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1. Wartos¢ naukowa rozprawy

Badania podjete przez Doktoranta oraz analiza opisana w dysertacji dotyczg istotnego problemu
bezpieczeristwa i tolerancji biopsji gruczotu krokowego — od lat i po dzi§ dzien kluczowej w
diagnostyce raka gruczolu krokowego - inwazyjnej niemniej niezbednej do pozyskania materiatu
tkankowego i weryfikacji patomorfologiczne] procedury umoiliwiajacej postawienie ostatecznego
rozpoznania lub wykluczenia nowotworu — ze wszystkimi tego konsekwencjami.

Przeprowadzone badania s3 tym istotniejsze, iz dane epidemiologiczne jednoznacznie wskazujg na
utrwalony rosnacy trend czestosci zachorowari na raka stercza globalnie i w Polsce a co za tym idzie -
rosngca liczbg procedur biopsji gruczotu krokowego wykonywanych z roku na rok tak na Swiecie jak i
w naszym kraju. W tym kontekscie na znaczeniu zyskuje dbatos¢ o wiasciwg kwalifikacje pacjentéw
do tego zabiegu oraz doskonalenie techniki samej biopsji wraz z cata procedurg przygotowania do
zabiegu jak i interwencyjnych dzialari w okresie pozabiegowym. Autor dysertacji dat wyraz dojrzatego
i krytycznego podejscia do inicjowania diagnostyki w czym uwzglednia szkodliwe zjawisko
~Nadrozpoznawalnodci” rakéw prostaty niskiego ryzyka progresji i rozsiewu oraz w konsekwencji —
nadmiernego ich leczenia.

Planujac swoje badania Pan Doktor Marcin tykowski uwzglednit tak wazne aspekty jak ocene wplywu
zakresu biopsji (liczby pobieranych rdzeniu tkankowych), premedykacji {leczenia przeciwbolowego /
przeciwzapalnego}, profilaktyki antybiotykowej na czestoéé oraz rodzaj wystepujacych dziatan
niepozadanych zwigzanych z zabiegiem. Dokonat praktycznego, uzasadnionego klinicznie podziatu
stwierdzonych dziatan niepozadanych. Budujac modele predykeji zidentyfikowat czynniki ryzyka ich
wystapienia. Co istotne, dokonal tei oceny wplywu biopsji stercza na jakos¢ iycia pacjentéw
poddanych procedurze czego surogatem jest ocena ,uciazliwoséci powiktan pobiopsyjnych” oraz
ocena ,dyskomfortu psychicznego oraz stosunku do kolejnej biopsji”. Ten ostatni aspekt jest
niezwykle istotny z perspektywy praktyki klinicznej i dotyczy trudnego zagadnienia powtdrnej
kwalifikacji do inwazyjnego badania jakim jest biopsja stercza.

Cho¢ problem kliniczny bedacy przedmiotem rozprawy wigze sie z biopsja przezodbytnicza gruczotu
krokowego wykonywang pod kontrolg ultrasonografii przezodbytniczej a zatem technika tracgeq dzig
na znaczeniu z racji dostgpu (na rzecz biopsji przezkroczowej) oraz obrazowania w trakcie
wykonywania procedury {na rzecz biopsji fuzyjnych czy wykonywanych pod kontrolg rezonansu
magnetycznego) to jest niepowtarzalng okazjg do rzetelnego przeanalizowania bezpieczerstwa
inwazyjnego badania oraz jego optymalnego wykorzystania. Zgromadzone dane wraz z ich analizg
dajg mozliwos¢ przeprowadzenia w przysziosci oceny nowoczesnych technik stanowiac mocny punkt
odniesienia do takich poréwnar.



Na podkreélenie zastuguje fakt, iz opracowanie jest analiza danych ankietowych zbieranych
prospektywnie i dwuosrodkowo. Jest ponadto pierwszym tego typu badaniem przeprowadzonym w
warunkach polskich i uwzgledniajacym rodzime realia, opartym na codziennej praktyce klinicznej w
Polsce. Powyisze s bez watpienia atutem pracy.

