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1. DANE OSOBOWE

Imie i nazwisko: Piotr Zapata

Tytut naukowy: doktor nauk medycznych

Stanowisko: asystent

Adres stuzbowy: Klinika Urologii Ogdlnej, Onkologicznej i Czynnosciowej, Warszawski Uniwersytet
Medyczny, ul. Lindleya 4, 02-005 Warszawa

ORCID: https://orcid.org/0000-0002-0569-4203

2. POSIADANE DYPLOMY | STOPNIE NAUKOWE LUB ARTYSTYCZNE —Z
PODANIEM PODMIOTU NADAJACEGO STOPIEN, ROKU ICH UZYSKANIA
ORAZ TYTUtU ROZPRAWY DOKTORSKIEJ.

2016 - Dyplom ukonczenia studidow na kierunku lekarskim z wyrdznieniem (Srednia ocen ze studiow
4,78) - Il Wydziat Lekarski, Warszawski Uniwersytet Medyczny

2018 - Stopien doktora nauk medycznych, | Wydziat Lekarski, Warszawski Uniwersytet Medyczny, tytut
pracy doktorskiej:
,Opracowanie i walidacja wewnetrzna narzedzia do prognozowania stopnia pT3 raka stercza z
uwzglednieniem wyniku rezonansu magnetycznego”

Promotor: Prof. dr hab. n. med. Piotr Radziszewski

Recenzenci: dr hab. n. med. Artur Antoniewicz, prof. dr hab. n. med. J6zef Matych

3. INFORMACJA O DOTYCHCZASOWYM ZATRUDNIENIU | PRZEBIEGU PRACY
ZAWODOWEJ

2014- 2017 - Stypendysta w grancie OPUS6 Narodowego Centrum Nauki w Zakfadzie Immunologii
Centrum Biostruktury Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego (WUM)

2016 - 2017 - Stazysta podyplomowy w Szpitalu Chirurgii Urazowej $w. Anny w Warszawie (Mazowieckie
Centrum Rehabilitacji ,STOCER”)


https://orcid.org/0000-0002-0569-4203

2017- nadal - lLekarz w trakcie specjalizacji z urologii oraz asystent w Klinice Urologii Ogdlnej,
Onkologicznej i Czynnosciowej, Szpital Dziecigtka Jezus, Warszawski Uniwersytet Medyczny (o$rodek

certyfikowany przez Europejska Rade Urologii, EBU)

4. OMOWIENIE OSIAGNIEC, O KTORYCH MOWA W ART. 219 UST. 1 PKT. 2
USTAWY Z 20 LIPCA 2018 r. PRAWO O SZKOLNICTWIE WYZSZYM | NAUCE
(DZ. U.Z 2020 R. POZ. 85 Z POZN. ZM.)

4.1 Tytut osiggniecia naukowego

»Optymalizacja kwalifikacji do prostatektomii radykalnej z uwzglednieniem markeréw

hematologicznych, radiologicznych oraz immunohistochemicznych”

Osiggniecie jest udokumentowane cyklem 5 publikacji bedgcych pracami oryginalnymi. tgczna
wartos¢ bibliometryczna przedstawionych publikacji wynosi: Impact Factor (IF) (18.379) oraz

(560) punktoéw Ministerstwa Edukacji i Nauki (MEiN).

Wymienione publikacje zostaty opublikowane w renomowanych, recenzowanych
czasopismach naukowych, pozycjonowanych w bazie Journal Citation Reports (JCR) w
dziedzinie medycyna: International Urology and Nephrology (Q2), Central European Journal of
Urology (Q3), Journal of Clinical Medicine (Q1), Cancers (Q1), Scientific Reports (Q1).

Wszystkie wymienione prace powstaty po uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych.

4.1 Wykaz prac wchodzacych w sktad osiggniecia naukowego (autor/autorzy, tytut/tytuty
publikacji, rok wydania, nazwa wydawnictwa)

Publikacja nr 1

Predicting side-specific prostate cancer extracapsular extension: a simple decision rule of PSA,
biopsy, and MRI parameters.

Zapata P, Dybowski B, Bres-Niewada E, Lorenc T, Powata A, Lewandowski Z, Gotebiowski M,
Radziszewski P. Int Urol Nephrol. 2019 Sep;51(9):1545-1552. doi: 10.1007/s11255-019-02195-
1.



Udziat autora: 60% (pierwszy autor): wspotprojektowanie badania, gromadzenie bazy danych,
analiza statystyczna danych i interpretacja wynikéw, przygotowanie manuskryptu, korekta
manuskryptu po uwagach recenzentéw.

Punktacja IF - 1,843; MEIN - 70.

Publikacja nr 2

External validation of a magnetic resonance imaging-based algorithm for prediction of side-
specific extracapsular extension in prostate cancer. Zapata P, Kozikowski M, Dybowski B, Zapata
t, Dobruch J, Radziszewski P. Cent European J Urol. 2021;74(3):327-333. doi:
10.5173/ceju.2021.0128.R2.

Udziat autora: 45% (pierwszy autor, korespondencyjny autor): opracowanie koncepcji pracy,
projektowanie badania, przygotowanie bazy danych do analizy, analiza statystyczna danych i
interpretacja wynikéw, przygotowanie i submisja manuskryptu, korekta manuskryptu po
uwagach recenzentow.

Punktacja IF - 0 ; MEIN - 70 .

Publikacja nr 3

E-Cadherin, Integrin Alpha2 (Cd49b), and Transferrin Receptor-1 (Tfrl) Are Promising
Immunohistochemical Markers of Selected Adverse Pathological Features in Patients Treated
with Radical Prostatectomy. Zapata P, Fus t, Lewandowski Z, Garbas K, Zapata t, Gérnicka B,
Radziszewski P. J Clin Med. 2021 Nov 27;10(23):5587. doi: 10.3390/jcm10235587.

Udziat autora: 60% (pierwszy autor): opracowanie koncepcji pracy, projektowanie badania,
nawigzanie wspotpracy miedzyosrodkowej, pozyskanie finansowania (grant Narodowego
Centrum Nauki), gromadzenie bazy danych, analiza statystyczna danych i interpretacja
wynikéw, przygotowanie manuskryptu, korekta manuskryptu po uwagach recenzentéw.

Punktacja IF - 4,964 ; MEIN - 140 .

Publikacjanr 4

The Clinical Utility of Systemic Immune-Inflammation Index Supporting Charlson Comorbidity
Index and CAPRA-S Score in Determining Survival after Radical Prostatectomy-A Single Centre
Study. Zapata P, Garbas K, Lewandowski Z, Zapata t, Slusarczyk A, Slusarczyk C, Mielczarek t,
Radziszewski P. Cancers (Basel). 2022 Aug 26;14(17):4135. doi: 10.3390/cancers14174135.



Udziat autora: 70% (pierwszy autor): opracowanie koncepcji pracy, zaprojektowanie badania,
gromadzenie materiatu i bazy danych, analiza statystyczna danych i interpretacja wynikéw,
przygotowanie manuskryptu, korekta manuskryptu po uwagach recenzentow.

Punktacja IF - 6,575; MEiN- 140.

Publikacja nr 5

Neutrophil-to-lymphocyte ratio predicts nodal involvement in unfavourable, clinically
nonmetastatic prostate cancer patients and overall survival in pN1 patients. Zapata P, Garbas
K, Lewandowski Z, Slusarczyk A, Slusarczyk C, Mielczarek t, Marra G, Pradere B, Rajwa P, Zapata
t, Radziszewski P. Sci Rep. 2023 Jan 9;13(1):392. doi: 10.1038/s41598-023-27542-2.

Udziat autora: 65% (pierwszy autor): opracowanie koncepcji pracy, projektowanie badania,
gromadzenie materiatu i bazy danych, analiza statystyczna danych i interpretacja wynikow,

przygotowanie manuskryptu, korekta manuskryptu po uwagach recenzentow.

Punktacja IF - 4,996; MEIN - 140.

4.2 Omodwienie celu naukowego wyzej wymienionych prac i osiggnietych wynikow z
omowieniem ich ewentualnego wykorzystania

4.2.1 Definicja optymalnej kwalifikacji do prostatektomii radykalnej

Rak gruczotu krokowego jest drugim nowotworem pod wzgledem czestosci wystepowania w
populacji meskiej na swiecie (1). Szacuje sie, ze rocznie rozpoznawanych jest okoto 1,4 miliona
przypadkéw tej choroby (1). Chirurgiczne leczenie radykalne podejmowane w optymalnie
wyselekcjonowanej grupie pacjentdw z nieprzerzutowym rakiem stercza pozwala na eradykacje
choroby z zachowaniem bardzo dobrych odlegtych wynikow onkologicznych (2,3).
Rownoczesnie, rozszerzenie w razie koniecznosci zakresu operacji o limfadenektomie (ang.
extended lymph node dissection — eLND) umozliwia uzyskanie kluczowej dla ewentualnego
dalszego leczenia wiedzy o zaawansowaniu weztowym choroby (4). Obok celéw
onkologicznych, wraz z udoskonaleniem klasycznego warsztatu chirurgicznego oraz rozwojem
technik minimalnej inwazyjnej prostatektomii radykalnej celem drugorzednym leczenia stato

sie zminimalizowanie pooperacyjnego ubytku czynnosciowego pod postacig nietrzymania



moczu oraz zaburzen erekcji (5,6). Kwalifikacja pacjenta do leczenia chirurgicznego opiera sie
zatem w chwili obecnej na trzech filarach — ustaleniu zysku onkologicznego pod postacia
przezycia odlegtego, kwalifikacji do oszczedzenia peczkdw naczyniowo nerwowych oraz decyzji
0 przeprowadzeniu rozszerzonej limfadenektomii.

Obligatoryjna ocena szacowanego czasu przezycia przed kwalifikacjg do prostatektomii
radykalnej stanowigca pierwszy z filarow wynika z wysokich wskaznikow odlegtego przezycia u
nieleczonych pacjentéw z rakiem stercza ograniczonym do narzgdu. Z danych literaturowych
wynika, ze 10-letnie przezycie zalezne od nowotworu w przypadku nieleczonego,
nieprzerzutowego raka gruczotu krokowego osigga 82 - 87% (2,7,8), a nawet wiecej (80-95%)
W grupie pacjentow o niskim stopniu zaawansowania lokalnego (cT1/cT2) oraz niskim stopniu
ztodliwosci (I lub Il stopien prognostyczny wedtug International Society of Uropathologist —
ISUP) (9). W analizach zdarzen konkurujgcych wykazano, ze w grupie pacjentéw poddanych
radykalnej prostatektomii 10-letnie odsetki zgondw nie zwigzanych z nowotworem wahaty sie
pomiedzy 29% a 94%, podczas gdy analogiczny odsetek zgondw bedgcych konsekwencjg raka
stercza nie przekraczat 28% (10). Wreszcie, jak wynika z badan symulacyjnych opartych o
modele Markova redukcja umieralnosci z powodu raka stercza oraz jakos$¢ zycia sg istotnie
gorsze w populacji pacjentdw o gorszym wyjsciowo ogdlnym stanie zdrowia i w starszym wieku
(11). Z powyzszych przyczyn przyjmuje sie, ze dla osiggniecia przez pacjenta zysku pod postacig
odroczenia zgonu z powodu raka gruczotu krokowego konieczne jest minimum 10-letnie

prognozowane przezycie catkowite.

Selekcja kandydata do chirurgicznego leczenia radykalnego naktada rowniez na klinicyste
konieczno$¢ zbilansowania na etapie przedoperacyjnym efektéw onkologicznych oraz efektow
czynnosciowych w zakresie trzymania moczu oraz funkcji seksualnej. Stanowi to drugi filar
optymalnej kwalifikacji do leczenia operacyjnego. Zaoszczedzenie peczkdw naczyniowo-
nerwowych (ang. nerve-sparing) podczas prostatektomii radykalnej pozwala na utrzymanie
funkcji erekcyjnej u 53-76% pacjentow w zaleznosci od zakresu zaoszczedzenia (5). Od
stosunkowo niedawna wiadomo, ze pacjenci poddani nerve-sparing osiggajg rowniez wyzsze
wskazniki pooperacyjnego powrotu kontynencji, prawdopodobnie w wyniku starannej
preparatyki w okolicy szczytu stercza stanowigcej element oszczedzenia unerwienia (12). Z
uwagi jednak na ryzyko dodatnich margineséw chirurgicznych (ang. positive surgical margins —

PSM) mogacych pogorszy¢ odlegte wyniki onkologiczne i wymagaé toksycznego leczenia



uzupetniajgcego (13,14), peczki naczyniowo-nerwowe nie powinny by¢ rutynowo oszczedzane
u pacjentdow z chorobg przekraczajacg torebke stercza (T3a) (15,16).

Wreszcie, trzeci z filaréw kwalifikacji chirurgicznej to selekcja pacjentdw, u ktorych nalezy
wykonac rozszerzong limfadenektomie biodrowo-zastonowga. Nie udowodniono dotychczas,
aby resekcja regionalnych weztéw chtonnych wigzata sie z poprawa wynikéw onkologicznych
(4,17,18). Rdwnoczesnie, z danych literaturowych wynika, ze wykonanie eLND zwieksza ryzyko
zgonu wskutek prostatektomii (4), a powiktan moze doswiadczy¢ nawet co piaty pacjent (19). Z
drugiej strony, limfadenektomia stanowi ztoty standard oceny zaawansowania weztowego (4) i
pozwala na prawidtowg ocene zajecia weztdéw u 94% chorych (20). Patologiczne potwierdzenie
zajecia weztéw chtonnych (pN1) umozliwia stratyfikacje ryzyka nawrotu biochemicznego i
zgonu z powodu nowotworu (21). Co jednak najistotniejsze, potwierdzenie cechy pN1 pozwala
na selekcje pacjentdéw wymagajgcych leczenia adjuwantowego, a wiec takiego, ktére
przeprowadza sie jeszcze zanim dojdzie do wznowy biochemicznej (22). Wynika to z faktu, ze
grupa pacjentéw z zajetymi weztami chtonnymi moze by¢ jedyng, w ktorej leczenie
adjuwantowe po prostatektomii radykalnej pozwala na osiggniecie lepszych efektow odlegtych

niz leczenie ratunkowe (22).

