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Rak gruczotu krokowego jest obecnie najczesciej wystepujgcym nowotworem
ztosliwym u mezczyzn w Polsce i w krajach na wysokim poziomie rozwoju ekonomicznego, a w
skali catego swiata jest drugim pod wzgledem zapadalnosci. Co wiecej, obserwowany trend
wydtuzania $redniej ditugosci zycia meiczyzn owocowaé bedzie wzrostem ilosci
rozpoznawanych przypadkow tego typu nowotworu. Wykonywane przesiewowo badania
poziomu swoistego antygenu sterczowego w surowicy krwi (PSA) jak réwniez
przezodbytniczego badania palpacyjnego (DRE) gruczotu krokowego pozwalaja wyloni¢ osoby
podejrzane o rozwdj raka stercza. Dodatkowo w ocenie ryzyka nowotworowego pomagajg
badania obrazowe, zwtaszcza zastosowanie multiparametrycznego rezonansu magnetycznego
gruczotu krokowego. Do postawienia diagnozy konieczne jesjé uzyskanie materiatu
morfologicznego, histopatologicznego, uzyskanego 2z biopsiji sfercza lub materiatu
pooperacyjnego. Zgodnie z tym co podaje autor rozprawy, biopsja stercza pozostaje ztotym

standardem diagnostycznym rozpoznania raka gruczotu krokowego. Biopsje wykonuje sie z



dostepu przezodbytniczego lub przezkroczowego kierujac sie obrazem przezodbytniczej
ultrasonografii lub rezonansu magnetycznego. Najczesciej stosowang technika jest
przezodbytnicza biopsja pod kontrolg ultrasonografii przezodbytniczej. Procedura ta obarczona
jest szeregiem powiktan krwotocznych, infekcyjnych i dolegliwo$ciami majacymi negatywny

wplyw na jakosc¢ zycia pacjentow.

Z tego powodu temat pracy doktorskiej podjety przez doktoranta nalezy uznaé za
niezwykle wazny i aktualny. Doktorant poddat analizie czestos¢ wystepowania powiktan po
przezodbytniczej biopsji gruczotu krokowego. Badanie skupia pacjentéw z dwaéch klinicznych

osrodkéw urologicznych.

Celem pracy byto okreslenie czynnikdéw ryzyka wystapienia powiktan oraz ocena

jakosci zycia pacjentow poddanych powyiszej procedurze.

Interpretacja wynikdw wykazata istotny statystycznie wptyw wieku badanych i ilosci
pobieranych podczas biopsji wycinkdw na wystapienie powiktania istotnego dla pacjenta.
Analiza czynnikdw predykcyjnych wskazata wptyw zastosowanej antybiotykoterapii na
wystgpienie powiktania infekcyjnego - grupa fluorochinolonéw okazata sie skuteczniejsza od
pozostatych grup antybiotykéw. Czynnikiem wystgpienia powiktania krwotocznego byt wiek i
obecnos¢ choroby niedokrwiennej serca. Natomiast na bdl narazeni byli najbardziej mtodsi
badani i pacjenci z gruczotem krokowym o objetosci przekraczajacej 40ml. Grupa badanych
ze sterczem przekraczajgcym 40ml byta réwniez najbardziej narazona na zaburzenia mikcji po
biopsii.

Powyzej wymienione wnioski z badania stanowia potwierdzenie istotnosci podjetej
tematyki. Wyniki tych badan powinny by¢ podstawa by w grupach zwiekszonego ryzyka
wystgpienia powiktania lub wystgpienia znaczgcego bélu podczas biopsji rozszerzyé

standardowe znieczulenie lub zmodyfikowa¢ postepowanie.
1. Ocena merytoryczna
A. trafnosc podjetej problematyki badawczej i jej oryginalnos¢

Badanie prezentowane przez Doktoranta ma charakter prospektywny i wieloosrodkowy.
Podjeta tematyka badawcza charakteryzuje sie duzym stopniem wartosci, jak réwniez

istotnosci naukowej. To prospektywne badanie ankietowe uzyskato pozytywng opinie



stosownej Komisji Bioetycznej i zostato zarejestrowane pod numerem AKBE/51/2013.
Badang grupe stanowili mezczyzni z podejrzeniem raka gruczotu krokowego, u ktorych
wykonano przezodbytniczg biopsje stercza pod kontrolg ultrasonografii przezodbytnicze;.
Pacjenci poddani byli biopsji w dwdch osrodkach urologicznych: 72 badanych w Klinice
Urologii Ogdinej, Onkologicznej i Czynnosciowej Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego;
108 badanych w Il Klinice Urologii CMKP, Szpitala Bielariskiego im. Ks. J. Popietuszki w

Warszawie.