Wartoéé naukowa rozdzialow:
Wstep pracy stanowi szczegblowe podsumowanie wiedzy podstawowej niezbednej do zrozumienia
wagi zagadnienia analizowanego w dysertacji.
Cele badawcze odnosz3 sie do istotnego problemu klinicznego.
Niezmiernie wartosciowa czeécia opracowania jest starannie przeprowadzona dyskusja uzyskanych
wynikéw bedaca dowodem krytycznej analizy problemu Klinicznego z praktycznym aspektem ich
wykorzystania.

2. Wartos$t mervtoryczna rozprawy

Wstep rozprawy stanowi rzetelne zarysowanie kontekstu klinicznego.

Doktorant zdefiniowal siedem celéw badawczych poprzedzajac ich podjgcie krytycznym
uzasadnieniem. Szczegéfowo opisal przyjeta metodyke badawczg kolejno okreélajac grupe badang,
przyjetq technike wykonywania biopsji gruczotu krokowego, sposéb gromadzenia danych i ich
analizowania — w szczegdinosci dotyczacej oceny  dolegliwosci zwigzanych z procedurg
przezodbytniczej biopsji gruczofu krokowego pod kontrolg TRUS, oceny nastawienia pacjenta do
wykonania kolejnej biopsji stercza, oceny koniecznoéci korzystania z zasobow opieki zdrowotnej po
biopsji prostaty i oceny wystgpowania chordb towarzyszacych. Przedstawil i uzasadnit przyjgty
podziat dziatart niepoiadanych poddanych ocenie. Scharakteryzowat grupg wiaczonych do analizy
meiczyzn oraz opisat stwierdzone dziatania niepozadane przeprowadzonej biopsji gruczotu
krokowego zgodnie z przyjetym podziatem.

Dobér metod badawczych i narzedzi statystycznych do analizy danych nie budzi zastrzezen.
Doktorant w sposob systematyczny przedstawit wyniki analizy, ktorej celem byla ocena profilu
dziatan niepozadanych wraz z oceng ich natgzeniem, identyfikacja czynnikéw predykeyjnych ich
wystapienia oraz dyskomfort i stosunek do kolejnych biopsii.

Atutem opracowania jest obszerna i szczegdiowa dyskusja uzyskanych wynikéw przeprowadzona w
kontekicie dostepnych w formie publikacji danych pochodzacych 2 badan przeprowadzonych
uprzednio w innych oérodkach na Swiecie.

3, Poprawno$¢ redakeyina rozprawy

Przedstawione do recenzji opracowanie liczy sobie 112 stron i zostato podzielone na 12 rozdziatow.
Rozpoczyna je spis tresci, w ktérym znajdziemy spis tabel (Rozdziat 1) w liczbie dwudziestu (20), spis
rycin (Rozdziat 2) w liczbie siedmiu (7) oraz wykaz stosowanych skrotow {Rozadziat 3), ktory powinien
zostaé uzupeiniony (patrz Uwagi krytyczne).

Po nich na stronhach od 12 do 14 doktorant zamiescit ustrukturyzowsne streszczenie w jezyku polskim
(Rozdzial 4) a na stronach od 15 do 17 - streszczenie w jezyku angielskim (Rozdziat S). Oba
streszczenia w sposob zwiezty prezentujé kontekst kliniczny, cele pracy, materiat i przyjeta metodyke
badawczg, uzyskane wyniki oraz wnioski. Zawieraja takie wlaéciwie dobrane stowa kluczowe,
odpowiednio: w jezyku polskim i w jezyku angielskim.

Zaprezentowany wstep (Rozdzial 6) na trzydziestu (30) stronach w sposob doktadny i wyczerpujacy
omawia zagadnienia zwigzane z anatomig, fizjologig, embriologia gruczotu krokowego. Doktorant w
tej czeéci wzbogacit tekst dokfadnymi i atrakcyjnymi graficznie rycinami. Nastgpnie przechodzi do
oméwienia problemu kiinicznego jakim jest rak gruczotu krokowego rozpoczynajac od epidemiologii,
etiologii, klasyfikacji histologicznej, stopni zaawansowania klinicznego i klasyfikacji stopnia zlosliwosci
histologicznej tego nowotworu (2 uzupetnieniem dwoma tabelami), wreszcie przechodzac do



szczegotowego opisu strategii badar przesiewowych stosowanej w prewencji wtérnej raka gruczotu
krokowego.