4.2.2 Dotychczasowe proby optymalizacji kwalifikacji do prostatektomii radykalnej

Przytoczone zatozenia kwalifikacyjne sg nierozerwalnie zwigzane z prognozowaniem
wybranych wczesnych i péznych punktow koricowych w grupie chorych, u ktéorych rozwaza sie
leczenie radykalne. Przy obecnym stanie wiedzy, nie jest mozliwe wskazanie ktérzy pacjenci
umrg z przyczyn nienowotworowych w okresie pooperacyjnym. Nie jest réwniez mozliwe
bezbtedne wskazanie pacjentdw, u ktérych zaoszczedzenie peczkdw naczyniowo-nerwowych
nie przyczyni sie do uzyskania dodatnich margineséw, a zaniechanie limfadenektomii bedzie

bezpieczne onkologicznie.

Najszerzej zwalidowanym i najczesciej wykorzystywanym narzedziem do prognozowania
dtugosci przezycia catkowitego jest indeks wielochorobowosci Mary Charlson (ang. Charlson
Comorbidity Index — CCl) opracowany pod koniec lat 80-tych ubiegtego wieku (23). Wskaznik
ten mozna uznac za zwalidowany zewnetrznie w raku stercza. W duzych kohortach pacjentow

z niemetastatycznym rakiem stercza CCl pozwalat na wskazanie pacjentdow z najwyzszym



ryzykiem wczesnego zgonu po prostatektomii radykalnej (10). Co istotne, w ostatnim czasie
ocena wielochorobowosci nabiera znaczenia réwniez w grupie pacjentdow ze wznowa
biochemiczng po radioterapii, u ktorych rozwaza sie chirurgiczne leczenie ratunkowe (ang.
salvage radical prostatectomy — sRP) (24). Wsrdd innych markerow ogdlnego stanu zdrowia
wymienia sie skale CIRS (ang. cumulative illness rating scale) (25), kliniczng skale kruchosci (26),
geriatryczng skale G8 (27,28) oraz szybkos¢ chodu (29). Pomimo mnogich mozliwosci oceny
ogoblnego stanu zdrowia, nie istnieje jeden system, ktéry mozna uznac za wiodacy, a detekcja
pacjentow objetych najwyzszym ryzykiem wczesnego zgonu po prostatektomii radykalnej
wpisuje sie w jeden ze strategicznych celdw Europejskiego Towarzystwa Urologicznego

powzietych w roku 2022 (30).

Dla bezpiecznej kwalifikacji do zaoszczedzenia peczkdw naczyniowo - nerwowych niezbedne
jest wykluczenie choroby miejscowo zaawansowanej, w szczegdlnosci zwigzanej z naciekiem
zewnatrztorebkowym (ang. extracapsular extension — ECE). ECE wigze sie niezaleznie z ryzykiem
uzyskania dodatnich margineséw chirurgicznych (15,16) i stanowi przeciwwskazanie do
przeprowadzenia nerve-sparing (30). Stwierdzenie nacieku zewnatrztorebkowego przed
operacjg w oparciu o badanie kliniczne lub wyniki badan radiologicznych jest jednak w
wiekszosci przypadkow stosunkowo trudne. Pierwsze préoby przedoperacyjnej predykcji ECE
opieraty sie o kalkulatory i algorytmy bazujgce wytgcznie na zmiennych klinicznych i
biopsyjnych. Nalezaty do nich tablice Partina (31,32) oraz szereg nomogramow rozszerzany o
kolejne zmienne i aktualizowany zgodnie z kolejnymi konsensusami ISUP (33-35).
Rownoczesnie, rozwdj technik wieloparametrycznego rezonansu magnetycznego pozwolit na
jego wykorzystanie nie tylko do detekcji ognisk podejrzanych wymagajgcych biopsji celowanej,
ale rowniez w charakterze przedoperacyjnego narzedzia stagingowego (36,37). Radiologiczna
detekcja ECE jest jednak istotnie skorelowana z dos$wiadczeniem danego osrodka (38) oraz
subiektywnga oceng radiologa (39) i opiera sie w duzej mierze na subtelnych, niejednokrotnie
trudnych do wychwycenia cechach takich jak unoszenie i/lub przerwanie torebki stercza,
zatarcie ttuszczu okotosterczowego i/lub kata pecherzykowo-sterczowego, asymetria peczkow
naczyniowo-nerwowych, czy ogniskowe obnizenie sygnatu w pecherzykach nasiennych (36,37).
Finalnym wyrazem staran nad selekcjg kandydatéw do zaoszczedzenia unerwienia byto
stworzenie oraz walidacja zewnetrzna narzedzi prognostycznych tgczacych zmienne kliniczne i

biopsyjne ze zmiennymi radiologicznymi (40—-45).



Decyzja o przeprowadzeniu limfadenektomii opiera sie w duzej mierze na obliczonym przed
operacjg ryzyku zajecia weztdw chtonnych. Podobnie jak w przypadku predykcji zaawansowania
lokalnego, prognozowanie cechy pN1 byto poczatkowo oparte o zmienne kliniczne i biopsyjne,
wykorzystane kolejno w fomule Roacha bedgacej modyfikacjg tablic Partina (46), nomogramu
stworzonego w Centrum Sloan - Kettering (ang. Memorial Sloan - Kettering Cancer Center —
MSKCC) (47) oraz nomogramu Brigantiego (48,49). Metaanaliza grupujaca przeprowadzone
walidacje zewnetrzne tych narzedzi potwierdzita ich zadawalajagcg doktadnos¢ diagnostyczna
(50), nie wykazujgc réwnoczesnie istotnej roznicy pomiedzy modelami. Nalezy jednak
podkreslic zmiennos¢ w zakresie efektow prognostycznych przytaczanych nomogramow w
zaleznosci od analizowanej populacji. W wybranych kohortach walidacyjnych doktadnos¢
diagnostyczna nomogramu Brigantiego nie przekraczata 80% (74-79%) (51,52). Rdwnoczesnie,
klinicznym kosztem implementacji nomogramu Brigantiego jest 44% limfadenektomii
wykonanych u pacjentow bez zajecia weztdow chtonnych, a wiec potencjalnie niepotrzebnie
(51). Niedoskonatos¢ nomogramdéw prognozujgcych pN1 stymuluje ciggta aktualizacje juz
istniejgcych narzedzi oraz poszukiwanie nowych markeréw zajecia weztdw. Podejmuje sie
proby stworzenia de-novo nomogramu zawierajgcego zmienne kliniczne, biopsyjne oraz
radiologiczne zaczerpniete z rezonansu magnetycznego (49,53). Narzedzia te, cho¢ a-priori
zwalidowane zewnetrznie, wykazujg jedynie dyskretnie lepszg doktadnos¢ diagnostyczng w
zestawieniu z dotychczasowymi nomogramami (49), a retrospektywny charakter rekrutacji
kohort badawczych i walidacyjnych implikuje silng zaleznos¢ od charakterystyki kliniczno —

patologicznej grupy, w ktorej sie je stosuje.

4.2.3 Cel naukowy

Celem naukowym byta proba optymalizacji selekcji kandydatéw do prostatektomii radykalnej
oraz jej wariantow uwzgledniajgcych zaoszczedzenie unerwienia oraz rozszerzong

limfadenektomie.

4.3 Analiza poszczegdlnych prac

Publikacja nr 1
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Pierwsza z prac cyklu opublikowana rok po uzyskaniu przeze mnie tytutu doktora nauk
medycznych stanowi podsumowanie i kontynuacje moich wczesniejszych badan nad
wykorzystaniem zmiennych radiologicznych, biopsyjnych i klinicznych w prognozowaniu raka
stercza o zaawansowaniu miejscowym pT3. Z uwagi na ryzyko dodatnich marginesow
wykonanie prostatektomii radykalnej w formule nerve-sparing jest przeciwwskazane w grupie
pacjentdw z naciekiem zewnatrztorebkowym. Z uwagi jednak na mozliwos¢ zaoszczedzenia
peczkdw naczyniowo-nerwowych tylko po jednej ze stron dyskwalifikacja z nerve-sparing ma
charakter selektywny co do strony. Gtéwnym zatozeniem pracy byto wykorzystanie obok PSA
zmiennych biopsyjnych i radiologicznych selektywnych co do strony w ipsilateralnym
prognozowaniu raka stercza pT3. Praca miata charakter badania retrospektywnego, w ktérym
analizie poddano 88 pacjentow poddanych prostatektomii radykalnej poprzedzonej
rezonansem magnetycznym wykonanym w protokole stagingowym. Z uwagi na analize
selektywng co do strony liczba rekordéw poddanych analizie odpowiadata liczbie ptatéw
stercza, a wiec dwukrotnosci liczby pacjentéw (n = 176). W analizowane] grupie u 41 (46,4%)
pacjentow wykryto w preparacie pooperacyjnym cechy nacieku zewnatrztorebkowego, co przy
analizie selektywnej co do strony przetozyto sie na 53 ptaty (30,1%) z ECE. U 10 chorych (11,4%)
stwierdzono cechy nacieku pecherzykow nasiennych. Zmiany PIRADS >3 spetniajgce
radiologiczne kryteria ECE stwierdzono u 30 pacjentow (34,1%) co odpowiadato 37 ptatom
stercza (21%). Analiza jednoczynnikowa potwierdzita zwigzek PSA (analizowane jako jedyny
marker nieselektywny co do strony) oraz wszystkich sposréd wczesniej stosowanych
selektywnych co do strony zmiennych biopsyjnych i klinicznych z ECE. Czynniki rozwazane jako
zmienne deskryptywne objety liczbe (OR = 1,8; p <0,0001) oraz odsetek (OR = 2,4; p <0,0001)
dodatnich wycinkdw biopsyjnych, sumaryczny odsetek utkania nowotworowego w wycinkach
(OR = 2,5; p <0,0001), sume Gleasona (OR = 2,2; p = 0,0004), podejrzenie ECE powziete w
rezonansie magnetycznym (OR = 5,1; p <0,0001), najwiekszy wymiar zmiany w rezonansie
magnetycznym (ang. maximum tumor diameter - MTD; OR = 2,6; p <0,0001), obecnos¢ badalnej
klinicznie zmiany (OR = 3,0; p = 0,0032) oraz wspomniang przedoperacyjng wartos$¢ PSA (OR =
2,9; p = 0,0002). Analiza wieloczynnikowa wskazata jako niezalezne predyktory ECE
przedoperacyjng wartos¢ PSA (OR = 3,1; p = 0,0005), najwiekszy wymiar zmiany w rezonansie
magnetycznym (OR= 1,8; p = 0,006) oraz sumaryczny odsetek utkania nowotworowego w
wycinkach (OR = 2,2; p < 0,0001). Zmienne niezalezne analizowano nastepnie w kontekscie

potencjalnej zaleznosci nieliniowe] z punktem koncowym z wykorzystaniem funkcji sklejanych.
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Sugestie potencjalnej nieliniowosci uzyskano dla najwiekszego wymiaru zmiany w rezonansie
magnetycznym (p nlin < 0,0032) oraz sumarycznego odsetka utkania nowotworowego w
wycinkach (p nlin < 0,09). Wykresy funkcji sklejanych wykorzystano nastepnie do wyznaczenia
empirycznych punktéw odciecia stuzacych do kategoryzacji zmiennych. PSA kategoryzowano
zgodnie z powszechng zasadg definiujgca grupy ryzyka D’Amico. Tak skategoryzowane zmienne
(MTD > 15mm, sumaryczny odsetek utkania nowotworowego w wycinkach > 15%, PSA
>20ng/mL) potwierdzono ponownie jako niezalezne predyktory nacieku zewnatrztorebkowego.
Umozliwito to wykorzystanie predyktoréw do konstrukcji prostego i fatwo wdrazalnego
klinicznie algorytmu, na podstawie ktérego spetnienie jednego z trzech przytoczonych
warunkow oznaczatoby dyskwalifikacje z nerve-sparing selektywnie co do strony (dla warunku
MTD oraz odsetka utkania biopsyjnego) lub obustronnie (dla warunku PSA). Stworzony
algorytm walidowano wewnetrznie z wykorzystaniem technik symulacyjnych (bootstrapping)
oraz poréwnujac z roznymi punktami odciecia procentowego ryzyka oszacowanego wczesniej
opracowanymi nomogramami Ohoriego (33) oraz Fenga (40). W zbiorze bootstrappowym
stworzony algorytm wykazywat wysoka czuto$¢ 91% [95 - procentowy przedziat ufnosci (ang.
95% confidence interval — 95% Cl): 83—92%] i negatywng wartos¢ predykcyjng 94% (95% Cl 89—
99%) przy zadawalajgcej swoistosci 74% (95% Cl 65—-98).

Pierwsza publikacja cyklu powstawata w okresie poczgtkdw implementacji rezonansu
magnetycznego stercza w Polsce. Osrodek kliniczny, w ktérym realizowano badanie zdobywat
wowczas pierwsza doswiadczenia z badaniem wieloparametrycznym oraz jego oceng w skali
PIRADS. Nowatorski charakter pracy wynikat z réwnoczasowego wykorzystania do predykcji
zmiennych klinicznych i radiologicznych, implementacji w algorytmie nowej, prostej do odczytu
zmiennej ocenianej w rezonansie magnetycznym, selektywnosci stworzonego narzedzia co do
strony oraz wykorzystanych metod stworzenia (funkcje sklejane) i walidacji (bootstrapping)

modelu.