Pacjenci otrzymali ankiete sktadajaca sie z dwdch czesci wypetnianych w zerowej i czternastej
dobie po biopsji. Zgtaszali obserwowane po zabiegu dolegliwosci, jak réwniez okreslali
poziom istotno$ci obserwacji. Uzyskane informacje byty dodatkowo korelowane z wywiadem

pacjentéw i wynikami badania ultrasonograficznego wykonywanego podczas biopsji.

Problem wzrostu zachorowalnosci na raka gruczotu krokowego i idaca za tym
koniecznos¢ wykonywania wiekszej ilosci biopsji jak rowniez rosnaca ilos¢ powiktan
infekcyjnych powoduja, iz poszukiwanie rozwigzania stanowi istotne zagadnienie naukowe.
Co wiecej w dostepnej literaturze naukowej nadal brakuje doniesier dotyczacych powiktan

po biopsji gruczotu krokowego w warunkach polskich.
B. ocena uzyskanych rezultatow i ich znaczenie dla nauki i praktyki

Doktorant w sposdb klarowny prezentuje uzyskane wyniki z podziatem na cztery
czesci - charakterystyka grupy badanej, dolegliwosci pobiopsyjne, analiza czynnikow
predykcyjnych dla wystapienia okreslonych powiktan pobiopsyjnych, dyskomfort psychiczny i
stosunek do kolejnej ewentualnej biopsji. Prezentowane dane w sposéb przejrzysty obrazuja

liczne tabele i ryciny uzyskujgc tym samym analize poréwnawcza.

Autor przedstawia bardzo szczegétowa charakterystyke badanej grupy - 180
pacjentow z rozktadem wg. grup D’Amico z uwzglednieniem PSA, pod wzgledem ilosci

pobranych podczas biopsji wycinkow i uzyskanych wynikéw histopatologicznych.

W czesci opisujacej powiktania Doktorant prezentuje wyniki z zerowej doby po biopsji
(powiktania w sumie 146 pacjentdw co daje 81,11%) i po okresie pierwszych czternastu
(jakiekolwiek nieprawidtowosci zgtosito 134 badanych czyli 74,44%). Z uwagi na ankietowy
charakter badania - jakiekolwiek odstepstwo od normy stwierdzono u 174 chorych (96,67%),

jednak jedynie 26 chorych uznato je za problematyczne (14,94%). Poza ankietami Doktorant



zebrat dane na temat korzystania z zasobow opieki zdrowotnej (Szpitalny Oddziat Ratunkowy,
Nocna Pomoc Lekarska, Ostry Dyzur Urologiczny) stwierdzajac, iz w ciggu czternastu dni od

biopsji 28 chorych (15,56%) wymagato interwencji.

Dodatkowo powiktania podzielono na cztery grupy : krwotoczne, infekcyjne,
zaburzenia mikcji i wptywajace na jakosé zycia. Doktorant bardzo doktadnie i obrazowo
przedstawia powiktania w kazdej grupie. Uwzglednia réwniez stratyfikacje problematycznosci

powiktan wzgledem subiektywnej oceny pacjenta.