Rozdziat 7 to przedstawienie celéw badawczych poprzedzone uzasadnieniem ich podjecia. Rozdziaf 8
szczegotowo opisuje przyjeta metodyke badawcza w tym charakterystyke grupy badanej, przyjeta
technike wykonywania biopsji gruczotu krokowego, sposéb gromadzenia danych i ich analizowania,
przyjety podzial dziatari niepozadanych poddanych ocenie. Rozdziat 9 poswigcony jest omdwieniu
uzyskanych wynikéw.

Rozdziat 10 stanowi obszerng i szczegétowa dyskusje uzyskanych wynikéw. Opracowanie zamyka
Rozdziat 11, w ktérym autor formutuje wnioski z przeprowadzonej analizy zebranych danych, Rozdziat
12 bedacy listq cytowanych pozycji piémiennictwa oraz Rozdziat 13 - stanowigcy zatgcznik
dokumentujacy Opinig Komisji Bioetycznej dziatajacej przy Warszawskim Uniwersytecie Medycznym.
Struktura rozprawy nie budzi zastrzezen,

Nalezy podkresli¢, iz, styl, skladnia i interpunkcja wymagaj3 istotnych zmian,

4, Uwagi krytyczne

Tytut dysertacji jest czytelny i jasny choé w opinii recenzenta korzystna bytaby zmiana jego brzmienia
z: ,Oceny nasilenia dolegliwosci i powiklan po biopsji gruczotu krokowego wykonywanej pod kontrolg
ultrasonografii przezodbytniczej” na: ,Ocene profilu i natezenia dziatan niepozadanych biops;ji
gruczolu krokowego wykonywanej pod kontrolg ultrasonografii przezodbytniczej”. Proponowana
modyfikacja dostosuje nazewnictwo do wspélczeénie obowigzujacej terminologii czynigc ja
jednoczesnie bardziej precyzyjng i zasadniczo nie zmieni znaczenia samego tytutu.

Rozdziat 1 - Spis tabel. Zmian wymagaja opisy nastepujacych tabel:

Tabeli 2. na ,Stopnie zoéliwoéci histologiczne] raka gruczotu krokowego wg EAU Guidelines,
zmodyfikowany przez Marcina tykowskiego [49]”.

Tabeli 3. Ryzyko rozwoju raka prostaty przy wartoéciach stezenia PSA w surowicy krwi ponitej 4
ng/ml wg EAU Guidelines, zmodyfikowany [53]”

Tabeli 4. na , Techniki wykonania biopsji stercza [53, 98-100)".

Tabeli 6. na , Liczba pacjentéw w poszczegdinych grupach ryzyka — w oparciu o przedzialy stezer PSA
w surowicy krwi.”

Tabeli 13. na ,Analiza regresji logistycznej — czynniki ryzyka wystgpienia istotnego klinicznie bdlu”.
Tabeli 16. na ,Zastosowana profilaktyka antybiotykowa"

Opisy tabel zamieszczone w tekscie dysertacii powinny byc umieszczane konsekwentnie nad lub pod
nimi co wymaga ujednolicenia w recenzowanym opracowaniu. Nie znalaztem opisu ,Tabeli Y"
pojawiajacej sig w tekscie opracowania ani samej tabeli. Modyfikacji wymaga Tabela 11 ~ w formie
przedstawionej w dysertacji jest ona niekompletna.

Rozdziat 2 - Spis rycin. Zmian wymagaja opisy nastepujacych tabel:

Ryciny 6. na ,Stratyfikacja istotnodci kiinicznej dziatar niepozadanych wzgledem subiektywnej oceny
pacjenta — doba 0”.

Ryciny 7. na ,Stratyfikacja istotnosci klinicznej dziatah niepozadanych wzgledem subiektywnej oceny
pacjenta — doba 14",

Rozdziat 3 - wykaz stosowanych skrétéw - powinien zostaé uzupelniony o skroty zastosowane w
tekscie a nieznajdujace rozwinigcia w wykazie.