Publikacja nr 2

Druga praca z cyklu opublikowana blisko trzy lata po uzyskaniu przeze mnie tytutu doktora nauk
medycznych byta zewnetrzng walidacjg algorytmu stworzonego wczesniej. Racjonat dla

walidacji stworzonego narzedzia w kohorcie zewnetrznej wynikat z ograniczen wczesniejszej
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walidacji wewnetrznej. Wykorzystanie w pierwotnej pracy do oceny wartosci prognostycznej
algorytmu metod symulacyjnych pozwolito na wyznaczenie przedziatéw ufnosci, ktére jednak
ograniczat fakt wygenerowania zbioru bootstrapowego ze zbioru pierwotnego, w ktérym
przeciez kalibrowano model.

Praca powstata we wspdtpracy z osrodkiem zewnetrznym posiadajgcym ekspertyze w
chirurgicznym leczeniu raka stercza. Kohorta walidacyjna objeta 154 pacjentéw (308 ptatow)
analizowanych wg metodologii przyjetej w analizie kohorty pierwotnej. Grupa pacjentéw
wigczonych do analizy podlegata tozsamym z wczesniejszymi kryteriom witgczenia i nie roznita
sie istotnie od grupy wyjsciowej w kontekscie wieku (63,6 vs 63,3 lata; p = 0,8), wartosci
przedoperacyjnego PSA (10,7 vs 10,5 ng/mL; p = 0,9), gestosci PSA (0,30 vs 0,25 ng/ml*2; p =
0,16), sumarycznego odsetka utkania nowotworowego w wycinkach biopsyjnych (22,4% vs
18,1%; p = 0,5), najwiekszego wymiaru zmiany w rezonansie magnetycznym (8,9 mm vs 10,1
mm; p = 0,19), czestosci ECE (23,1% ptatow vs 30,1%; p = 0,1), czestosci nacieku pecherzykow
nasiennych (6,8% ptatow vs 8,7%; p = 0,47), czestosci biopsyjnej sumy Gleasona >7 (32,1%
ptatédw vs 34,1%; p = 0,69) czy czestosci biopsyjnej sumy Gleasona > 8 (6,5% ptatow vs 8,5%; p
= 0,46). Jedyng istotng rdznicg pomiedzy grupami, nie majgcy potencjalnego znaczenia jako
czynnik wiktajacy, byta mniejsza srednia objetosc stercza pacjentdw w grupie walidacyjnej (39,9
mLvs 45,5 mL; p=0,003). Analiza jednoczynnikowa potwierdzita predyktory z pracy wyjsciowe;j
jako zwigzane z ECE, za wyjatkiem grupy prognostycznej ISUP (skali Gleasona) oraz liczby /
odsetka dodatnich wycinkow, ktorych nie analizowano. W analizie wieloczynnikowej stworzono
model, oparty na zmiennych skategoryzowanych zgodnie z wczesniej przyjetymi zasadami. W
modelu tym PSA > 20ng/mL (OR = 3,9; 95% Cl 1,6-9,4; p = 0,003) oraz sumaryczny odsetek
utkania nowotworowego w wycinkach biopsyjnych >15% (OR = 2,0; 95% Cl 1,6—3,6; p = 0,027)
potwierdzono jako czynniki niezalezne ECE. MTD 215 mm pomimo przedziatow ufnosci ilorazu
szans sugerujgcych dazenie do istotnosci (OR = 1,6; 95%Cl 0,8 — 3,3) nie zostat potwierdzony
jako niezalezny predyktor choroby pT3a (p = 0,18). Roéwnoczesnie przy analizie
wieloczynnikowej wykonanej na grupie tgczacej kohorte wyjsciowa oraz walidacyjng kazdy z
trzech elementow algorytmu stanowit niezalezny predyktor ECE przy niskim wspdtczynniku p (p
< 0,0001 dla kazdej ze zmiennych kategoryzowanych), a doktadnos$¢ diagnostyczna modelu
siegata 0,75. Najistotniejszym elementem walidacji zewnetrznej byta ocena parametrow
predykcyjnych algorytmu w kohorcie walidacyjnej stratyfikowanej sumg Gleasona (zgodnie z

definicjami D’Amico). Gtéwne analizowane parametry modelu - czutos¢ i negatywna wartosé
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predykcyjna, ale tez parametry o drugorzednym znaczeniu czyli swoistos$¢ i pozytywna wartosé¢
predycyjna zalezaty w duzej mierze od przyjetej grupy ryzyka. W catej kohorcie walidacyjne;j
model wykazywat 70-procentowg czuto$¢ (95% Cl 58-83%) oraz negatywng wartosc
predykcyjng na poziomie 84% (95% Cl 76 — 91%), ale juz w kohorcie o wysokich wskaznikach
gradingowych (biopsyjna suma Gleasona >7) czuto$¢ wynosita 91% (95% Cl 82 — 97%), a
negatywna wartos¢ predykcyjna 89% (95% Cl 80 — 96%). Akceptowalng negatywng wartosc
predykcyjng obserwowano rowniez w grupie o biopsyjnej sumie Gleasona 7 (79%; 95% Cl 71—
86%) i 6 (86% 95% Cl 78-93). Przytoczona walidacja zewnetrzna algorytmu wskazuje na
potencjalne zastosowanie gtdwnie w grupie wysokiego ryzyka, w ktérej podczas kwalifikacji do
nerve-sparing algorytm pomyli sie w jednym na dziesie¢ przypadkdéw tym samym narazajac
pacjenta na ryzyko pozostawienia dodatnich margineséw. W catej grupie pacjentow
kwalifikowanych do prostatektomii fatszywie ujemne wyniki bedg nieco czestsze, ale nadal w
84% pacjentdéw zakwalifikowanych do nerve-sparing w preparacie pooperacyjnym nie beda
obecne cechy nacieku zewnatrztorebkowego. Z uwagi na niskg swoistos¢ i pozytywng wartosé
predykcyjng (odpowiednio 50%; 95% Cl 42-58% oraz 31%; 95% Cl 20-40%) w sytuacji
dodatniego wyniku algorytmu nalezy rozwazyc¢ rozszerzenie oceny o dodatkowe markery i/lub
nomogramy kliniczne.

Druga z publikacji cyklu pozwolita na ustalenie rzeczywistej wartosci stworzonego algorytmu
oraz okreslenie warunkéw jego implementacji klinicznej. Wyrdznikiem walidacji  byto
wykorzystanie w ramach wspotpracy miedzyosrodkowej kohorty zewnetrznej, zamiast kolejnej
kohorty z osrodka, w ktérym powstat algorytm. Dzieki temu walidacja pozwolita na ocene
funkcjonalnosci narzedzia w $rodowisku klinicznym o potencjalnie innych zasadach

kwalifikacyjnych, operacyjnych i diagnostycznych.

Publikacja nr 3

Trzecia z publikacji cyklu opublikowana w trzecim roku po uzyskaniu przeze mnie tytutu doktora
nauk medycznych stanowita kontynuacje badan nad markerami nacieku zewnatrztorebkowego
raka stercza, rozszerzong o predykcje pozostatych niekorzystnych rokowniczo cech
patomorfologicznych (ang. adverse pathological features — APF). Punktem wyjscia dla
zaprojektowania badania byta analiza wiasna ogdlnodostepnej bazy The Cancer Genome Atlas

(TCGA) zaimportowanej z https://portal.gdc.cancer.gov/. Na potrzeby selekcji biatek o
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potencjalnym znaczeniu prognostycznym z bazy TCGA zaimportowano surowe dane kliniczne
oraz wyniki analizy odwrotnych mikromacierzy biatkowych (ang. reverse phase protein array —
RPPA) 498 pacjentéw z rakiem stercza poddanych prostatektomii radykalnej. Przedmiotowy
zbior podzielono nastepnie na czes¢ eksperymentalng (199 pacjentow) i walidacyjng (299
pacjentow). W oparciu o modele jednoczynnikowej regresji logistycznej wytypowano, a
nastepnie pozytywnie zwalidowano 6 biatek (CD49b, kadheryna E, heregulina, NF2, PTEN oraz
TfR1), ktorych ekspresja rdznita sie istotnie (p<0,05) pomiedzy grupg pacjentéw pNO oraz pN1.
W kolejnym kroku potwierdzono w analizie wieloczynnikowej ekspresje NF2 (OR = 0,17 95% ClI
0,04-0,67; p <0,0001), CD49b (OR 0,06; 95% Cl 0,01-0,41; p = 0,0008) , TfR1 (OR = 1,83; 95%Cl
1,11-3,03; p = 0,0137) oraz PTEN (OR = 0,50; 95%Cl 0,27-0,94; p = 0,0287) jako wzajemnie
niezalezne czynniki ryzyka pN1 szacujgc doktadnos¢ diagnostyczng modelu opartego wytgcznie
na ekspresji w predykcji zajecia weztéw jako przekraczajgcg 70% (pole pod krzywg ROC - 0,73).
Tak wyselekcjonowane markery walidowano w oparciu o oznaczenia immunohistochemiczne
w preparatach pooperacyjnych. Nalezy jednak podkreslic, ze docelowo markery
immunohistochemiczne bytyby oceniane w materiale biopsyjnym na etapie przedoperacyjnym,
tak aby w przysztosci w prosty sposdb uzupetni¢ protokdt diagnostyczno-prognostyczny na
etapie kwalifikacji do prostatektomii radykalnej. Walidacja immunohistochemiczna byta
mozliwa dzieki finansowaniu uzyskanemu przeze mnie ze srodkéw grantu Narodowego
Centrum Nauki w konkursie MINIATURA 3 (nr grantu 2019/03/X/NZ4/01528).

Jedynym niekorzystnym rokowniczo czynnikiem patomorfologicznym wystepujgcym czesciej w
kohorcie wtasnej petnigcej funkcje walidacyjng byty dodatnie marginesy chirurgiczne (49,06%
vs 36,26%; p = 0,038). Grupa walidacyjna nie réznita sie od kohorty TCGA w sposob istotny w
kontekscie czestosci wystepowania ECE (26,42% vs 31,79%; p = 0,53), nacieku pecherzykéw
nasiennych (26,42% vs 26,96%; p = 0,99), zajecia weztéw chtonnych (13,21% vs 18,63%, p =
0,44) czy grup prognostycznych wg ISUP 2014 (p = 0,22).

W analizie jednoczynnikowej obecnos¢ ekspresji TfR1 byta zwigzana z wyzszym ryzykiem
wystgpienia raka stercza o wyzszej charakterystyce gradingowej (p = 0,0023) oraz nacieku
zewnatrztorebkowego (p=0,045). Nizsza ekspresja CD49b byta zwigzana z wyzszym ryzykiem
zajecia weztdw (p = 0,028) podobnie jak nizsze poziomy ekspresji e-kadheryny analizowane
ilosciowo (p = 0,01). Pomimo ekstensywnych prob nie udato sie sie zoptymalizowaé metody

barwienia hereguliny. Dla pozostatych biatek jednoczynnikowa walidacja wypadta negatywnie.
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W kolejnym kroku stworzono model wieloczynnikowy, w ktérym jako zmienne wzajemnie
niezalezne w predykcji ECE potwierdzono obecnos¢ ekspresji TfR1 (OR = 13,74; 95% Cl 1,48 —
127,54; p = 0,015), niskg ekspresje e-kadheryny (OR = 10,15; 95%Cl 1,37 — 75,43; p = 0,013)
oraz wartos$¢ przedoperacyjnego PSA (OR =1,29; 95%Cl 1,11 —1,51; p = 0,013). Réwnoczesnie
w analogicznym modelu prognozujagcym wystgpienie zajecia weztéw chtonnych (pN1) jako
zmienne niezalezne potwierdzono zredukowang ekspresje CD49b (OR = 24,44; 95%CI 0,79 —
756,37; p = 0,017), niskg ekspresje e-kadheryny (OR = 10,22; 95%CI 0,74 — 142,11; p = 0,005)
oraz wartos¢ przedoperacyjnego PSA (OR =1,18; 95%Cl 0,96 — 1,45; p = 0,002). Obydwa modele
osiggnety blisko 90-procentowg doktadnos¢ diagnostyczng (pole pod krzywg ROC odpowiednio
0,879 oraz 0,888).

Uzyskane wyniki sugerujg, ze utrata biatek adhezyjnych (integryny CD49b oraz E-kadheryny)
moze by¢ jednym z czynnikdw promujgcych tatwiejszg migracje komodrek nowotworowych do
weztow chtonnych (54-57). Nadekspresja receptora dla transferryny w nowotworze zdolnym
do nacieczenia zewnatrztorebkowego jest by¢é moze wyrazem wzmozonego metabolizmu
zelaza (58), na co wskazywatyby wczesniejsze badania traktujgce TfR1 jako marker
nowotworowego fenotypu komdrkowego gruczotu krokowego (59). Utrata E-kadheryny w ECE
poza intuicyjnym, analogicznym jak w przypadku zajecia weztow zwigzkiem z przekraczaniem
granic narzadu (54,55), moze by¢ ponadto efektem zmian w mechanizmach regulacyjnych, w
ktérych moze uczestniczy¢ wiasnie receptor transferryny (60). Z perspektywy klinicznej proste,
tanie i zwalidowane zewnetrznie oznaczenie immunohistochemiczne wymienionych biatek
pozwala na predykcje ECE oraz pN1 niezaleznie od przedoperacyjnych poziomoéw PSA. Modele
oparte juz na dwdch skategoryzowanych jakosciowo (a wiec nie wymagajgcych ekstensywnej
oceny patologicznej) oznaczeniach osiggajg blisko 90-procentowg doktadnosé. Suplementacja
dotychczasowych nomogramdéw o zaproponowane markery immunohistochemiczne moze

dodatkowo poprawic¢ wyniki prognostyczne.