W dalszej czesci Doktorant dokonuje analizy czynnikdw predykcyjnych dla wystapienia

okreslonych powiktan pobiopsyjnych :
- wiek i ilos¢ pobranych wycinkow wptywaty istotnie na wystgpienie powiktan

- rodzaj stosowanej profilaktyki antybiotykowej wptywat na ryzyko wystapienia
powiktania infekcyjnego (zdecydowana przewaga fluorochinolonéw nad innymi grupami

antybiotykéw)

-wiek i obecnos¢ choroby wiencowej predysponowaty do wystgpienia powiktania

krwotocznego
-objetos¢ stercza >40ml i wiek byty czynnikami wystgpienia istotnego bélu
- objetoscig stercza >40ml zwiekszata ryzyko zaburzen mikcji po biopsiji

Jedynym zastrzezeniem jest fakt, iz kolekcja danych rozpoczeta w 2013 roku
zakonczyta sie w 2017 roku - i dopiero po kilku latach zostata poddana ocenie badawczej.
Biopsja przezodbytnicza jest nadal najczesciej wykonywanym rodzajem diagnostyki stercza i

nie powinno to mie¢ wptywu na dezaktualizacje wynikéw.

Umieszczona na konicu rozprawy bardzo rozlegta dyskusja podejmuje kolejno tematy
powiktan krwotocznych, bélu i dolegliwosci po biopsji, powiktan infekcyjnych i sposobow
zapobiegania infekcji po biopsji, pokazuje swietne przygotowanie autora rozprawy w
tematyce powiktan po biopsji gruczotu krokowego. Bardzo ciekawym opracowaniem jest
podrozdziat alternatyw dla biopsji stercza, ktory jest spojrzeniem w przysztosé i stanowi
zestawienie najnowszych narzedzi diagnostycznych i badan, ktére w przysztosci moga

ograniczyc ilos¢ wykonywanych biopsji lub nawet jg zastagpic.



Ostatni podrozdziat jest przejrzystg analiza najnowszych badan naukowych
dotyczgcych réznych dostepéw do biopsji, odmiennych procedur stosowanej profilaktyki
antybiotykowej i ilosci pobieranych wycinkdw. Tak szeroka dyskusja z wnikliwg analizg nie
tylko systematycznej biopsji przezodbytniczej jest dowodem znajomosci tematu i

poszukiwania aktualnych rozwiazan, ktére ograniczg ilos¢ powiktan po biops;ji.

Uwazam, ze wnioski z przeprowadzonego badania majg znaczenie dla nauki i praktyki
i znajduja odzwierciedlenie w modyfikowanych obecnie zaleceniach Europejskiego

Towarzystwa Urologicznego.
C. poprawnos$¢ formalno-jezykowa, stylistyczna i interpunkcyjna

Monografia lek.Marcina tykowskiego jest starannie wydana i pod wzgledem
edytorskim nie wzbudza wiekszych zastrzezen. Wraz ze spisem tresci i bibliografig
przedstawiona praca liczy 112 stron. Wykazuje ona klarowny, logiczny i uporzagdkowany
sposob prezentacji. Zamieszczone w pracy tabele i rycin s3 intuicyjnie czytelne. Autor nie
ustrzegt sie drobnych btedow jezykowych czy interpunkcyjnych co jednak nie ma wptywu na

pozytywna ocene pracy doktorskiej pod kontem poprawnosci formalno-jezykowej.
2. Ocena metodologiczna
A. dobor literatury, umiejetnosci wykorzystania zrédet

Doktorant wykorzystat 267 pozycji bibliograficznych. Dwiescie szesédziesiagt trzy
(98,5%) wykorzystanych pozycji bibliograficznych to publikacje miedzynarodowe w jezyku
angielskim, cztery cytowane pozycje naukowe (1,5%) sq w jezyku polskim i dotycza zagadnien
anatomicznych. W wiekszosci sg to zrédta naukowe opublikowane po 2010 roku, w
renomowanych czasopismach naukowych z catego $wiata, co Swiadczy o umiejetnosci
wykorzystania bogatej literatury naukowe;j i dojrzatosci doktoranta. Wykorzystane Zrodta
zostaty odpowiednio wyselekcjonowane i zréznicowane by przedstawi¢ stanowisko i wyniki

najnowszych badan naukowych z badanego obszaru.
B. poprawno$¢ formutowania probleméw i hipotez (zatozenia badawcze)

Gtéwnym celem pracy byta ocena czestosci wystepowania powiktan po
przezodbytniczej biopsji gruczotu krokowego w réznych osrodkach, jak réwniez znalezienie

czynnikéw ryzyka wystgpienia powiktan infekcyjnych, krwotocznych i mikcyjnych. Kolejnym



aspektem byta ocena jakosci zycia pacjentow poddawanych biopsji gruczotu krokowego.
Odpowiedzi na postawione cele, znalazty odzwierciedlenie w Wynikach i Wnioskach.

