patofizjologicznym, dotychczas nie
przeprowadzono badan klinicznych oceniajgcych skuteczno$é tej metody u pacjentéw z
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rozpoznanym ME/CFS. Biorac pod uwagg udokumentowane mechanizmy dziatania WBC —
obejmujace modulacje aktywnosci autonomicznego ukladu nerwowego, redukeje cytokin
prozapalnych i wplyw na gospodarke energetyczng komérek — istnieje uzasadniona podstawa
biologiczna do oczekiwania korzystnego efektu tej interwencji w populacji chorych z
zespolem zmeczenia. Pomimo obiecujacych wynikéw WBC w schorzeniach o zblizonym
profilu patofizjologicznym, dotychczas nie przeprowadzono badafi klinicznych oceniajgcych
skutecznosé tej metody u pacjentéw z rozpoznanym ME/CFS. Dlatego w pracy Doktorantka
podjeta sie analizy krioterapii ogélnoustrojowej u pacjentéw z zespolem przewlekiego
zmeczenia, co moze mieé duze znaczenie w uzupelnieniu wiedzy na temat etiologii i
patogenezy tej choroby, a takze moze przyczynié¢ si¢ do poprawy sposobu jej leczenia. W
zwiazku z tym Doktorantka wysuneta nastepujace hipotezy badawcze:

H1: Seria zabiegéw krioterapii ogélnoustrojowej istotnie wplywa na poziom poczucia
zmeczenia u pacjentéw z ME/CFS.

H2: Krioterapia ogélnoustrojowa istotnic wptywa na funkcje poznawcze u pacjentow z
ME/CES.

H3: Seria zabiegéw krioterapii ogélnoustrojowej istotnie wplywa na wskazniki réwnowagi
autonomicznej u pacjentéw z ME/CFS.

H4: Zmiany parametréw funkcjonowania autonomicznego ukladu nerwowego oraz funkcji
poznawczych obserwowane po serii zabiegéw krioterapii ogélnoustrojowej zaleza od obrazu
klinicznego ME/CFS.

H5: Ilo§¢ aktywnych powieziowych punktéw spustowych obserwowanych u pacjentow z
ME/CFS istotnie zmienia si¢ po serii zabiegdéw krioterapii ogélnoustrojowe;.

H6: Seria zabiegdw krioterapii ogdlnoustrojowej w potaczeniu z rozcigganiem statycznym
istotnie wptywa na zakres ruchomosci krggostupa u pacjentow z ME/CFS.

H7: Zmiany parametréw subiektywnego odczuwania zmegczenia obserwowane po serii
zabiegdw krioterapii ogélnoustrojowej zaleza od obrazu klinicznego ME/CFS.

Celem doktadnej analizy zadania badawczego Doktorantka wyodrgbnita w swojej dysertacji
nastepujace cele szczegdtowe:

1. Analiza parametrow subiektywnego odczuwania zmeczenia, funkcjonowania
autonomicznego uktadu nerwowego oraz funkcji poznawczych u pacjentowz ME/CFS po
serii zabiegéw krioterapii ogélnoustrojowe;.

2. Poréwnanie aktywno$ci powieziowych punktéw spustowych u pacjentéwz ME/CFS po
serii zabiegdw krioterapii ogdlnoustrojowej.



3. Ocena wplywu serii zabiegdéw krioterapii og6lnoustrojowej w polaczeniu z rozcigganiem
statycznym na zakres ruchomosci kregostupa u pacjentéw z ME/CFS.

4. Ocena zaleznosci pomigdzy obrazem klinicznym ME/CFS a zmiang parametréw
subiektywnego odczuwania zmegczenia, funkcjonowania autonomicznego uktadu nerwowego
oraz funkcji poznawczych.

W celu zgromadzenia materiatu do analizy, materiat badawczy wykorzystany w
niniejszej rozprawie stanowily dane kliniczne zgromadzone przez zespét badawczy w ramach
projektu zatwierdzonego przez Komisje Bioetyczng Collegium Medicum im. Ludwika
Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu (KB 660/2017).
Wtérne wykorzystanie tych danych do celéw niniejszej rozprawy doktorskiej odbylo sie za
zgodg zarzagdcy danych — prof. dr. hab. Pawla Zalewskiego, kierownika Katedry Fizjologii
Wysilku Fizycznego i Anatomii Funkcjonalnej CM UMK co Autorka potwierdza na koncu
pracy kopia.