Publikacja nr 4

Problem badawczy podjety w czwartej publikacji cyklu, opublikowanej 4 lata po uzyskaniu
tytutu doktora nauk medycznych to prdoba wytypowania, ktdérzy pacjenci poddani

prostatektomii radykalnej z powodu nieprzerzutowego raka stercza sg obarczeni najwyzszym
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ryzykiem wczesnego zgonu. Przytoczone zagadnienie wpisuje sie w tematyke prognozowania
przezycia catkowitego podczas kwalifikacji do leczenia radykalnego raka stercza, a wiec
omawiang wczesniej selekcje pacjentow, ktorzy przezyjg wystarczajgco dtugo aby odniesé
korzys¢ onkologiczna.

Praca miata charakter badania obserwacyjnego i objeta 421 pacjentow poddanych
prostatektomii radykalnej w latach 2012 — 2018 w Klinice Urologii WUM. Gtéwnym celem pracy
byta ocena wartosci klinicznej hematologicznego markera Sl (ang. systemic immune-
inflammation index) jako uzupetnienia wskaznika wielochorobowosci i skali CAPRA-S (ang.
Cancer of the Prostate Risk Assessment Postsurgical score) w predykcji przezycia ogdlnego
pacjentow poddanych chirurgicznemu leczeniu radykalnemu. SII wykorzystane w pracy
obliczono wg wczesniej wykorzystywanego schematu (61) (liczba neutrofili x liczba ptytek krwi
/ liczba limfocytow). Dla docelowych analiz pacjentow stratyfikowano wzgledem wartosci Sll z
wykorzystaniem punktu odciecia zapewniajgcego maksymalng dyskryminacje przezycia, ktéry
ustalono na poziomie 900. Pacjenci z wysokim SII (=900) nie rdéznili sie istotnie od pacjentow z
niskim SII (<900) w kontekscie srednich wartosci PSA (p = 0,44), zaawansowania klinicznego (p
= 0,17), biopsyjnej grupy prognostycznej wg ISUP (p = 0,73), wielochorobowosci (p = 0,37),
wieku (p = 0,57), grupy prognostycznej wg ISUP ocenianej w preparacie pooperacyjnym (p =
0,30), oceny lokalnego zaawansowania patologicznego (p = 0,41), oceny weztowego
zaawansowania patologicznego (p = 0,20), czestosci nacieku zewnatrztorebkowego (p = 0,25),
czestosci nacieku pecherzykéw nasiennych (p = 0,52) oraz czestosci dodatnich marginesow (p
=0,81).

Po wykluczeniu wiekszosci potencjalnych czynnikow wikfajgcych przystgpiono do analizy
przezycia. Mediana przezycia obliczcona metodg odwrdconej estymacji Kaplana-Meiera
wyniosta 69 miesiecy. W okresie obserwacji odnotowano 33 zgony (7,86%). W
jednoczynnikowej analizie opartej o estymacje Kaplana-Meiera obserwowano krétsze przezycie
pacjentow z dodatnimi marginesami (p = 0,06), zajetymi weztami chtonnymi (p = 0,07), wysokim
nieskorygowanym (24) (p = 0,04) oraz skorygowanym o wiek wskaznikiem wielochorobowosci
Charlson (26) (p =0,02), wysokim (>6) wskaznikiem CAPRA-S (p = 0,02) oraz wysokim (=900) Sl
(p = 0,02). Wykorzystujgc wieloczynnikowg analize regresji Coxa skonstruowano dwa modele.
W pierwszym modelu jako niezalezne predyktory rozwazano wysoki wskaznika CAPRAS (HR =
2,73;95% Cl 1,33 - 5,62; p = 0,006), wysoki nieskorygowany wskaznik wielochorobowosci (HR
=3,39; 95%ClI 1,37 — 8,41; p = 0,008) oraz wysoki wskaznik SIl (HR = 2,94; 95%CI| 1,41 —-6,12; p
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= 0,004). W drugim modelu wysoki nieskorygowany wskaznik wielochorobowosci zastgpiono
wskaznikiem skorygowanym (HR = 2,95; 95%Cl 1,36 — 6,40; p = 0,006), potwierdzajac go jako
niezalezny predyktor obok wysokiego wskaznika CAPRAS (HR = 2,51; 95%Cl 1,23 —5,14; p =
0,01) oraz wysokiego wskaznika SIl (HR = 2,77; 95%Cl 1,34 —5,72; p = 0,006). W kolejnym kroku
kohorte stratyfikowano wykorzystujgc kategorie oparte na wynikach analizy wieloczynnikowej
— brak cech ryzyka, wysoki wskaznik CAPRA-S i/lub wielochorobowosci, wysoki wskaznik Sll oraz
wysoki wskaznik CAPRA-S i/lub wielochorobowosci i wysoki wskaznik Sl obserwujgc istotng
roznice w tescie log-rank, wyrazong gtéwnie poprzez wysokg smiertelnos¢ w ostatniej grupie (p
< 0,0001). Druga stratyfikacja symulowata grupe pacjentéw po prostatektomii radykalnej
potencjalnie rozwazanych do leczenia ratunkowego. W tym celu analize przezycia
przeprowadzono w grupie o posrednim — wysokim (>2) oraz wysokim (>5), a w celach
porownawczych réwniez niskim (<3) i posrednim (3 - 5) wskazniku CAPRA-S. W pierwszych
dwoch podgrupach symulujgcych pacjentéw potencjalnie narazonych na koniecznosc
radioterapii ratunkowej grupe najgorzej rokujgcg pod katem przezycia stanowili pacjenci o
wysokim wskazniku skorygowanej wielochorobowosci oraz rownoczesnie wysokim wskazniku
SII (odpowiednio p = 0,002 oraz p = 0,001). W grupach niskiego oraz posredniego ryzyka nie
udowodniono takiej zaleznosci (odpowiednio p = 0,067 oraz p = 0,064). Analiza ilosciowa z
wykorzystaniem ograniczonego $Sredniego czasu przezycia (ang. restricted mean survival time —
RMST) pozwolita oszacowac utrate czasu przezycia na okoto rok i wskazac na grupe z wysokim
wskaznikiem CAPRA-S i/lub wielochorobowosci oraz rownoczesnym wysokim Sll jako réznigca
sie istotnie w kontekscie przezycia w zestawieniu z kazdg z pozostatych trzech osobno (p 0,012
—0,046), przy réwnoczesnym braku rdznic pomiedzy nimi.

W czwartej pracy cyklu przedstawiono koncepcje popularng juz wczesniej w uro-onkologii,
wedtug ktérej prognozowanie przezycia niejednokrotnie wymaga uwzglednienia obok
charakterystyki onkologicznej i wielochorobosci tatwo dostepnych oznaczen laboratoryjnych.
Modele konstruowane wedtug tej zasady wykorzystuje sie powszechnie w praktyce klinicznej
chociazby w celu optymalnej kwalifikacji do nefrektomii cytoredukcyjnej (62). Skuteczna
selekcja pacjentdow obarczonych najgorszym rokowaniem co do przezycia z wykorzystaniem
ekstensywnie analizowanych w ostatnim czasie markeréw hematologicznych nadaje pracy

praktycznego sensu i stwarza mozliwos¢ klinicznej implementacji.
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Publikacja nr 5

Pigta z publikacji cyklu stanowita kontynuacje dwdch z trzech wczeséniej analizowanych watkéw
badawczych. Praca miata charakter badania obserwacyjnego, ktérego celem byto ustalenie
znaczenia wskaznika liczby neutrofili od limfocytow (ang. neutrophil — to — lymphocyte ratio —
NLR) w predykcji zajecia weztéw chtonnych, ale réwniez rokowania w grupie pacjentéow z
potwierdzong cechg pN1. Retrospektywna kohorta byta rekrutowana sposrdd pacjentow
leczonych radykalng prostatektomig z limfadenektomig w latach 2012-2018 i objeta 205
pacjentéw. Z badania wykluczono pacjentéw niskiego ryzyka progresji wg D’Amico (n = 57).
Formalnymi kryteriami wytgczenia byly réwniez wczesniej przebyta radioterapia i/lub
hormonoterapia (n = 0). Analizowana kohorta zawierata 31 pacjentéw (15,12%) z potwierdzong
cechg pN1. W analizie jednoczynnikowej pacjenci z zajetymi weztami chtonnymi wykazywali
istotnie wyzsze poziomy przedoperacyjnego PSA (29,23 vs 17,26 ng/mL; p = 0,0015), wyzsze
czestosci grup prognostycznych Il i wyzszych wg ISUP w wycinkach biopsyjnych (p = 0,0123)
oraz preparacie pooperacyjnym (p < 0,0001), wyzszy stopier zaawansowania (p < 0,0001),
wiekszg czesto$¢ ECE (87,1% vs 50%; p < 0,0001) oraz nacieku pecherzykdow nasiennych (67,74%
vs 17,24%; p < 0,0001) jak réwniez wiekszg czestos¢ dodatnich margineséw chirurgicznych
(64,52% vs 33,33%; p = 0,0021). Réwnoczesnie pacjenci z zajetymi weztami chtonnymi
prezentowali istotnie nizsze wartosci NLR (2,53 vs 3,86; p = 0,0025) oraz Sll (586,42 vs 791,65;
p = 0,0047). Réznice miedzy pacjentami pN1 i pNO w zakresie innych powszechnie uzywanych
wskaznikéw hematologicznych taki jak stosunek ptytek do limfocytéw oraz neutrofili do
erytrocytow wykazywaty rowniez tendencje do istotnosci statystycznej (odpowiednio 123,42 vs
136,28; p = 0,07 oraz 1,01 vs 1,26; p = 0,0568). Nie znaleziono zwigzku zajecia weztéw
chtonnych z kliniczng oceng zaawansowania lokalnego (p = 0,18) ani wiekiem pacjenta (p =
0,34). W celu potwierdzenia mozliwosci implementacji klinicznej w ramach analizy
wieloczynnikowej skonstruowano cztery modele regresji logistycznej, w ktorym kazdy z
przytoczonych markeréw analizowano jako czynnik przewidujgcy wystgpienie zajecia weztow
chtonnych niezaleznie od biopsyjnej grupy prognostycznej wg ISUP oraz poziomu PSA czyli
najistotniejszych zmiennych zawartych w nomogramach prognozujgcych pN1. Markery
hematologiczne rozwazano w modelach jako zmienne kategoryzowane z wykorzystaniem

punktow odciecia bedgcych mediang wartosci danego wskaznika.
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Sposréd analizowanych markerédw wytgcznie NLR> 2,7 stanowit negatywny predyktor zajecia
weztéw chtonnych (OR = 0,38; 95%Cl 0,15 — 0,94; p = 0,0367) niezaleznie od biopsyjnej grupy
prognostycznej (p = 0,0383) oraz PSA (p = 0,014). W kolejnym kroku podjeto prébe walidacji
wewnetrznej NLR w swietle jego mozliwego wykorzystanie klinicznego.

Nalezy w tym miejscu podkresli¢, ze wybor mediany dla kategoryzacji zmiennych w analizie
wieloczynnikowej nie miat na celu wyznaczenia najbardziej optymalnego punktu odciecia, a
jedynie binaryzacje zmiennych wedtug schematu ,wysoki - niski”. Wykorzystanie indeksu
Youdena lub pochodnych narzedzi optymalizujgcych wybodr punktu odciecia z uwagi na rozmiar
kohorty i ryzyko nadmiernego dopasowania (ang. overfitting) nie miatby uzasadnienia i mogtby
uczyni¢ wyniki niemozliwymi do przeniesienia na inne populacje. Ponadto rozwazane
zastosowanie markeréw (bezpieczne wykluczenie zajecia weztow chtonnych) naktadato
koniecznos¢ nie tyle zwiekszenia doktadnosci diagnostycznej wyrazonej polem pod krzywg (a
wiec bedacej wypadkowg czutosci i swoistosci), co maksymalizacji negatywnej wartosci
predykcyjnej. Dlatego tez, w celach walidacyjnych wykorzystano wybrane empirycznie punkty
odciecia. Walidacje wewnetrzng (majacg charakter jednoczynnikowej analizy NLR)
przeprowadzono w oparciu o zbiér bootstrappowy (n = 200) bedgcy pochodnym zbioru
wyjsciowego. Przyjmujac punkt odciecia NLR réwny 4,1 negatywna warto$¢ predykcyjna
wynosita 92,66% (95%Cl 84,91- 100%), co przektadatoby sie na zaoszczedzenie wiecej niz 1 na
5 zbednych limfadenektomii (22,09%) przy pominieciu 6,45% zajetych weztéw.