Ponadto zmiany wymaga opis nastepujgcych skrotow:

fPSA ~free PSA na ,Steienie PSA wystepujace w surowicy w formie nie zwigzanej”;

PSAv — PSA velocity na , Tempo wzrostu stezenia PSA w surowicy krwi w ciggu roku”;

tPSA — total PSA na ,catkowite stezenie PSA w surowicy krwi”.



Rozdziat 4 - Streszczenie w jezyku polskim wymaga zmian stylistycznych i korekty btgedow
interpunkcyjnych.

Przykiadowo modyfikacji wymagaja takie sformutowania jak: ,Uczestnicy badania wypetniali
kwestionariusz oceniajacy dolegliwosci bolowe [...]", [..] ., Powikiania po biopsji ustalone w oparciu o
formutarz podzielono na grupy.” czy [...] ,Mediana PSA przed biopsig [...]" itp.

Rozdziatl 6 - Wstep

Rozdziat stanowi szerokie i kompleksowe zarysowanie kontekstu dla przeprowadzonej i opisangj w
dysertacji analizy problemu klinicznego. Autor sta rannie przygotowat t3 czes¢ wzbogacajac ja
doktadnymi, przejrzystymi | estetycznymi rycinami co $wiadczy o dobrej orientacji doktoranta w
eksplorowanym obszarze. W mojej opinii czeé¢ zagadnied — zwiaszcza dotyczgcych embriologii z
elementami anatomii albo klasyfikacji histologicznej, stopni zaawansowania klinicznego i klasyfikacji
stopnia ziodliwoéci histologicznej tego nowotworu moglyby zostal przygotowane w formie
zatacznikow.

Rozdziat 7 — Cele pracy.

Doktorant zdefiniowat siedem celéw badawczych poprzedzajgc ich przedstawienie u2asadnieniem.
W opinii recenzenta ich liczba mogtaby zostac zredukowana do pieciu - Cel 4§ Cel 5 zawiera sig w
opisie Celu 3 i w tym aspekcie ta cze$¢ powinna zosta¢ zmodyfikowana.

Rozdziat 11 — Wnioski wymaga przeredagowania.

Prezentowane whnioski powinny odnosi¢ sie do stawianych celéw badawczych i mie¢ swoje zrodio w
wynikach przeprowadzonej analizy. Tym czasem, pomimo tego, i przeprowadzona analiza umozliwia
ich wyciagnigcie i klarowne przedstawienie, zaprezentowane whnioski w liczbie dziewieciu (9) w czesci
wyplywajq z szerszej analizy zagadnieri przeprowadzonej w Rozdziale 10 dyskusji. Pomimo tego, iz
éwiadczy to o przeprowadzeniu przez Pana Doktora Marcina tykowskiego bardzo wnikliwej oceny
wynikéw zgromadzonych danych w kontekécie tych prezentowanych w dostgpnych pozycjach
literatury to, w mojej opinii, wymaga ponownego zredagowania. Dodatkowe konkluzje powinny, w
tej sytuacji, stanowi¢ osobny, wartosciowy, komentarz kofcowy.

Rozdziat 12 — Pismiennictwo

Przedstawione pozycje cytowanego pismiennictwa beda wymagaly formatowania w sposob
ujednolicony i zgodny z przyjgtymi wymogami.

Opracowanie przed jego publikacjy bedzie wymagato wprowadzenia niezbednych zmian
redakcyjnych co, w mojej opinii, nie umniejsza jego wartoéci merytorycznej.

5. Ocena konicowa

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska Lek. Marcina tykowskiego spetnia warunki
okretlone w art. 13 Ustawy z dnia 14 marca 2003 r. 0 stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o
stopniach i tytule w zakresie sztuki { Dz.U. nr 65, poz. 595 z pd#n. zm.) w zwigzku z art. 179 ust. 1
ustawy z dnia 3 lipca 2018r. Przepisy wprowadzajace ustawe — Prawo o szkolnictwie wyiszym i nauce
{Dz.U. z 2018r. poz. 1669 z pdin. zm.} i wnioskuje do Rady Dyscypliny Nauk Medycznych
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o dopuszczenie Lek. Marcina tykowskiego do dalszych
etapow przewodu doktorskiego.
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