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Recenzja rozprawy na stopien doktora nauk medycznych lek. Wojciecha Zdanowskiego
pt.: ,,Ocena tolerancji, odpowiedzi immunologicznej i bezpieczenstwa szczepienia przeciwko
COVID-19 w cigiy” wykonanej w Katedrze Ginekologii i Poloznictwa Uniwersytetu
Warminsko-Mazurskiego w Olsztynie pod kierunkiem promotora dr hab. n. med. Tomasza

Wasniewskiego, prof. UWM.

Otrzymana do recenzji rozprawa doktorska zostata zredagowana w postaci klasycznej
,ks1azki” i zawiera 68 stron tekstu, streszczenie w jezyku polskim i angielskim, ankiete pracy
zawodowe]j 1 naukowej Doktoranta oraz prace wchodzace w sktad rozprawy doktorskie;j.
Rozprawa Doktorska podsumowana zostata dwoma rozwinigtymi wnioskami wynikajacymi
z prowadzonych badan. Opublikowane prace zostaly rowniez szczegélowo ocenione

1 zrecenzowane w trakcie procesu przyjmowania publikacji.

Ocena tolerancji 1 bezpieczenstwa szczepien przeciwko SARS CoV-2 w okresie cigzy
ma kluczowe znaczenie w czasie trwajacej pandemii. Kobiety cigzarne i karmigce zostaly
wykluczone z badan klinicznych istniejacych szczepionek przeciwko COVID-19 pomimo
faktu, ze sa narazone na zwigkszone ryzyko zachorowania na cigzka posta¢ COVID-19,
obarczong wyzsza $miertelnoscig. Zgodnie z zaleceniami wydanymi przez American College
of Obstetricians and Gynecologists, Center for Disease Control and Prevention oraz Royal
College of Obstetricians and Gynecologists, szczepienie COVID-19 nie powinno by¢

wstrzymywane u pacjentek w cigzy.

Doktorant jako cel badania postawit sobie okre§lenie miana swoistych przeciwcial

matczynych 1 pegpowinowych przeciwko biatku S SARS COV-2 po szczepieniu



przedporodowym oraz ocen¢ stosunku miana przeciwciat pepowinowych do matczynych,

a takze okreslenie tolerancji szczepienia mRNA BNT162b2 w cigzy, w populacji polskie;.

Wyniki uzyskano na podstawie analizy krwi 1 krwi pgpowinowej 16 matek w dniu
porodu. Wszystkie pacjentki uczestniczace badaniu zostaly zaszczepione dwiema dawkami
szczepionki BNT162b2 mRNA COVID-19 migdzy 29. a 36. tygodniem cigzy, tzn. pierwsza
dawka zostata podana miedzy 29. a 36. tygodniem cigzy, a druga dawka miedzy 32. a 40.
tygodniem cigzy. Nastgpnie przeprowadzono jakosciowe i iloSciowe oznaczenie in vitro
catkowitego poziomu przeciwciat (IgG) przeciwko SARS-CoV-2 w probkach surowicy

ludzkiej z wykorzystaniem elektrochemiluminescencyjnego testu immunologicznego.

Ponadto opracowany zostal kwestionariusz internetowy zawierajacy pytania dotyczace
tolerancji 1 bezpieczenstwa szczepionki COVID-19 z BNT162b2 mRNA. Zebrane zostaly
odpowiedzi z ankiet od 284 kobiet, ktore byly szczepione w czasie cigzy. Oprocz odpowiedzi
na pytania zawarte w ankiecie przeanalizowano dane z dokumentacji medycznej, takie jak
wiek, wzrost, masa ciata, choroby wspdtistniejace, przyjmowane leki, przebieg cigzy przed
1 po szczepieniu. Reakcja miejscowa byta definiowana jako b6l lub rumien w miejscu
szczepienia. Objawy ogdlne obejmowaly goraczke, bol gtowy, objawy zotadkowo-jelitowe,
bole migsniowe, dusznos¢ i uczucie zmeczenia. Kazdy z objawow byt rowniez oceniany pod

wzgledem czasu wystapienia po podaniu pierwszej lub drugiej dawki szczepionki.