Finalnym elementem analizy NLR byto ustalenie jej roli prognostycznej w grupie pacjentéw pN1.
Analize przezycia przeprowadzono w sposob typowy wykorzystujgc estymacje Kaplana-Meiera.
Co ciekawe, zaleznos$¢ prognostyczna w grupie pacjentdw z juz zajetymi weztami chtonnymi
miata charakter odwrotny do wczesniej zaobserwowanej przy prognozowaniu zajecia weztow —
pacjenci z wysokimi wartosciami NLR przezywali istotnie krécej (p = 0,0196) po prostatektomii
w zestawieniu z chorymi o wartosciach niskich. Obserwacja ta wydaje sie istotnie dopetniaé
znaczenie rokownicze u pacjentéw poddanych prostatektomii z limfadenektomig. Wynika z
niej, ze pacjenci kwalifikowani wedtug obecnych wytycznych do resekcji weztéw chtonnych
majg nizsze ryzyko ich zajecia przy wysokich wartosciach NLR, ale jednoczesnie jesli dojdzie do
ich zajecia pomimo wysokiego NLR, to pacjenci tacy majg istotnie gorsze rokowanie co do
przezycia. Biologiczna hipoteza ttumaczaca zaobserwowang w pracy zaleznos$¢ zakfada, ze
zajecie weztéw chtonnych wigze sie ze wzrostem obwodowej liczby limfocytow w reakcji na

obecnos¢ komorek nowotworowych w wezle — powoduje to spadek wartosci NLR.
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Rownoczesnie limfocytoza w tej populacji moze dziata¢ potencjalnie ochronnie poprzez
hamowanie dalszego rozsiewu i progresji choroby. Z drugiej strony wzrost liczby neutrofili moze
wynika¢ z przewlektego stanu zapalnego i odzwierciedla¢ wielochorobowos$¢, jak réwniez
wyczerpanie immunologiczne i spadek limfocytarnej gotowosci przeciwnowotworowej. Z
powyzszych powoddw wysokie wartosci NLR przektadajg sie na pogorszenie przezycia
catkowitego w populacji pacjentow pN1.

Pigte z badan cyklu nalezy uzna¢ za wpisujgce sie w cykl badan walidujgcych wskazniki
hematologiczne w predykcji wybranych onkologicznych punktéw koricowych. W pracy
udowodniono zwigzek NLR z zajeciem weztéw chtonnych oraz rokowaniem co do przezycia w
grupie z zajetymi weztami chtonnymi. Podjeto rowniez probe walidacji klinicznej wykorzystania
NLR na etapie przedoperacyjnym. Prace wyrdznia fakt, ze rak stercza jest chorobg o
potencjalnie niewielkiej reaktywnos$ci immunologicznej, zmienne deskryptywne mogga zatem
wykazywac inny charakter zaleznosci z punktem koncowym (np. nieliniowy), ale tez inny jej
kierunek. Dotychczasowe badania ukazywaty NLR jako pozytywny marker limfadenopatii
nowotworowych, podczas gdy w raku stercza zalezno$¢ ta moze miec¢ charakter odwrotny.
Dotychczasowa literatura przedmiotu w kontekscie znaczenia markeréw hematologicznych w
predykcji pN1 raka stercza jest niejednoznaczna, dokumentuje bowiem zaleznos$¢ zaréwno
pozytywng (61,63), brak zaleznosci (64,65), jak rowniez zalezno$¢ negatywng (66). Biorgc pod
uwage znaczace roznice w selekcji do limfadenektomii przektadajgce sie na czestos¢ punktu
koncowego (pN1) w przytoczonych badaniach (61,63—-66), wydaje sie, ze kluczem do ustalenia
ostatecznego znaczenia NLR i pochodnych wskaznikéw w prognozowaniu zajecia weztow
chtonnych jest Sciste zdefiniowanie populacji docelowej. Réwnoczesnie, negatywne znaczenie
prognostyczne wysokich wartosci NLR w kontekScie przezycia wydaje sie wystepowac

niezaleznie od przyjetej populacji, co waliduje rowniez przedmiotowe badanie.
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5. INFORMACJA O WYKAZYWANIU SIE ISTOTNA AKTYWNOSCIA NAUKOWA
REALIZOWANA W WIECEJ NIZ JEDNEJ UCZELNI LUB INSTYTUCJI NAUKOWEJ, W
SZCZEGOLNOSCI ZAGRANICZNE].

5.1 Granty naukowe

Podczas mojej dotychczasowej dziatalnosci naukowej realizowatem w Warszawskim
Uniwersytecie Medycznym jako kierownik, opiekun Iub wykonawca szereg grantéw
naukowych. Na poczgtkowych etapach mojej pracy badawczej, jeszcze jako student pracujacy
w Studenckim Kole Naukowym przy Zaktadzie Immunologii Centrum Biostruktury uczelni

realizowatem nastepujgce minigranty studenckie:

e ,Pordwnanie dziatania przeciwnowotworowego rytuksymabu i ofatumumabu w
modelu linii nowotworowych wywodzacych sie z limfocytéw B” - mini grant studencki
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego (1M19/NM14/13), 06.2013 — 03.2014;
(wykonawca grantu)

e "Poszukiwanie terapii zwiekszajgcej skutecznos¢ immunoterapii anty-CD20 poprzez
modulowanie szlaku aktywnosci PI3-AKT” - mini grant studencki Dziekana | Wydziatu
Lekarskiego Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, 06.2014-03.2015 (kierownik
grantu)

e ,Ocena wptywu matoczgsteczkowych inhibitorow kinazy AKT na ekspresje antygenu

CD22 na powierzchni komérek nowotworowych wywodzgcych sie z limfocytéw B” - mini
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grant studencki Dziekana | Wydziatu Lekarskiego Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego, 06.2014-03.2015; (wykonawca grantu)

e ,Stworzenie modelu nowotworowej linii komoérkowej Raji z konstytutywnie aktywnym
czynnikiem transkrypcyjnym STAT3” - mini grant studencki Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego (1IM19/NM2/15), 06.2015 — 2016; (kierownik grantu)

e ,Optymalizacja cytometrycznej metody pomiaru ufosforylowanego biatka pAkt w
komadrkach nowotworowych wywodzacych sie z limfocytéw B” — mini grant studencki

Uniwersytetu Medycznego (1M19/NM1/15) 06.2015 — 06. 2016; (wykonawca grantu)

Uzyskany podczas realizacji powyzszych projektéw wewnetrznych uczelni warsztat naukowy w
zakresie biologii molekularnej oraz badan podstawowych pozwolit mi zostac¢ stypendystg grantu

OPUSG finansowanego ze srodkow Narodowego Centrum Nauki jako wykonawca grantu.

e Badanie wptywu szlaku AKT na ekspresje CD20 oraz dziatanie przeciwnowotworowe
terapeutycznych przeciwciat monoklonalnych”. Grant Opus 6, Narodowego Centrum

Nauki. 08.2014-08.2017; (wykonawca grantu)

Podczas mojej pracy naukowej w Zaktadzie Immunologii bytem ponadto wieloletnim cztonkiem
zespotu dr hab. n med. Magdaleny Winiarskiej dziatajgcego w ramach wielodyscyplinarnego
projektu BASTION (From Basic To Translational Research In Oncology) finansowanego przez
Komisje Europejskg w ramach programu 7. PR —REGPOT 2012 — 2013. Celem przedmiotowego
przedsiewziecia byto zwiekszenie potencjatu badawczego Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego w dziedzinie onkologii doswiadczalnej i skréocenie drogi miedzy wynikami badan
podstawowych a wykorzystaniem ich w praktyce klinicznej.
Powyzsze projekty realizowano jako element badan prowadzony we wspodtpracy z licznymi
osrodkami w Polsce:

e Szkota Gtowna Gospodarstwa Wiejskiego w Warszawie,

e Instytut Biologii Doswiadczalnej im. M. Nenckiego Paistwowej Akademii Nauk,

e Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie,

e Instytut Hematologii i Transfuzjologii w Warszawie,
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Centrum Onkologii Ziemi Lubelskiej im. $w. Jana z Dukli, Zaktad Hematoonkologii

Doswiadczalnej Uniwersytetu Medycznego w Lublinie,

oraz na Swiecie:

International Centre for Genetic Engineering and Biotechnology [Rzym, Wtochy],
Department of Translational Oncology; National Center for Tumor Diseases [Heidelberg,
Niemcy],

IBiSA Cancer Immunomonitoring Platform; Institut Paoli Calmettes [Marsylia, Francja],
Immunotherapy Laboratory; Laboratory for Translational Immunology; University
Medical Center Utrecht [Utrecht, Holandia],

The Francis Crick Institute [Londyn, Wielka Brytania],

Department of Molecular Hematology, International Centre for Genetic Engineering
and Biotechnology [Triest, Wtochy],

Peter Gorer Department of Immunobiology, Kings College London [Londyn, Wielka
Brytania],

Centre Léon Bérard, Centre de Recherche en Cancérologie de Lyon [Lion, Francja],
Department of Hematology, Catholic University Hospital "A. Gemelli," [Rzym, Wtochy],
Department of Internal Medicine, University Hospital Cologne, [Kolonia, Niemcy],
Cologne Excellence Cluster on Cellular Stress Responses in Aging-Associated Diseases,

University of Cologne [Kolonia, Niemcy],

Udziat w przytoczonych projektach naukowych zaowocowat 5 publikacjami w renomowanych

czasopismach naukowych (przytoczone w rozdziale 5.2.1) o tacznym IF - 35,42 oraz 8

prezentacjami prac na miedzynarodowych konferencjach europejskich i amerykanskich

towarzystw hematologicznych, onkologicznych i biochemicznych (1x Federation of European

Biochemical Societies, 2x American Society of Hematology, 1x European Hematology

Association, 4x American Association for Cancer Research — przytoczone w rozdziale 5.3).

Uzyskane podczas pracy w Zaktadzie Immunologii doswiadczenie pozwolito mi na pdzniejszym

etapie mojej pracy w Katedrze i Klinice Urologii Ogdlnej, Onkologicznej i Czynnosciowe] by¢

opiekunem nastepujgcych minigrantow studenckich:
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e ,Ocena mikrobiomu drég moczowych z wykorzystaniem sekwencjonowania nowej
generacji u pacjentow z rakiem stercza”. Nr grantu 1M7/4/M/MG/N/20. Wykonawca:
Karolina Garbas; (opiekun grantu)

e ,Poszukiwanie nowych predyktorow odpowiedzi na dopecherzowa BCG immunoterapie
w raku urotelialnym pecherza moczowego”. Nr grantu 1M7/1/M/MG/N/20.

Wykonawca: Aleksander Slusarczyk; (opiekun grantu)

Wreszcie, bedac juz asystentem w Katedrze i Klinice Urologii Ogdlnej, Onkologicznej i
Czynnosciowej samodzielnie uzyskatem finansowanie ze srodkéw Narodowego Centrum Nauki

w ramach konkursu MINIATURA 3:

e ,Biatka wskaznikowe raka stercza pN1 - immunohistochemiczna walidacja modelu
stworzonego w oparciu o The Cancer Genome Atlas”. Grant MINIATURA 3 Narodowego

Centrum Nauki. Nr grantu 2019/03/X/NZ4/01528; (kierownik grantu)

Projekt realizowano we wspoétpracy z Katedrg i Zaktadem Patomorfologii Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego oraz Zaktadem Epidemiologii Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego.

Projekty realizowane w Klinice Urologii przytoczone powyzej na chwile obecng zaowocowaty
powstaniem 4 publikacji o tgcznym IF 15,48 (publikacje zawarto w rozdziatach 4.1 — publikacja
nr 3, 5.2.3 i 5.2.4) oraz prezentacji na 52. Kongresie Polskiego Towarzystwa Urologicznego

(rozdziat 5.3).

5.2 Publikacje

Poza przedstawionym wczesdniej cyklem publikacyjnym madj dorobek naukowy obejmuje
szereg innych prac opublikowanych w recenzowanych czasopismach naukowych (tgczna liczba
punktéw prac cyklu i prac spoza cyklu - MEiIN 2414, Impact Factor 109,591). Wieksza czes¢
manuskryptow powstata w ramach wspotpracy z uznanymi osrodkami w kraju i za granica. Z
pieciu prac zgtoszonych do cyklu publikacyjnego:

- wszystkie prace powstaty w ramach wspotpracy interdyscyplinarnej zrzeszajgcej minimum 2

niezalezne kliniki lub zaktady (wspdtpraca wewnatrzuczelniana lub miedzyosrodkowa)
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- jedna praca powstata we wspodtpracy z zewnetrznym osrodkiem naukowym z kraju
(publikacja nr 2)

- jedna praca powstata dzieki finansowaniu uzyskanemu z grantu Narodowego Centrum Nauki
(publikacja nr 3)

- jedna praca powstata we wspétpracy z osrodkami naukowymi za granicg (publikacja nr 5).

Sposréd wymienionych poza cyklem publikacji jestem pierwszym autorem 4 oraz autorem
korespondencyjnym 7 prac. W catosciowym ujeciu autorstwo pierwsze lub korespondencyjne

stanowi 48,5% mojego dorobku publikacyjnego (16/33).

Wiekszo$¢ z przytaczanych publikacji dotyczy zagadnien z obszaréw hematoonkologii
doswiadczalnej (pierwszy etap pracy naukowej — prace przedstawione w rozdziale 5.2.1) oraz
uroonkologii (drugi i obecny etap pracy naukowej- prace przedstawione w rozdziatach 5.2.2 —
5.2.4 oraz 5.2.6). Obszarem, ktérym zainteresowatem sie niezaleznie byty zmiany w opiece
zdrowotnej nad pacjentami urologicznymi oraz uro-onkologicznymi w okresie pandemii COVID-
19. Powszechna obawa Polskiego i Europejskiego Towarzystwa Urologicznego o dostep do
niezbednego leczenia chirurgicznego, ale tez ciggto$¢ opieki doraznej dla pacjentéw i
ksztatcenia specjalizacyjnego lekarzy byty bodZzcem do podjecia staran w obiektywizacji
zagrozenia jakie niosty ze sobg ograniczenia w polskiej praktyce urologicznej w tym okresie. W
czasie pandemii COVID-19, we wspotpracy z Adeptami Urologii z kilkunastu duzych osrodkéw
urologicznych uczestniczytem w przeprowadzeniu cyklu badan, w ktérych oceniono catosciowy
wptyw pandemii na przebieg ostrodyzurowego leczenia urologicznego, wptyw pandemii na
funkcjonowanie zawodowe urologédw w Polsce oraz zmiany w profilu leczenia
uroonkologicznego (rozdziat 5.2.5). Ostatni z watkdw zostat poddany analizie w ogdlnopolskim
10-cio osrodkowym badaniu, w ktorym petnitem funkcje pomystodawcy, koordynatora i

gtéwnego badacza.