Uwazam, iz cele i wnioski zostaty sformutowane poprawnie.
C. trafnos¢ doboru metod i narzedzi badawczych, umiejetnosci ich zachowania

Doktorant w sposéb prospektywny zaplanowat badanie, opracowat autorski
kwestionariusz sktadajgcy sie z dwdch czesci (pierwszej — wypetnianej w dniu badania i
drugiej — wypetnianej w 14 dobie po zabiegu). Pacjenci rekrutowani byli w dwdch klinicznych
osrodkach urologicznych i po biopsji stercza wypetniali ankiety. Kazdy parametr byt
dodatkowo oceniany pod katem istotnosci problemu za pomoca adaptowalnej skali Likerta.
Dane uzyskano w toku prospektywnej analizy wypetnianych kwestionariuszy oraz na
podstawie wynikow badan i dokumentacji medycznej pacjentow. Obserwowane powiktania
podzielono na grupy -infekcyjne, krwotoczne, zaburzenia mikcji i wptywajace na jakos¢ zycia.
Nastepnie poddano analizie czynniki predykcyjne dla wystapienia okreslonych powiktan
pobiopsyjnych przy zastosowaniu modeli jedno i wieloczynnikowej regresiji logistycznej. Co
wiecej by uniknad zaleznosci nieliniowych, zmienne ilosciowe analizowano zaréwno jako
zmienne ciggte i zmienne binarne z uzyciem punktéw odciecia wynikajacych z praktyki

klinicznej. Metody i narzedzia badawcze zostaty dobrane prawidtowo.
D. poprawnos$¢ uktadu pracy i struktury podziatu tresci

Przedstawiona mi do recenzji praca ma uktad typowy. Rozprawa liczy 112 stron i sktada
sie z czesci teoretycznej (wstepu) podzielonej na trzy czesci, w ktérych autor omoéwit temat
anatomii i fizjologii gruczotu krokowego, wnikliwie opisat raka stercza i zgtebit temat biopsiji
gruczotu krokowego. W dalszej czesci przedstawiono zatozenia i cele pracy, nastepny rozdziat
ma charakter metodyczny. W kolejnych czesciach Doktorant przedstawit wyniki, dyskusje i
whioski. Praca zawiera spis tabel, rycin i skrtow, streszczenia w jezyku polskim i angielskim
oraz pi$miennictwo. Odpowiednia cze$¢ pracy zostata poswiecona opisowi wynikow, analizie

statystycznej i dyskusji. Strukture i uktad pracy oceniam wzorowo.
3. Whniosek koncowy (konkluzja)

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art. 13
Ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i

tytule w zakresie sztuki ( Dz.U.nr 65, poz. 595 z pdzn. zm.) w zwigzku z art. 179 ust. 1 ustawy



z dnia 3 lipca 2018 r. Przepisy wprowadzajgce ustawe — Prawo o szkolnictwie wyiszym i nauce

(Dz.U. z 2018r. poz. 1669 z pdin.zm.).

Tym samym mam zaszczyt i przyjemnosc¢ zwrdcié sie do Rady Dyscypliny Nauk
Medycznych WUM 2z prosba o dopuszczenie lekarza Marcina tykowskiego do dalszych

etapéw przewodu doktorskiego.
Do najwazniejszych waloréw tej pracy naleza:
-oryginalny, prospektywny charakter pracy
-badanie przeprowadzone w dwdch klinicznych osrodkach urologicznych
-zastosowanie autorskich kwestionariuszy
-bardzo liczna jak na badanie prospektywne grupa pacjentéw
-struktura pracy i jej przejrzystosc¢

-wyniki i wnioski z badania potwierdzane przez wprowadzane obecnie wytyczne

czotowych towarzystw naukowych

W zwiazku z powyiszym zgtaszam wniosek o wyrdznienie pracy.

dr hab. n.med. Tomasz Zgbkowski, Profesor Instytutu
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