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Ocena dorobku naukowego lekarza Michata Matuszewskiego w postepowaniu o

nadanie stopnia naukowego doktora nauk medycznych .

Recenzja na podstawie cyklu publikacji pt. ,,Uroplakina II i Illa jako czynniki
prognostyczne w raku pecherza moczowego".

W wysoko rozwinietych krajach choroby nowotworowe sg gtéwng przyczyng
zgonow. Nowotwory ztosliwe powstaja w wyniku genetycznie uwarunkowanej
predyspozycji oraz wptywu czynnikdw srodowiskowych. Okoto 30% wszystkich
nowotworéOw powstaje w wyniku wysokiej, genetycznie uwarunkowanej
predyspozycji. W zaleznosci od rodzaju uszkodzen i miejsca uszkodzenia DNA

rézny jest typ dziedziczenia oraz charakterystyka rodowodowo-kliniczna.

Nowotwory urologiczne stanowig istotne wyzwanie dla wspotczesnej medycyny.
Pomimo poprawy w diagnostyce i udoskonalaniu technik operacyjnych oraz
wprowadzania nowych lekéw onkologicznych w dalszym ciagu wyniki leczenia

schorzen onkologicznych uktadu moczowo-plciowego sg niezadowalajgce.



Rak pecherza moczowego nalezy do czesciej wystepujacych nowotworéw u
starszych osob — jest czwarty pod tym wzgledem wsréd mezezyzn i 6smy wérod
kobiet. Nowotwory pgcherza moczowego rozpoznawane sg glownie u mezezyzn
po 45 roku zycia. Diagnostyka i nadzor raka pecherza opieraja sie glownie na
endoskopii. Badanie endoskopowe to jedyne badanie, ktére polega na wzrokowej
ocenie blony Sluzowej wyscielajacej cewke i pecherz moczowy pod kontrola
wzroku. Jest zabiegiem powszechnie stosowany przez urologéw do oceny
hematurii, nadzoru raka pecherza, eliminowania objawdéw z dolnych drog
moczowych, wykonania drobnych zabiegdw.

Na przedstawione do oceny osiagnigcie naukowe pt. ,,Uroplakina II i Illa jako
czynniki prognostyczne w raku pecherza moczowego" sktadaja si¢ 3 prace lekarza
Michata Matuszewskiego, w dwoch pracach w/w jest pierwszym autorem, a w
jednej pracy — drugim. Sumarczyny IF prac wchodzgcych w skiad osiggniecia
wynosi 5.166, a punktacji MniSW/KBN — 64 pkt.

Trzy prace oryginalne dotyczace $cisle tematu osiagnig¢cia naukowego i powstaty
przy wspolpracy z Katedrg Toksykologii Uniwersytetu Medycznego we

Wroctawiu.

Cele badan realizowano przeprowadzajac prospektywng analize wynikéw badan
laboratoryjnych przeprowadzonych na materiale pozyskanym od pacjentow z
rozpoznanym wczesniej rakiem pecherza moczowego po zabiegach
przezcewkowej elektroresekcji guza pecherza moczowego lub cystektomii
radykalnej w latach 2014 - 2016. Na podstawie badania histopatologicznego
okreslano stopien zaawansowania NMIBC/MIBC oraz stopieni zlosliwosci
LG/HG. Otrzymane wyniki poréwnano do wynikow, ktore otrzymano w grupie

kontrolnej /zdrowe osoby/.

Celem pracy doktorskiej byto okreslenie wartosci prognostycznej stgzen

uroplakiny II i IIla u chorych na raka pgcherza moczowego.



W pierwszej pracy poddanej ocenie lekarz Michata Matuszewskiego
»Uroplakins and their potential applications in urology” celem byfo pokazanie
mozliwych klinicznych zastosowan uroplakin. Lekarz Michata Matuszewskiego
przedstawit liczne schorzenia uktadu moczowego i ich zwigzek z uroplakinami.
Autor przedstawil przeglad badan i najnowszych metod terapeutycznych z
zastosowaniem i wykorzystaniem nowoczesnych testow do diagnostyki z
uzyciem uroplakin, Omoéwiono dostepne technologie z ich zaletami i wadami, a
takze badania dotyczace ich skutecznosci. W podsumowaniu lekarz Michatl
Matuszewski stwierdzit, Zze uroplakiny jako produkt koncowy komorek
urotelialnych majg unikalne cechy i zlozong strukture. Sa one niezbg¢dne do
prawidlowego funkcjonowania dréog moczowych. Wiedza na ich temat zapewnia
nam nowy punkt widzenia na znane choroby. Uroplakiny moga sta¢ si¢ klinicznie
znaczacym celem diagnostycznym lub terapeutycznym wielu zaburzen drog
moczowych. Potrzebne sg jednak dalsze badania, aby uzyska¢ lepsza wiedze na

temat uroplakin.

W drugiej pracy lekarza Michata Matuszewskiego Uroplakin Illa Is a Marker
in Bladder Cancer but Seems Not to Reflect Chemical Carcinogenesis celem
pracy bylo znalezienie odpowiedzi na pytanie czy uroplakiny mogg by¢ uznane
jako potencjalne markery raka urotelialnego.