5.2.1 Prace z zakresu regulacji antygenu CD20 i skutecznosci przeciwciat monoklonalnych

anty-CD20 w nowotworach hematologicznych wywodzgcych sie z limfocytow B

Inhibitors of SRC kinases impair antitumor activity of anti-CD20 monoclonal antibodies.

Winiarska M, Bojarczuk K, Pyrzynska B, Bil J, Siernicka M, Dwojak M, Bobrowicz M, Miazek N,
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Zapala P, Zagozdzon A, Krol M, Syta A, Podszywalow-Bartnicka P, Pilch Z, Dabrowska-lwanicka
A, Juszczynski P, Efremov DG, Slabicki M, Zenz T, Le Roy A, Olive D, Rygiel TP, Leusen JH, Golab
J. MAbs. 2014;6(5):1300-13. doi: 10.4161/mabs.32106. (we wspdtoracy z Zaktad Fizjologii,
Wydziat Medycyny Weterynaryjnej, Szkota Gtdwna Gospodarstwa Wiejskiego w Warszawie;
Pracownia Cytometrii, Instytut Biologii Doswiadczalnej im. M. Nenckiego PAN, Warszawa;
Klinika Nowotworow Uktadu Chfonnego, Narodowy Instytut Onkologii - Paristwowy Instytut
Badawczy im. Marii Sktodowskiej-Curie, Warszawa, International Centre for Genetic
Engineering and Biotechnology, Molecular Hematology Group, Campus A. Buzzati-Traverso,
[Rzym, Wtochy],; Department of Translational Oncology, National Center for Tumor Diseases,
[Heidelberg, Niemcy],; IBiSA Cancer Immunomonitoring Platform, Institut Paoli Calmettes, Aix-
Marseille Universite, [Marsylia, Francja]; Immunotherapy Laboratory, Laboratory for

Translational Immunology, University Medical Center Utrecht,; [Utrecht, Holandia];

B-cell receptor signaling in the pathogenesis of lymphoid malignancies. Bojarczuk K,
Bobrowicz M, Dwojak M, Miazek N, Zapala P, Bunes A, Siernicka M, Rozanska M, Winiarska M.
Blood Cells Mol Dis. 2015 Oct;55(3):255-65. doi: 10.1016/j.bcmd.2015.06.016.

HDACES inhibition upregulates CD20 levels and increases the efficacy of anti-CD20 monoclonal
antibodies. Bobrowicz M, Dwojak M, Pyrzynska B, Stachura J, Muchowicz A, Berthel E, Dalla-
Venezia N, Kozikowski M, Siernicka M, Miazek N, Zapala P, Domagala A, Bojarczuk K, Malenda
A, Barankiewicz J, Graczyk-Jarzynka A, Zagozdzon A, Gabrysiak M, Diaz JJ, Karp M, Lech-
Maranda E, Firczuk M, Giannopoulos K, Efremov DG, Laurenti L, Baatout D, Frenzel L,
Malinowska A, Slabicki M, Zenz T, Zerrougi A, Golab J, Winiarska M. Blood. 2017 Oct
5;130(14):1628-1638. doi: 10.1182/blood-2016-08-736066. (we wspdtpracy z: Centre Léon
Bérard, Centre de Recherche en Cancérologie de Lyon [Lion, Francja], Klinika Urologii Centrum
Medycznego Ksztafcenia Podyplomowego w Warszawie, Instytut Hematologii i Transfuzjologii
w Warszawie, Centrum Onkologii Ziemi Lubelskiej im. sw. Jana z Dukli, Zaktad
Hematoonkologii Doswiadczalnej Uniwersytetu Medycznego w Lublinie, Department of
Hematology, Catholic University Hospital "A. Gemelli," [Rzym, Wtochy] ,Department of Internal
Medicine, University Hospital Cologne, [Kolonia, Niemcy], Cologne Excellence Cluster on

Cellular Stress Responses in Aging-Associated Diseases, University of Cologne [Kolonia,
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Niemcy], Department of Translational Oncology - National Center for Tumor Diseases

[Heidelberg, Niemcy])

FOXO1 promotes resistance of non-Hodgkin lymphomas to anti-CD20-based therapy.
Pyrzynska B, Dwojak M, Zerrougi A, Morlino G, Zapala P, Miazek N, Zagozdzon A, Bojarczuk K,
Bobrowicz M, Siernicka M, Machnicki MM, Gobessi S, Barankiewicz J, Lech-Maranda E,
Efremov DG, Juszczynski P, Calado D, Golab J, Winiarska M. Oncoimmunology. 2018 Jan
25;7(5):€1423183. doi: 10.1080/2162402X.2017.1423183. (we wspdtpracy z: The Francis Crick
Institute, [Londyn, Wielka Brytania], Department of Molecular Hematology, International
Centre for Genetic Engineering and Biotechnology [Triest, Wtochy], Instytut Hematologii i
Transfuzjologii w Warszawie, Peter Gorer Department of Immunobiology, Kings College

London [Londyn, Wielka Brytania]).

The "Magic Bullet" Is Here? Cell-Based Immunotherapies for Hematological Malignancies in
the Twilight of the Chemotherapy Era. Miazek-Zapala N, Slusarczyk A, Kusowska A, Zapala P,
Kubacz M, Winiarska M, Bobrowicz M. Cells. 2021 Jun 15;10(6):1511. doi:
10.3390/cells10061511.

5.2.2 Prace z zakresu chirurgicznego leczenia raka nerkowokomorkowego

Open partial nephrectomy for entirely intraparenchymal tumors: a matched case-control
study of oncologic outcome and complication rate. Zapala P, Dybowski B, Miazek N,
Radziszewski P. Int Braz J Urol. 2017 Mar-Apr;43(2):209-215. doi: 10.1590/51677-
5538.1BJU.2016.0040; (pierwszy autor)

Surgical treatment for renal masses in the elderly: analysis of oncological, surgical and
functional outcomes. Poletajew S, Zapata P, Kopczynski B, Biatek L, Bender S, Mutrynowski T,
Nowak M, Mréz J, Pedzisz G, Dybowski B, Radziszewski P. Int Braz J Urol. 2019 May-
Jun;45(3):531-540. doi: 10.1590/S1677-5538.1BJU.2018.0310. (autor korespondencyjny)

Analysis of Clinicopathological Factors Influencing Survival in Patients with Renal Cell

Carcinoma and Venous Tumor Thrombus. Zapata t, Sharma S, Kunc M, Zapata P, Ktgcz J,
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Korczynski P, Lipowski M, Pézniak M, Suchojad T, Drewa T, Matuszewski M, Radziszewski P. J
Clin Med. 2021 Aug 27;10(17):3852. doi: 10.3390/jcm10173852. (we wspdtpracy z: Zaktad
Patomorfologii Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego, Klinika Urologii Gdariskiego
Uniwersytetu Medycznego, Oddziat Urologii Szpitala im. Sw Rafata w Czerwonej Gorze, Oddziat
Urologii Specjalistycznego Szpitala im. sw tukasza w Konskich, Oddziat Urologii Szpitala

Uniwersyteckiego w Bydgoszczy im dr. Antoniego Jurasza).

The Four-Feature Prognostic Models for Cancer-Specific and Overall Survival after Surgery for
Localized Clear Cell Renal Cancer: Is There a Place for Inflammatory Markers? Zapata t,
Slusarczyk A, Wolanski R, Kurzyna P, Garbas K, Zapata P, Radziszewski P. Biomedicines. 2022
May 23;10(5):1202. doi: 10.3390/biomedicines10051202.

Complete blood count-derived inflammatory markers and survival in patients with localized
renal cell cancer treated with partial or radical nephrectomy: a retrospective single-tertiary-
center study. Zapata t, Slusarczyk A, Garbas K, Mielczarek t, Slusarczyk C, Zapata P, Wrébel A,
Radziszewski P. Front Biosci (Schol Ed). 2022 Feb 8;14(1):5. doi: 10.31083/j.fbs1401005. (we

wspotpracy z: Il Katedra i Klinika Ginekologii Lubelskiego Uniwersytetu Medycznego).

5.2.3 Prace z zakresu immunoterapii nieswoistej (BCG-terapii) oraz leczenia chirurgicznego

raka urotelialnego pecherza moczowego

Safety and Efficacy of Intravesical Bacillus Calmette-Guérin Immunotherapy in Patients with
Non-Muscle-Invasive Bladder Cancer Presenting with Asymptomatic Bacteriuria: A Systematic
Review. Poletajew S, Zapata P, Radziszewski P. Urol Int. 2017;99(1):1-5. doi:
10.1159/000477673. Epub 2017 Jun 10.

Clinical rationale and safety of restaging transurethral resection in indication-stratified
patients with high-risk non-muscle-invasive bladder cancer. Zapata P, Dybowski B, Poletajew
S, Biatek t, Niewczas A, Radziszewski P. World J Surg Oncol. 2018 Jan 15;16(1):6. doi:
10.1186/s12957-018-1310-0; (pierwszy autor)
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Prediction of BCG responses in non-muscle-invasive bladder cancer in the era of novel
immunotherapeutics. Slusarczyk A, Zapata P, Zapata t, Piecha T, Radziszewski P. Int Urol
Nephrol. 2019 Jul;51(7):1089-1099. doi: 10.1007/s11255-019-02183-5; (autor

korespondencyjny)

En-bloc resection of urinary bladder tumour - a prospective controlled multicentre
observational study. Poletajew S, Krajewski W, Stelmach P, Adamowicz J, Nowak t, Moschini
M, Zapata P, Drewa T, Paradysz A, Radziszewski P, Zdrojowy R, Kryst P. Wideochir Inne Tech
Maloinwazyjne. 2021 Mar;16(1):145-150. doi: 10.5114/wiitm.2020.95399. (we wspofpracy z:
Klinika Urologii Slgskiego Uniwersytetu Medyczneg w Zabrzu, Zaktad Medycyny
Regeneracyjnej Uniwersytetu Medycznego Mikotaja Kopernika w Toruniu, Wydziat Lekarski
Collegium Medicum w Bydgoszczy, Department of Urology, Luzerner Kantonsspital [Luzern,
Szwajcaria], Klinika Urologii i Urologii Onkologicznej Wroctawskiego Uniwersytetu
Medycznego, Druga Klinika Urologii Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego w

Warszawie)

Diagnostic and treatment delays among patients with primary bladder cancer in Poland: a
survey study. Mielczarek t, Zapata P, Krajewski W, Nowak t, Bajkowski M, Szost P, Szabtornski
W, Zapata t, Poletajew S, Dybowski B, Zdrojowy R, Radziszewski P. Cent European J Urol.
2020;73(2):152-159. doi: 10.5173/ceju.2020.0158. (we wspdtpracy z: Klinika Urologii i Urologii
Onkologicznej Wroctawskiego Uniwersytetu Medycznego, Druga Klinika Urologii Centrum
Medycznego Ksztafcenia Podyplomowego w Warszawie, Oddziat Urologii Szpitala Kolejowego

im. dr med. Wtodzimierza Roeflera).

Oncological outcomes of high-grade T1 non-muscle-invasive bladder cancer treatment in
octogenarians. Slusarczyk A, Garbas K, Zapata P, Zapata t, Radziszewski P. Int Urol Nephrol.

2021 Aug;53(8):1591-1597. doi: 10.1007/s11255-021-02870-2.

The View Outside of the Box: Reporting Outcomes Following Radical Cystectomy Using
Pentafecta From a Multicenter Retrospective Analysis. Zapata t, Slusarczyk A, Korczak B,
Kurzyna P, Leki M, Lipiiski P, Mitow J, Niemczyk M, Poche¢ K, PdZniak M, Przudzik M,
Suchojad T, Wolanski R, Zapata P, Drewa T, Roslan M, Rézanski W, Wrdobel A, Radziszewski P.
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Front Oncol. 2022 Jan 26;12:841852. doi: 10.3389/fonc.2022.841852. (We wspdtpracy z:
Oddziat Urologii, Wojewodzki Szpital Specjalistyczny w Kielcach, Il Klinika Urologii
Warszawskiego Uniwersytetu w todzi, Klinika Urologii Bydgoskiego Uniwersytetu Medycznego,
Oddziat Urologii Szpitala Uniwersyteckiego w Bydgoszczy im dr. Antoniego Jurasza, Klinika
Urologii, Katedra Urologii Uniwersytetu Warminsko-Mazurskiego w Olsztynie, Il Klinika

Ginekologii Lubelskiego Uniwersytetu Medycznego)

Blood count-derived inflammatory markers predict time to Bacillus Calmette-Guérin failure in
high-risk non-muscle-invasive bladder cancer. Aleksander Slusarczyk, Zapata Piotr, Karolina
Garbas, tukasz Zapata, Tomasz Borkowski, Piotr Radziszewski. Arch Med Sci. 2021:1-26 (ahead
of print). doi: https://doi.org/10.5114/aoms/130303. (autor korespondencyjny)

The impact of smoking on recurrence and progression of non-muscle invasive bladder cancer:
a systematic review and meta-analysis.Slusarczyk A, Zapata P, Zapata t, Radziszewski P.
J Cancer Res Clin Oncol. 2022 Nov 21. doi: 10.1007/s00432-022-04464-6. (autor

korespondencyjny)

5.2.4 Prace przeglagdowe z zakresu tematycznego powigzanego z cyklem publikacyjnym (rak

stercza)

The Role of Microbial Factors in Prostate Cancer Development-An Up-to-Date Review. Garbas
K, Zapata P, Zapata t, Radziszewski P. J Clin Med. 2021 Oct 18;10(20):4772. doi:
10.3390/jcm10204772; (autor korespondencyjny)