Przedmiotem niniejszej rozprawy doktorskiej byta analiza zgromadzonych danych pod katem
odrebnego pytania badawczego, dotyczacego wplywu serii zabiegéw krioterapii
ogollnoustrojowej na subiektywne odczuwanie zmeczenia, funkcjonowanie autonomicznego
uktadu nerwowego i funkcje poznawcze, a takze na aktywno$é powigziowych punktéw
spustowych oraz zakres ruchomosci kregostupa u pacjentéw z ME/CFS.

Wkiad wilasny Doktorantki obejmowal sformulowanie pytania badawczego i hipotez
stanowigcych podstawg analizy zgromadzonych danych; przeprowadzenie krytycznego
przegladu aktualnego pismiennictwa naukowego i osadzenie problematyki w obecnym stanie
wiedzy; opracowanie planu analizy danych oraz wspétudzial w realizacji analizy
statystycznej, prowadzonej we wspdlpracy ze statystykiem; przygotowanie wszystkich rycin i
tabel prezentujacych wyniki rozprawy; interpretacje uzyskanych wynikéw w kontekscie
klinicznym wraz z krytyczna dyskusja i sformulowaniem wnioskéw; a takze opracowanie
redakcyjne catosci rozprawy.

W kolejnej czesci Doktorantka opisuje przebieg procesu rekrutacji pacjentéw do badania,
ktéry odby? si¢ w 2018 roku. Podsumowujac, badanie zostato zrealizowane na grupie N = 42
osdb, z czego 24 pacjentéw stanowilo grupe badang, a 18 o0s6b — grupe kontrolng. Autorka
rozprawy przedstawila schemat badania co utatwilo. analize materiatu badanego.

Doktorantka ptynnie porusza si¢ w zagadnieniu metodologi przeprowadzonych
badan zespotu przewlektego zmegczenia, opisujgc metody oceny nasilenia objawéw ME/CSF u
badanych w projekcie pacjentéw poprzez uzycie nastepujacych skal: Kwestionariusz
zmeczenia Chaldera (ang. Chalder Fatigue Scale/Questionnaire, CFS lub CFQ), Skale
nasilenia zmeczenia (ang. Fatigue Severity Scale, FSS) i Skale wplywu zmeczenia (ang.
Fatigue Impact Scale, FIS). Nastepnie opisano metode oceny funkcji poznawczych u
badanych chorych poprzez wykorzystanie Testu Lgczenia Punktéw (ang. Trail Making Test,
TMT). Test ten jest narzedziem neuropsychologicznym, ktére pozwalalo na diagnoze



sprawnosci wzrokowo - przestrzennej oraz weryfikacje funkcji wykonawczych: pamigci
operacyjnej, roboczej i procesow uwagi.

Autorka w swojej pracy skupita szczegdlng uwage na ocenie i badaniu autonomicznego
ukladu nerwowego poprzez badania subiektywne (kwestionariusz COMPASS 31 oraz
obecno$é powieziowych punktéw spustowych (ang. myofascial trigger points, MTtP) oraz
obiektywnej ocenie poprzez system Task Force Monitor (w skrécie TFM), analizg sztywnosci
tetnic.