Grupa badana sktadata si¢ z 61 pacjentow hospitalizowanych od wrzesnia 2014
roku do lipca 2015 roku. W grupie tej byto 51 mezczyzn (84%) i 10 kobiet (16%),
$redni wiek 66 lat (41-88). Wszyscy pacjenci zostali poinformowani o badaniu a
udziat byl dobrowolny. Autorzy uzyskali swiadomie podpisane pisemne zgody.
Grupa kontrolna skfadala si¢ z 33 zdrowych 0s6b, 28mezczyzn (85%) 1 5 kobiet
(15%).

Analize statystyczng przeprowadzono za pomocg oprogramowania Statistica PL

(wersja 13.1). Normalno$¢ dystrybucji sprawdzono testami Lilliefors 1



Kolmogorov-Smirnov. Zastosowano test t-Studenta dla danych parametrycznych

i test U Manna-Whitneya dla danych nieparametrycznych.

Na podstawie osiggnietych wynikow Autor wykazal, ze stezenie uroplakiny Illa
jest wyzsze w osoczu niz w surowicy. Badanie wykazalo zwigkszone stezenie
uroplakiny IIla w osoczu (p <0,001) i moczu (p <0,001) u pacjentéw z rakiem
pecherza moczowego w poréwnaniu z grupg kontrolng -zdrowi. Wyniki badania
wykazatly nizsza czulosé (69%) i wyzsza swoistos¢ (88%) dla uropakiny I1la w
moczu w poréwnaniu z innymi doniesieniami. Réznica migdzy wynikami lekarza
Michata Matuszewskiego a publikowanymi wczesniej moga by¢ spowodowane
réznymi liczbami pacjentow z inwazyjnym i nieinwazyjnym rakiem pecherza

moczowego w badanych grupach.

Wysoka czulos¢ 1 swoisto$¢ uroplakiny Illa w osoczu w badaniu
przeprowadzonym przez autora odpowiednio 79% i 91% wskazuje mozliwo$¢

zastosowania tych testow w diagnostyce raka pecherza moczowego.

Uzyskane wyniki rowniez nie wykazaly znaczacej réznicy mig¢dzy poziomem
uroplakiny IIla w moczu lub osoczu w zaleznosci od charakteru guza okreslanego

w badaniu histopatologicznym jako LG lub HG.

Badanie wykazato warto$¢ diagnostyczng w moczu i osoczu uroplakiny Illa w

raku pecherza moczowego - dobra czutosé¢, swoistos¢ i predykcja wartosc.

Trzecia podana ocenie praca lekarza Michala Matuszewskiego ,,Preliminary
evaluation of the diagnostic usefulness of uroplakin 2 with of the antioxidant
potential of patients with bladder cancer”, ktorej celem byta ocena wartosci
diagnostycznej uroplakiny IT w raku pgcherza moczowego, mierzonej w moczu i
0soczu pacjentdbw z nowotworem pecherza moczowego, o réznym stopniu
zaawansowania. Ta uroplakina II nie byla wczesniej badana. Ponadto, autor
podjat si¢ zbadania wzajemnych stosunkéw uroplakiny II i innych parametrow,
takich jak uroplakin 3a (UP3a) 8-hydroksy-2'deoxyguanosine (8-OHdG) oraz S-



transferazy glutationowej isozyme- = (GST =z ). Grupa objeta badaniem podobnie
Jjak grupa kontrolna byly takie jak prezentowane w podanej ocenie pracy drugiej.
Roéwniez analize statystyczng wykonano wykorzystujgc testy podane w pracy
drugie;j.

Srednie stgzenie uroplakiny II w osoczu w grupie pacjentéw z rakiem pecherza
moczowego bylo 1,4 wyzsze niz w grupie kontrolnej, a $rednie stezenie
uroplakiny I w moczu w grupie pacjentéw z rakiem pecherza moczowego byto o

3,4 wyzsze niz w grupie kontrolnej grupie.

Lekarza Michal Matuszewski wykazal uzyteczno$é uroplakiny II ocenianej w
moczu i osoczu jako potencjalnego markera we wczesnej diagnostyce raka
pecherza moczowego. Wskazane sg dalsze badania nad zastosowaniem
uroplakiny II jako markera w raku pgcherza moczowego w wigkszej grupie

pacjentow.

Podsumowujac oceng dorobku Kandydata nalezy podkresli¢ duze do$wiadczenie
w pracy naukowej oraz konsekwencje w planowaniu zadan badawczych. W
sposob planowy Kandydat rozwija swoja karier¢ naukowa, ktdéra opiera si¢ na
identyfikacja markerow nowotworowych ich powigzanie z cechami klinicznymi.
Prace te majg istotne znaczenia w opracowaniu efektywnych i ekonomicznie
uzasadnionych wskazan do badan diagnostycznych. Dorobek naukowy lekarza

Michat Matuszewski jest znaczacy.

Podsumowujac nalezy dodac ze, doktorant poszukiwal w swoich pracach nowych
wysoce efektywnych testow majacych na celu ulepszenie metod badan

diagnostycznych.

Po zapoznaniu si¢ z przedstawionym cyklem publikacji lekarza Michata

Matuszewskiego przedktadam Wysokiej Radzie Wydzialu Lekarskiego



Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu wniosek o dopuszczenie lekarza
medycyny Michala Matuszewskiego do kolejnych etapéw przewodu

doktorskiego.

W mojej opinii cykl publikacji pt. ,,Uroplakina II i IIla jako czynniki
prognostyczne w raku pecherza moczowego "zastuguje na wyréznienie. Wniosek
modj motywuje podjeciem przez lekarza Michata Matuszewskiego w swoich
badaniach trudnych tematow badan w diagnostyce nowotwordow uktadu

moczowego.
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