What Can Be Expected from Prostate Cancer Biomarkers A Clinical Perspective. Zapata P,
Dybowski B, Poletajew S, Radziszewski P. Urol Int. 2018;100(1):1-12. doi: 10.1159/000479982;

(pierwszy autor)
Re: Are We Improving Erectile Function Recovery After Radical Prostatectomy? Analysis of

Patients Treated over the Last Decade. Radziszewski P, Zapata P. Eur Urol. 2019
Mar;75(3):534-535. doi: 10.1016/j.eururo.2018.11.010; (autor korespondencyjny)
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5.2.5 Prace wieloo$rodkowe analizujgce wptyw pandemii COVID-19 na leczenie urologiczne w

Polsce

Changing patterns of urologic emergency visits and admissions during the COVID-19
pandemic: a retrospective, multicenter, nationwide study. Rajwa P, Przydacz M, Krajewski W,
Kuffel B, Zapala P, Krzywon A, Cortez AJ, Dybowski B, Stamirowski R, Jarzemski M, Drobot RB,
Stelmach P, Mlynarek K, Marcinek M, Przudzik M, Krawczyk W, Ryszawy J, Choragwicki D,
Zapala L, Lipa M, Pozniak M, Janczak D, Stomian S, taszkiewicz J, Nowak M, Miszczyk M,
Roslan M, Tkocz M, Zdrojowy R, Potyka A, Szydetko T, Drewa T, Jarzemski P, Radziszewski P,
Slojewski M, Antoniewicz A, Paradysz A, Chlosta PL. Arch Med Sci. 2020 Aug 25;17(5):1262-
1276. doi: 10.5114/aoms.2020.98364. (we wspdtpracy z: Oddziat Urologii Uniwersytetu
Medycznego w Lublinie, Oddziat Urologii Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie,
Oddziat Urologii w Zabrzu, Slgski Uniwersytet Medyczny, Oddziat Urologii Collegium Medicum
Uniwersytetu Jagielloriskiego w Krakowie, Oddziat Urologii Uniwersytetu Medycznego we
Wroctawiu, Oddziat Urologii Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Bydgoszczy, Oddziat Urologii
w Katowicach, Slgski Uniwersytet Medyczny, Oddziat Urologii, Wydziat Medyczny

Uniwersytetu Warmirisko-Mazurskiego).

How has the COVID-19 pandemic impacted Polish urologists? Results from a national survey.
Rajwa P, Przydacz M, Zapata P, Wieckiewicz G, Ryszawy J, Chorggwicki D, Drobot RB,
Radziszewski P, Paradysz A, Chtosta PL. Cent European J Urol. 2020;73(3):252-259. doi:
10.5173/ceju.2020.0252. (we wspdtoracy z: Oddziat Urologii w Zabrzu, Slgski Uniwersytet
Medyczny, Oddziat Urologii Collegium Medicum Uniwersytetu Jagielloriskiego w Krakowie,
Katedra i Klinika Psychiatrii Slgskiego Uniwersytetu Medycznego, Oddziat Urologii i Onkologii

Urologicznej Miedzyleskiego Szpitala Specjalistycznego w Warszawie )

Not as black as it is painted? The impact of the first wave of COVID-19 pandemic on surgical
treatment of urological cancer patients in Poland — a cross-country experience. Piotr Zapata,
Aleksander Slusarczyk, Pawet Rajwa, Mikotaj Przydacz, Wojciech Krajewski, Bartosz Dybowski,
Przemystaw Kubik, Btazej Kuffel, Maciej Przudzik, Rafat Osiecki, Remigiusz Stamirowski, tukasz
Zapata, Mieszko Kozikowski, Dominik Chorggwicki, Magdalena Szymanska, Pawet Kietb,

Bartosz Matkiewicz, Jacek Zostawa, Marek Roslan, Joanna Zajgczkowska, Marcin Jarzemski,
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Bartosz Brzoszczyk, Piotr Petrasz, Piotr Jarzemski, Romuald Zdrojowy, Jakub Dobruch, Andrzej
Paradysz, Tomasz Drewa, Piotr Chtosta, Piotr Radziszewski. Arch Med Sci 2023;19(1), ahead of
print. doi: https://doi.org/10.5114/aoms/130927. (pierwszy autor, organizator badania
ogolnopolskiego). (we wspdtpracy z: Oddziat Urologii Collegium Medicum Uniwersytetu
Jagielloriskiego w Krakowie, Oddziat Urologii Uniwersytetu Medyczny we Wroctawiu, Oddziat
Urologii, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Bydgoszczy, Oddziat Urologii, Wydziat Medyczny,

Uniwersytet Warmirisko-Mazurski)

5.2.6 Prace z zakresu urologii ogdlnej i czynnosSciowe;j

The effect of O-1602, a GPRS5 agonist, on the cyclophosphamide-induced rat hemorrhagic
cystitis. Wrébel A, Zapata t, Zapata P, Piecha T, Radziszewski P. Eur J Pharmacol. 2020 Sep
5,882:173321. doi: 10.1016/j.ejphar.2020.173321. (we wspdtpracy z: Il Katedra i Klinika

Ginekologii Lubelskiego Uniwersytetu Medycznego)

Catheter-associated bacterial flora in patients with benign prostatic hyperplasia: shift in
antimicrobial susceptibility pattern. Dybowski BA, Zapata P, Bres-Niewada E, Zapata t, Migzek-
Zapata N, Poletajew S, Miynarczyk G, Radziszewski P. BMC Infect Dis. 2018 Nov 20;18(1):590.
doi: 10.1186/s12879-018-3507-9. (autor korespondencyjny)

A stone pushed back to the collecting system - long therapeutic path in centers with limited
access to flexible instruments. Bres-Niewada E, Dybowski B, Zapata P, Poletajew S, Migzek-
Zapata N, Michatek |, Radziszewski P. Cent European J Urol. 2018;71(2):186-189. doi:
10.5173/ceju.2018.1716. Epub 2018 Jun 12.

5.3 Aktywne cztonkostwo w towarzystwach naukowych i organizacjach za granica

Od wczesnych etapow mojej pracy badawczej i zawodowej uczestniczytem czynnie w
dziatalnos$ci naukowej oraz spotecznej polskich i miedzynarodowych towarzystw naukowych.
Bytem wspotautorem prac prezentowanych na prestizowych kongresach miedzynarodowym

towarzystw hematologicznych, onkologicznych i biochemicznych:
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Regulation of CD20 levels in B-cell tumors by SRC family kinases. Kamil Bojarczuk,
Magdalena Winiarska, Jacek Bil, Malgorzata Bobrowicz, Michal Dwojak, Dominika
Nowis, Nina Miazek, Piotr Zapata, Anna Dabrowska-lwanicka, Przemyslaw Juszczynski,
Jakub Golab. Conference: 38th Congress of the Federation-of-European-Biochemical-
Societies (FEBS), Saint Petersburg, Russia, July 6-11, 2013

Inhibitors Of B-Cell Receptor Molecules Affect Surface CD20 and Impair Antitumor
Activity Of Anti-CD20 Monoclonal Antibodies. Kamil Bojarczuk, Magdalena Winiarska,
Malgorzata Bobrowicz ,Michal Dwojak, Nina Miazek, Piotr Zapata, Dimitar G Efremov,
Jakub Golab. Conference: 55th ASH Annual Meeting, December 5 — 10, 2013 New
Orleans, LA

Inhibitors of Src family and AKT regulate the activity of CD20 promoter. Beata Pyrzynska,
Kamil Bojarczuk, Magdalena Winiarska, Jacek Bil, Nina Miazek, Piotr Zapata, Malgorzata
Bobrowicz, Michal Dwojak, Marta Ktopotowska, Jakub Golab. Conference: 55th ASH
Annual Meeting, December 5 — 10, 2013 New Orleans, LA

SRC INHIBITORS DOWNREGULATE CD20 AND MODULATE THE ACTIVITY OF THE CD20
PROMOTER. Magdalena Winiarska, Kamil Bojarczuk, Beata Pyrzynska, Jacek Bil, Marta
Siernicka, Nina Miazek, Piotr Zapala, Zofia Pilch, Malgorzata Bobrowicz, Michal Dwojak,
Jakub Golab. Conference: 19th Congress of the European-Hematology-Association,
June 12-15, 2014, Milan, Italy

PTEN regulates the CD20 antigen expression and affects rituximab-based therapy of
lymphoma malignancies. Beata Pyrzynska; Kamil Bojarczuk; Marta Siernicka; Michal
Dwojak; Malgorzata Bobrowicz; Nina Miazek; Piotr Zapala; Agnieszka Zagozdzon; Jakub
Golab; Magdalena Winiarska. Conference: Annual Meeting of the American Association
for Cancer Research; 2015 Apr 18-22; Philadelphia, PA

B-cell ymphoma response to anti-CD20 antibodies based therapies is tightly modulated
by FOXO1l-mediated MS4A1 gene transcription. Abdessamad Zerrouqi; Beata
Pyrzynska; Michal Dwojak; Nina Miazek; Piotr Zapala; Jakub Golab; Magdalena
Winiarska. Conference: Abstracts: AACR Special Conference on Tumor Immunology and
Immunotherapy; October 1-4, 2017; Boston, MA

FOXO1 is transcriptional regulator of malignant B-cell surface antigen CD20, the target

for therapeutic monoclonal antibodies. Beata Pyrzynska; Abdessamad Zerrouqi; Michal

40



Dwojak; Giulia Morlino; Piotr Zapala; Nina Miazek; Agnieszka Zagozdzon; Kamil
Bojarczuk; Malgorzata Bobrowicz; Marta Siernicka; Marcin M. Machnicki; Joanna
Barankiewicz;, Ewa Lech-Maranda; Przemyslaw Juszczynski; Dinis Calado; Jakub Golab;
Magdalena Winiarska. Conference: Abstracts: AACR Special Conference on Tumor
Immunology and Immunotherapy; October 1-4, 2017; Boston, MA

e Salinomycin expands the cytotoxicity of both anti-CD20 monoclonal antibodies and
natural killer cells towards non-Hodgkin lymphomas. Abdessamad Zerrougi; Nina
Miazek-Zapala; Anna Torun; Piotr Zapala; Jakub Golab; Magdalena Winiarska; Beata
Pyrzynska. Conference: Proceedings: AACR Annual Meeting 2019; March 29-April 3,
2019; Atlanta, GA

Od 2017 roku jestem cztonkiem Polskiego Towarzystwa Urologicznego (PTU). W ramach mojej
aktywnosci organizacyjno - naukowej:

e bytem cztonkiem Komitetu Naukowego 51. oraz 52. Kongresu Naukowego Polskiego
Towarzystwa Urologicznego (2021,2022)

e bylem recenzentem streszczen prac zgtoszonych do programu 50. oraz 52. Kongresu
Naukowego Polskiego Towarzystwa Urologicznego (2020,2022)

e wspotprowadzitem sesje ,,Choroby nerek w praktyce urologicznej” jako cztonek komisji
podczas 51. Kongresu PTU (2021)

e wspotprowadzitem sesje ,Diagnostyka nowotwordw uktadu moczowego” jako cztonek
komisji podczas 52. Kongresu PTU (2022)

e wygtositem wyktad w formule ,How | do it” omawiajgcy wytyczne Europejskiego
Towarzystwa Urologicznego z zakresu endoskopowego leczenia nowotwordow
urotelialnych gérnych drég moczowych podczas XXVII Sympozjum Sekcji Endourologii i
ESWL PTU, 12.04.2019 — 13.04.2019, Bydgoszcz

e wygtositem wyktad "Rozejécie zespolenia jelitowo-jelitowego" w ramach sesji adeptow

urologii w Mszczonowie w czasie 7. Mazowieckich Dni Urologicznych w dn. 18.11.17 r.

W ramach aktywnosci merytorycznej bytem wspodtautorem lub autorem nastepujgcych prac

zaprezentowanych na Ogolnopolskich Kongresach PTU:
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Urosepsa na oddziale urologicznym — czynniki ryzyka oraz prezentacja wynikéw
klinicznych. Piotr Zapata, Bartosz Dybowski, Piotr Radziszewski, Andrzej Borkowski. 42.
Kongres PTU 13 — 15 wrzesien 2012, +6dzZ (autor prezentujacy)

Technika i wyniki leczenia  endofitycznych ~ guzow  nerek  metoda
organooszczedzajgca— seria 5 przypadkéw klinicznych. Joanna Zajeczkowska, Piotr
Zapata, Katarzyna Kocznur, Bartosz Dybowski, Piotr Radziszewski. 43. Kongres PTU, 5-7
wrzesien 2013, Jachranka.