W poréwnaniu z grupg kontrolng u ci¢zarnych bez wczesniejszego wywiadu infekcji
COVID-19 rzadziej po drugiej dawce wystgpowata goragczka (p = 0,002) lub objawy
zoladkowo-jelitowe (p = 0,009). W grupie kobiet z wywiadem wczesniejszej infekcji COVID-
19 kobiety ciezarne rzadziej po pierwszej dawce odczuwaly miejscowe reakcje skorne (p =
0,009) oraz bole migsniowe (p = 0,003). Po podaniu drugiej dawki jedyng zauwazalng rdznica
byta mniejsza czgsto$¢ wystepowania mialgii (p = 0,001) u kobiet w cigzy. Tolerancja
szczepionki BNT162b2 mRNA COVID-19 byta podobna w obu grupach. Nie zaobserwowano
cigzkich powiklan miejscowych, uogolnionych ani powiktan cigzowych dotyczacych matki

lub ptodu.

Wyniki badania dokumentujg takze wysokie miana przeciwciat anty-S IgG w krwi
pepowinowej po urodzeniu u wszystkich analizowanych par matka-noworodek. Srednie
miano przeciwcial IgG przeciwko biatku anty-S w probce krwi pepowinowej wynosito
1026,51 U/mL (+SD 769,25). Sredni stosunck przeciwcial IgG anty-S IgG z krwi

pepowinowej do matczynej wynosit 1,28 (£SD 0,798). Zaobserwowano istotng dodatnig

2



korelacj¢ pomigdzy tygodniem cigzy, w ktorym podano pierwsza dawke, a tygodniem cigzy,
w ktérym podano druga dawke, oraz odpowiednim stosunkiem przeciwcial anty-S IgG
pepowina-matka (r = 0,48; p = 0,0029) dla pierwszej dawki 1 (r = 0,39; p = 0,0102) dla drugiej
dawki.

Uzyskane przez Doktoranta wyniki dowodza dobrej tolerancji szczepienia BNT162b2
mRNA w cigzy w populacji polskiej oraz sugeruja, ze immunizacja matki moze zapewnic
ochron¢ noworodka przeciwko COVID-19 poprzez przeztozyskowy transfer przeciwcial.
Szczegbdlne znaczenie ma wykazanie, ze transfer przeciwciat jest skorelowany z czasem od
szczepienia do porodu, co moze pozwoli¢ w przysztosci na okre§lenie optymalnego czasu

szczepienia przeciw COVID-19 u kobiet w cigzy.

Przeprowadzone badania staly si¢ podstawa recenzowanej pracy doktorskiej, ktora
stanowi cykl publikacji powigzanych tematycznie skladajacy si¢ z 2 prac oryginalnych
o lacznej punktacji IF 8.844, w ktérych Doktorant jest pierwszym autorem. Wszystkie
artykuty w cyklu publikacji napisane sa w jezyku angielskim 1 opublikowane

w recenzowanych czasopismach.

Wyniki przeprowadzonych badan dostarczajag dowoddw na to, ze obecno$¢ przeciwciat
przeciwko biatku S SARS-CoV-2 we krwi pgpowinowej moze by¢ przyczyng odpornosci
biernej u noworodkéw po szczepieniu w czasie cigzy. Ponadto potwierdzaja transfer
przeciwciat przeciwko biatku S SARS-CoV-2 do krwi pgpowinowej, ktory jest skorelowany
z czasem od szczepienia do porodu, co moze umozliwi¢ okre§lenie optymalnego czasu
szczepienia przeciw COVID-19 u kobiet w cigzy. Wykazano ponadto dobrg tolerancje
szczepionki BNT162b2 mRNA COVID-19 u kobiet w cigzy w populacji polskiej, co moze

moze utatwi¢ podjecie decyzji o szczepieniu ci¢zarnych przeciwko COVID-19.

Podsumowujgc zatem, uwazam, ze przedstawiona mi do oceny dysertacja lek.
Wojciecha Zdanowskiego pt.: ,Ocena tolerancji, odpowiedzi immunologicznej
i bezpieczenstwa szczepienia przeciwko COVID-19 w cigZy” w pelni odpowiada
merytorycznym 1 formalnym wymogom stawianym pracom na stopien doktora nauk
medycznych, okreslonym w art. 13 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 po. 595
z p6ézn.zm) w zwigzku z art. 179 ust.1 ustawy z dnia 3 lipca 2018 r. Przeprowadzone badania,
ich warto$¢ naukowa 1 przydatno$¢ kliniczna oraz jasno$¢ wywodu naukowego czynig te

prace bardzo interesujacg i cenna.



Zglaszam ponadto Wysokiej Radzie Dyscypliny Wydzialu Lekarskiego Collegium
Medicum Uniwersytetu Warminsko-Mazurskiego w Olsztynie wniosek o dopuszczenie

lekarza Wojciecha Zdanowskiego do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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