W opisie analizy statystycznej Doktorantka dokonata poréwnan wartosci badaf pacjentow z
zespotem przewleklego zmeczenia przed i po zastosowaniu krioterapii. W tym celu
wykorzystano testy rangowe Wilcoxona dla par obserwacji w celu poszukiwania zaleznosci
pomiedzy pomiarami w grupie chorych przed i po interwencji. Ze wzgledu na wystgpujace
braki danych, dla trzykrotnych pomiaréw wykorzystano ANOVE Skillingsa-Macka, bedaca
zmodyfikowang wersja testu Friedmana uodporniong na wystgpowanie losowych brakow
danych. W analizie miedzygrupowej, ze wzgledu na ograniczong w poszczegblnych
podgrupach, wykonano modele mieszane dla powtarzanych pomiaréw (MMRM). Do
wykonania analiz wykorzystano jezyk programowania Python (v 3.11.6) z réznymi
bibliotekami oraz jezyk programowania R (v. 4.2.1) z pakietami: PMCMRplus (v. 1.9.12), a
takze mmrm (v. 0.3.14). Warto przy tym podkresli¢ iz zastosowane metody statystyczne w
poszczegblnych etapach badania sg nadal rzadko spotykane w dysertacjach doktorskich.

Dokladny opis kryteriéw badania oraz metodologia zostata dobrana w sposdb
prawidlowy.

Wyniki badania zawieraja dokfadny opis charakterystyki grup badanych oraz
przedstawiajg szeroki zakres analizowanych danych z kwestionariuszy, badania
neuropsychologicznego i fizykalnego co dokltadnie zostato przedstawione w 21 tabelach i 41
rycinach wraz z komentarzem do nich.

Dyskusja zostala poprowadzona zostata na 15 stronach. Doktorantka prawidlowo
odniosta swoje wyniki z analiz statystycznych do wynikéw prac naukowych innych autorow
oraz podjela prébe interpretacji wiasnych wynikéw na tle aktualnego stanu wiedzy. Mgr
Aleksandra Modlinska cytuje pozycje z literatury naukowej stosownie do potrzeb niniejszej
dysertacji. Dyskusja nie budzi zastrzezen, jest czytelna, skrupulatnie i systematycznie omawia
uzyskane wyniki, co pozwala Autorce na wyciagnigcie wnioskéw, ktére podsumowujg
najwazniejsze wyniki pracy i sa odpowiedzig na stawiane hipotezy badawcze. Niniejsza praca
dostarcza dowodéw  klinicznych  wskazujacych, ze seria zabiegéw  krioterapii
ogolnoustrojowej w polaczeniu z rozcigganiem statycznym moze stanowi¢ bezpieczng i
skuteczna metode redukcji zmeczenia, poprawy funkcji poznawczych i normalizacji funkeji
autonomicznego ukladu nerwowego u pacjentéw z ME/CFS. Uzyskane wyniki sugeruja, ze
interwencja krioterapii ogdlnoustrojowej w polaczeniu z rozciaganiem statycznym moze by¢
rozwazana jako element kompleksowego programu rehabilitacyjnego dla pacjentow z
ME/CFS o nasileniu umiarkowanym, z zachowaniem ostroznosci u pacjentéw z nasilonym
ztym samopoczuciem powysitkowym.



W kolejnej czesci dysertacji mgr Aleksandra Modlifiska podsumowuje
przeprowadzone badanie oraz opisuje ograniczenia badania, co jest warto§ciowym elementem
pracy Doktorantki i $wiadczy o §wiadomosci jakosci przeprowadzonego badania na tle innych
badan.

B. Ocena uzyskanych rezultatéw

Rozprawa doktorska mgr Aleksandry Modlifiskiej posiada poprawny charakter pracy
badawczej, prezentuje wlasciwie i szczegbtowo wyniki w licznych tabelach i rycinach, co w
przysziosci moze zosta¢ wykorzystane do ich opublikowania.

Doktorantka w przeprowadzonej analizie wykazata, ze w grupie pacjentéw z ME/CSF istotny
wplyw polgczenia krioterapii ogdlnoustrojowej i rozciggania statycznego jako bezpieczng i
potencjalnie skuteczng interwencje u pacjentéw z ME/CFS, ktora wplynela korzystnie na
zmgczenie, funkcje poznawcze, aktywnos$¢ punktéw spustowych oraz réwnowage
autonomicznego ukladu nerwowego. Otwartymi pytaniami badawczymi pozostaja: optymalna
liczba i czgstotliwosé sesji WBC, efekty dlugoterminowe powyzej 4 tygodni od zakoficzenia
serii, mechanizmy odpowiedzi w zaleznosci od fenotypu klinicznego ME/CFS oraz wyniki w
badaniach z prawdziwa grupa placebo. Przeprowadzenie randomizowanych badan
kontrolowanych o wigkszej liczebnosci grup i dtuzszym okresie obserwacji jest konieczne, by
potwierdzi¢ i rozszerzy¢ obserwacje poczynione w niniejszej pracy.