Chirurgia nerkooszczedzajgca w przypadku guzow wewnatrznerkowych — badanie z
dopasowang grupg kontrolng. Piotr Zapata, Nina Migzek, Bartosz Dybowski, Piotr
Radziszewski. 45. Kongres PTU, 17 — 19 wrzesien 2015, Warszawa (autor prezentujacy)
Analiza metod i efektéw leczenia kamicy u pacjentéw po zabiegu typu ,,push-up”. Nina
Migzek, Irmina Michatek, Piotr Zapata, Ewa Bres--Niewada, Bartosz Dybowski, Piotr
Radziszewski. 46. Kongres PTU, 22-24 czerwca 2016r, Katowice (autor prezentujacy)
Wptyw restagingowej resekcji raka pecherza moczowego na potencjalne decyzje
terapeutyczne. tukasz Biatek, Piotr Zapata, Andrzej Niewczas, Stawomir Poletajew,
Bartosz Dybowski, Piotr Radziszewski. 46. Kongres PTU, 22-24 czerwca 2016, Katowice
Markery uogdlnionej odpowiedzi zapalnej wyznaczone na podstawie morfologii krwi
obwodowej w predykcji BCG opornosci. Aleksander Slusarczyk, Karolina Garbas, Piotr
Zapata, tukasz Zapata, Tomasz Borkowski, Piotr Radziszewski. 51. Kongres PTU, 21 — 23
pazdziernika 2021, Warszawa

Czynniki  wptywajgce na skutecznos¢ i bezpieczedstwo wstecznej chirurgii
wewnatrznerkowej (RIRS) przy uzyciu gietkiego ureterorenoskopu w os$rodku
zdobywajgcym wstepne doswiadczenie zabiegowe. Monika Pluta, Piotr Paluchowski,
Wojciech Karon, Karolina Garbas, Piotr Zapata, tukasz Zapata, Piotr Radziszewski. 51.
Kongres PTU, 21 — 23 paZdziernika 2021, Warszawa

Walidacja zewnetrzna narzedzia do prognozowania stopnia pT3 raka stercza z
uwzglednieniem wyniku rezonansu magnetycznego. Piotr Zapata, Mieszko Kozikowski,
Bartosz Dybowski, Ewa Bres-Niewada, Jakub Dobruch, Piotr Radziszewski. 51. Kongres

PTU, 21 — 23 pazdziernika 2021, Warszawa (autor prezentujacy)
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e |dentyfikacja SIGLEC-15 jako nowego immunosupresora w raku urotelialnym pecherza
moczowego. Aleksander Slusarczyk, Piotr Zapata, tukasz Zapata, Piotr Radziszewski. 52.

Kongres PTU, 19 — 21 wrzesnia 2022, Warszawa

Przytoczone prace zostaty opublikowane jako publikacje pokonferencyjne w Central European

Journal Of Urology (MEiN 70).

Jestem ponadto autorem i wspotautorem dwadch artykutéw przeglagdowych opublikowanych w

polskojezycznym dwumiesieczniku PTU - Przeglad Urologiczny:

e Postepowanie w przypadku niedoboru testosteronu - wytyczne Amerykanskiego
Towarzystwa Urologicznego (AUA). Karolina Garbas, Piotr Zapata, Piotr Radziszewski;
2019/3 (115)

e Posocznica moczowa, urosepsa. Piotr Zapata, Bartosz Dybowski, Piotr Radziszewski;

2013/1 (77)

Od roku 2019 jestem cztonkiem Europejskiego Towarzystwa Urologicznego (European
Association of Urology — EAU). W ramach aktywnosci merytorycznej bytem wspodtautorem lub

autorem nastepujgcych prac zaprezentowanych na miedzynarodowych kongresach EAU:

e Urosepsis in the urological ward — risk factors and presentation of clinical findings. Piotr
Zapata, Bartosz Dybowski, Piotr Radziszewski, Andrzej Borkowski. European Association
of Urology Central European Meeting, October 12 — 13, 2012, Dresden, Germany (autor
prezentujgcy)

e Nephron-sparing surgery for completely intraparenchymal tumors — a matched case-
control study. Piotr Zapata, Nina Migzek, Bartosz Dybowski, Piotr Radziszewski.
Euoropean Association of Urology Central European Meeting, October 2- 4, 2015,
Budapest, Hungary (autor prezentujacy)

e Analysis of methods and results of urolithiasis treatment in patients after push-up
procedure. Nina Migzek, Irmina Michatek, Piotr Zapata, Ewa Bres--Niewada, Bartosz
Dybowski, Piotr Radziszewski. European Association of Urology Central European

Meeting, October 7- 8, 2016, Vienna, Austria (autor prezentujacy)
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Evolution of bacterial resistance in patients with indwelling catheters for benign
prostatic hyperplasia - 20 year perspective. Dybowski Bartosz, Zapata Piotr, Bres-
Niewada Ewa, Poletajew Stawomir, Radziszewski Piotr. European Association of Urology
Central European Meeting, October 7- 8, 2016, Vienna, Austria (autor prezentujacy)

Identification of patients who benefit most from restaging resection of bladder cancer.
tukasz Biatek, Piotr Zapata, Andrzej Niewczas, Stawomir Poletajew, Bartosz Dybowski,
Piotr Radziszewski. European Association of Urology Central European Meeting,

October 7- 8, 2016, Vienna, Austria.

Streszczenia powyzszych prac zostaty ponadto opublikowane jako publikacje

pokonferencyjne w European Urology Supplements (IF 3,12; MEiIN 100).

5.4 Najwazniejsze kursy i staze

Roztoczanska Szkota Ultrasonografii, Ultrasound diagnosis in urology — practical course.
Zamos¢, 12 listopada 2017-17 listopada 2017

Nowoczesne leczenie kamicy nerkowej i moczowodowej przy pomocy gietkiego URS.
Piaseczno, 18 stycznia 2019

Radykalna prostatektomia robotyczna z wykorzystaniem Robota DaVinci — case-

observation. Gronau, 11 sierpnia - 12 sierpnia 2021

INFORMACIJA O OSIAGNIECIACH DYDAKTYCZNYCH, ORGANIZACYJNYCH
ORAZ POPULARYZUJACYCH NAUKE LUB SZTUKE,.

6.1 Dziatalnos$é dydaktyczna

6.1.1 Dziatalno$é dydaktyczna wérdd studentow

Od 2019 r. jestem koordynatorem przedmiotu ,,Urologia — specjalno$¢” dla studentéw
VI roku Wydziatu Lekarskiego, Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego.

Od poczagtku mojej pracy jako asystent w Klinice Urologii zajmuje sie nauczaniem
studentow IV roku Wydziatu Lekarskiego Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego w
ramach przedmiotu ,Urologia — kurs podstawowy” jak rowniez nauczaniem studentéw
English Division Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego w ramach przedmiotow

»Urology — Basic course” oraz ,Urology - specialty”.
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e W 2021 bytem wspodtautorem zaje¢ fakultatywnych dla studentow Wydziatu
Lekarskiego Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego pod redakcjg dr hab. Piotra
Dobronskiego pt.: ,Andrologia”.

e Wspdlnie z dr tukaszem Zapatg petnie funkcje opiekuna Studenckiego Kota Naukowego
(KNUR) przy Klinice Urologii Ogdlnej, Onkologicznej i Czynnosciowej Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego od 2019 r.

e W czasie mojej pracy w Zaktadzie Immunologii Centrum Biostruktury Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego prowadzitem zajecia seminaryjne obejmujacy petny kurs z
immunologii ze studentami Il roku Wydziatu Lekarskiego Warszawskiego Uniwersytetu

Medycznego.

6.1.2 Dziatalno$¢ dydaktyczna wérdd lekarzy

Petnitem funkcje promotora pomocniczego przewodu na tytut doktora nauk medycznych lek.
Aleksandra Slusarczyka: ,Identyfikacja czynnikdw ryzyka opornosci na leczenie BCG terapig u
pacjentow z rakiem pecherza moczowego nienaciekajgcym miesniowki” (promotor: prof. dr
hab. Piotr Radziszewski, Warszawski Uniwersytet Medyczny). Praca doktorska zostata zgtoszona

do wyrdznienia.

6.2 Dziatalnos¢ popularyzujgca nauke

Jestem aktywnym recenzentem w czasopismach indeksowanych. Mdj dotychczasowy dorobek
zgodnie z danymi dostepnymi na portalu Web of Science (stan na dzien 10.01.2023) obejmuje
57 recenzji w czasopismach o zasiegu miedzynarodowym: (20) Central European Journal of
Urology, (6) Archives of Medical Science, (4) Journal of Clinical Medicine, (4) The World Journal
of Mens Health, (3) Clinical Medicine Insights: Oncology, (3) Diagnostics, (2) Applied Sciences,
(2) Frontiers in Oncology, (2) World Journal of Surgical Oncology, (2) World Journal of Urology,
(1) Annals of Medicine and Surgery, (1) Biomedicines, (1) Brazilian Journal of Nephrology, (1)
Cancers, (1) International Journal of Environmental Research and Public Health, (1) Oncotargets

and Therapy, (1) Scientific Reports, (1) Therapeutic Advances in Urology.
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Jestem cztonkiem Komitetu Naukowego konferencji dla lekarzy urologéw ,Konferencje

szkoleniowe w ramach szkolenia podyplomowego - Debaty Zdrowie”. W ramach mojej

dotychczasowej pracy na rzecz komitetu wygtositem nastepujgce wyktady:

Opis przypadku: Dysfunkcje seksualne (Sesja z przypadkami: Dysfunkcje seksualne).
Debaty: Seks i Nietrzymanie moczu; 09.03.2018, Warszawa

Opis przypadku: Nietrzymanie moczu (Sesja z przypadkami: Nietrzymanie moczu).
Debaty: Seks i Nietrzymanie moczu; 09.03.2018, Warszawa

Wielochorobowos$¢ w LUTS. Debaty: Interdyscyplinarne Oblicza LUTS, 22.06.2019r,
Warszawa

Pojedynek: Moj pacjent z rozsianym rakiem stercza wymaga leczenia.Dam mu analog.
Debaty: Rak Prostaty, 08.06.2019, Warszawa

Debata: Rak stercza bardzo wysokiego ryzyka N+ — jakie leczenie? (Moderator: dr Piotr
Zapata). Debaty: Rak Prostaty, 08.06.2019, Warszawa

Przedstawienie artykutu - sesja I: Evidence based medicine. Debaty: Urologia post covid,
20.03.2021, online

Rak urotelialny - zmiana diagnostyki minimalizujgca skutki opdznien. Debaty: Urologia
post covid, 20.03.2021, online

Hormonoterapia: dyskusja — prezentacja 2 przypadkéw medycznych. Debaty: rak
prostaty, 22.05.2021, online

Hormonoterapia: Monitorowanie pacjenta podczas hormonoterapii-jak i dlaczego?
Debaty: rak prostaty, 22.05.2021, online

BCG terapia - optymalizacja (Sesja: Rak pecherza). Debaty: UroScrabble, 25-26.03.2022,
online.

Diagnostyka raka stercza 2022 - Kiedy? Co? U kogo? Debaty: Rak Prostaty, 23.04.2022,

online

7. OMOWIENIE POZOSTALYCH OSIAGNIEC NAUKOWO-BADAWCZYCH

7.1 Nagrody
7.1.1 Nagrody Towarzystw Naukowych
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e Nagroda Polskiego Towarzystwa Onkologii Klinicznej za najlepsza rozprawe doktorska w
2018 r.
e Nagroda Profesora Tadeusza Krzeskiego za najlepszg rozprawe doktorskg w dziedzinie

urologii w 2018 r.

7.1.2 Nagrody za prezentacje wygtoszone na konferencjach

e (9-10.05.2013, Poznan; 14th International Congress of Young Medical Scientists, |
nagroda za prace pt. ,Comparison of bacterial flora of lower urinary tract in men with
indwelling catheters in 2004-2006 and 2011-2013”

e 24-26.04.2013, Biatystok; 9th Bialystok International Medical Congress for Young
Scientists, konferencja miedzynarodowa, | nagroda w sesji Basic Sciences za prezentacje
pt.” Comparison of antitumor effects of rituximab and ofatumumab in various B-cell
lymphoma cell lines”

e 9-12.05.2013, Warszawa; 9th Warsaw International Medical Congress for young
scientists, konferencja miedzynarodowa, Il wyrdznienie w sesji Basic&Preclinical
Science Session za prezentacje “Development of constitutively active AKT kinase model
in Raji B-cell lymphoma cell line”

e 9-12.05.2013, Warszawa; 9th Warsaw International Medical Congress for young
scientists, konferencja miedzynarodowa, nagroda specjalna firmy Cell Signalling i Lab-
jot za najlepszg prezentacje w sesji Basic&Preclinical Science Session za prezentacje
“Development of constitutively active AKT kinase model in Raji B-cell lymphoma cell
line”

e 9-12.05.2013, Warszawa; 9th Warsaw International Medical Congress for young
scientists, konferencja miedzynarodowa, | nagroda za prezentacje “Influence of GPI
anchored complement inhibitory proteins on antitumor activity of anti-CD20

monoclonal antibodies”

7.1.3 Nagrody za dorobek naukowy

e Ztota Odznaka Studenckiego Towarzystwa Naukowego Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego (2016)

e Stypendium Ministra Zdrowia za wybitne osiggniecia dla studentow (2015)

e Stypendium Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego dla najlepszych studentéw (2013)

e Stypendium Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego dla najlepszych studentéw (2014)
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7.1.4 Nagrody za publikacje

e Nagroda zespotowa Il stopnia Jego Magnificencji Rektora WUM za publikacje
,Inhibitors of SRC kinases impair antitumor activity of anti-CD20 monoclonal

antibodies”

8. ANALIZA BIBLIOMETRYCZNA

Podsumowujac, mdj tgczny dorobek naukowy obejmuje 33 prace o tgcznym wspodtczynniku
oddziatywania IF — 109,591, MEIN — 2414. Szczegdétowg analize bibliometryczng z podziatem
dorobku naukowego na okres przed uzyskaniem doktoratu oraz po jego uzyskaniu zawarto w

tabeli ponizej.

Przed doktoratem Po doktoracie

IF MEiN IF MEiN
Oryginalne 30,530 209 58,948 1790
petnotekstowe
prace naukowe
Opisy - - - -
przypadkow
Prace 5,640 65 14,473 350
pogladowe
RAZEM 36,170 274 73,421 2140

Liczba cytowan moich publikacji bez autocytowan wynosi:

- wedtug bazy Web of Science — 177,

- wedtug bazy Scopus — 197;

Liczba cytowan moich publikacji z autocytowaniami wynosi:
- wedtug bazy Web of Science — 191;

- wedtug bazy Scopus —211;

48



M&j Indeks Hirscha wynosi:
- wedtug bazy Web of Science - 9;
- wedtug bazy Scopus — 9;
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Podpis wnioskodawcy
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