II1. Ocena metodologiczna
1. Dobér literatury, umiejetnosci, wykorzystanie zrédet

Pi$miennictwo odnosi sie az do 279 pozycji, ktére w wiekszosci jest aktualne (tj. z ostatnich
10 lat), adekwatne do tematu podjetej pracy doktorskiej oraz prawidlowo zacytowane.

2. Poprawno$¢ formutowania problemdw i hipotez

Cele badawcze zostaty sformutowane prawidlowo, a wnioski odpowiadajg na postawione cele
pracy i znajdujg poparcie w przedstawionych wynikach.

3. Trafnos¢ doboru metod i narzedzi badawczych, umiejetnoscei ich zastosowania

Opis metodyki pracy zawiera informacje niezb¢dne dla zorientowania si¢ w sposobie
przeprowadzonego badania. Opis zastosowanych przez Doktorantke metod statystycznych
odzwierciedla ich zastosowanie i zostat dokladnie zaprezentowany. Dla recenzenta pozostaje
jednak niedosyt w kwestii samodzielnego przeprowadzania badan przez Doktorantke, w tym
wybranie przez Autorke dysertacji metody terapeutycznej w tym rozciggania statycznego
(jego lokalizacji, i sposobu przeprowadzenia, ktory jak wiadomo jest indywidualnie dobierany
przez terapeut¢ w zaleznosci od zglaszanych dolegliwodci). Brakuje w mojej ocenie
informacji dotyczacej osoby przeprowadzajacej badanie neuropsychologiczne jak réwniez
prowadzeni badan i analizy ukladu autonomicznego w poszczegélnych metodach
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badawczych. Moja uwaga zwrécona zostata rowniez na opis pacjentéw ktorzy zrezygnowali z
badania — dlaczego zrezygnowali i czy zastosowana metoda terapeutyczna byla przyczyna ich
rezygnacji? Ten aspekt analizy przebiegu badania i odpowiedzi pacjentéw na prowadzone
badanie winien by¢ doktadniej opisany.

4. Poprawnos$é formalno-jezykowa, stylistyczna i interpunkcyjna

Doktorantka poshuguje si¢ poprawnym stownictwem charakterystycznym dla prac
naukowych. Praca doktorska napisana jest poprawnie pod wzgledem formalno - jezykowym,
stylistycznym.

IV. Wniosek koncowy

Przystepujac do oceny calosci rozprawy stwierdzam, ze praca doktorska mgr
Aleksandry Modlinskiej stanowi interesujgcy dorobek naukowy. Autorka w sposéb wiasciwy
przeprowadzita analizy i wysuneta wnioski z uzyskanych juz wczesniej wynikéw badan.
Przedstawiona mi do recenzji dysertacja speinia warunki kryteriow wyznaczonych przez
aktualnie obowigzujgce przepisy okreslone art.187 ustawy z dnia 20.07.2018 Prawo o
Szkolnictwie Wyzszym i Nauce (Dz.U. z 2020 poz.85 z pdézn.zm) w zwigzku z czym
zwracam sie do Rady Dyscypliny Nauk o Zdrowiu Collegium Medicum im. Ludwika
Rydygiera w Bydgoszczy Uniwersytetu Mikotaja Kopernika o przyjecie dysertacji pt.
. Wplyw krioterapii ogdlnoustrojowej na zmiany nasilenia objawdéw zmeczenia i bolu oraz
funkcjonowania autonomicznego uktadu nerwowego u pacjentéw z zespoltem przewleklego
zmeczenia” jako rozprawy doktorskiej oraz dopuszczenie mgr Aleksandry Modlinskiej
dalszych etapéw przewodu na stopien doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu w
dyscyplinie nauki o zdrowiu.
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