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Recenzja rozprawy na stopieri doktora nauk medycznych

Lek. Mateusza Gtoda

pt.: ,Analiza czynnikéw ryzyka zaburzen fonacji

po operacjach tarczycy”

Operacje gruczofu tarczowego to jedna z najczesciej wykonywanych obecnie procedur
chirurgicznych. Niestety wigze si¢ ona z ryzykiem powikfan i zdarzen niepozadanych,
do ktérych naleza miedzy innymi przejsciowe lub trwate uszkodzenia nerwéw krtaniowych
wstecznych i/lub  gérnych i zwigzane z tym réinego stopnia zaburzenia fonacji,
od dyskretnych zmian barwy gtosu, poprzez chrypke do afonii. Najpowazniejszym
powiktaniem operacji tarczycy jest obustronne porazenie fatdéw gtosowych, ktére moze
prowadzi¢ do niewydolnosci oddechowej i koniecznosci wykonania tracheostomii.
Bezdyskusyjnie zaburzenia fonacji powstate w nastepstwie operacji tarczycy wplywajg
na obnizenie jakosci zycia chorych, dlatego tez jak najlepsze zdefiniowanie czynnikdw ryzyka
ich wystapienia oraz wszystkie dziatania podejmowane dla ograniczenia tego ryzyka s3
konieczne, wazne i celowe i w tym kontekscie tematyka podjetej rozprawy doktorskiej
jest aktualna, potrzebna i praktyczna.

Do recenzji przedstawiono mi monografie stanowiaca kompleksowa oceng zaburzen fonacji
po operacjach tarczycy, przeprowadzong na podstawie wnikliwej analizy czynnikéw ryzyka
uszkodzenia nerwu krtaniowego wstecznego.
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Jest ona opracowaniem typowym dla rozprawy doktorskiej, sktadajagcym sie z rozdziatow
w klasycznym uktadzie, zawierajgcym nastepujace elementy: wykaz skrétow, spis tabel,
spis rycin, wprowadzenie, zatozenia i cele pracy, materiat i metodyke, wyniki, podsumowanie
wynikoéw, dyskusje, wnioski, streszczenia w jezyku polskim i angielskim oraz pismiennictwo.

Praca jest zredagowana prawidiowo. Catos¢ opracowania liczy 106 stron. Praca zawiera 22
tabele i 11 rycin. Pismiennictwo obejmuje 211 pozycji.

Wstep zostat napisany niezwykle szczegétowo. Doktorant zawart w nim informacje dotyczace
anatomii gruczotu tarczowego (ze szczegdlnym uwzglednieniem anatomii nerwu krtaniowego
wstecznego i gatezi zewnetrznej nerwu krtaniowego gornego), zagadnienia zwigzane
z etiologig i epidemiologiag wybranych schorzen tarczycy. Przedstawit zasady diagnostyki
schorzed gruczotu tarczowego, zasady i wskazania do leczenia operacyjnego wraz ze
szczegéfowym omodwieniem sSroédoperacyjnego neuromonitoringu oraz przyczyn zaburzen
fonacji. W mojej opinii, niektére z tych =zagadnien ujete sy zbyt szeroko,
co w efekcie powoduje, ze wprowadzenie do pracy liczy 27 stron i jest prawie 3-krotnie
dtuisze od dyskusji. Mozna bytoby na przyktad zrezygnowa¢ z tak doktadnego
omawiania diagnostyki i etiopatogenezy schorzen tarczycy, w tym raka, gdyz ma to
mniejsze znaczenie dla podjetej tematyki badawczej rozprawy.
Natomiast merytorycznie wstep pracy nie budzi zadnych zastrzezen, cho¢ nie udafo sig
w nim unikngé kilku kolokwializméw. Dla mnie najbardziej drainigcym, jest uzywanie
zamiennie zwrotu:, porazenie fatdow gtosowych” ze zwrotem:, porazenie strun gfosowych”,
co pojawia sie takie w dalszej czesci rozprawy. ,Struna gtosowa” jest sformutowaniem
potocznym,  ktérego ~w  pracach  naukowych  powinniémy  raczej  unikac.
W obronie Doktoranta przemawia fakt, ze jest to btad dos¢ czgsto spotykany, w tym takie
w innych opracowaniach naukowych. Dodatkowo powinno sig raczej uzy¢ sformutowania:
,leczenie chorych na raka”, a nie ,leczenie raka”.

Zatozenia i cele pracy zostaty przedstawione logicznie i spojnie. Moze troszeczke zabrakto mi
wiekszego uwypuklenia faktu, ze w pracy skupiono sie gtéwnie na analizie przyczyn porazenia
fatdow gtosowych wynikajgcych z uszkodzen nerwu krtaniowego wstecznego.

Opis materiatu i zastosowane metody badawcze, w tym metody analizy statystycznej,

nie budza, absolutnie zadnych zastrzezien. Na przeprowadzenie badania, pomimo jego
retrospektywnego charakteru, uzyskano zgode Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego
we Wroctawiu (KB-280/2020).

Do badania wigczono grupe 830 chorych operowanych w latach 2011-2015, co w efekcie dato
prébe badang 1500 nerwdw krtaniowych wstecznych narazonych na uszkodzenie.

Na podkreélenie zastuguje, ze na etapie planowania badania przeprowadzono analizg mocy
testu i na tej podstawie oszacowano minimalng liczebnosci préby niezbednej dla uzyskania
wiarygodnych wynikéw, a nastepnie do analizy witaczono 3,6 razy liczniejsza probe niz
minimalna grupa chorych niezbedna do zrealizowania celu badania.

W analizowanej populacji u 573 oséb stosowano jedynie wizualizacje wzrokowa nerwu,
u 257 uzyto $rédoperacyjnego neuromonitoringu, operacje przeprowadzone byty zaréwno
przez doswiadczonych chirurgdw endokrynologicznych, wykonujgcych powyzej 100 operaciji
tarczycy rocznie, jak i przez lekarzy o mniejszym doswiadczeniu.



Przeanalizowano wplyw 17 zmiennych niezaleznych na 3 zmienne zalezne (porazenie
wczesne, przejéciowe lub trwate) odpowiednio dobierajac zaawansowane metody analizy

statystyczne;. W pracy wykorzystano jednoczynnikowe, wieloczynnikowe
oraz wielowymiarowe analizy statystyczne umozliwiajace ocene dychotomicznych zmiennych
zaleinych.

Uzyto:

- testu chi? i metaanalizy opartej na ocenie istotnosci statystycznej prawdopodobienstwa,
ze analizowana frakcja zmiennej dychotomicznej moze pochodzi¢ z populacji o rozktadzie
normalnym badanej cechy

- regresji logistycznej wykorzystujgcej techniki jedno- i wieloczynnikowej regresji liniowej
oparte na ogélnym modelu liniowym (GLM) Gausa i Markowa

Wykonano analize sktadowych gtéwnych PCA i analize korespondencji, pozwalajace
wyznaczy¢é wektory wiasne i wartosci wiasne zastepujace klasyczng metode wyznaczania
macierzy korelacji w schemacie poréwnan ,kazdy z kazdym”.

Praca zostala przeprowadzona w kilku etapach, co znajduje odzwierciedlenie
w prezentacji wynikow.

W pierwszym etapie przedstawiono dane demograficzne i kliniczne badanej populacji,
prezentujac je w 3 tabelach (tab. 4-6) i na 4 rycinach (ryc. 3-6). Ewentualnie czeéc tych danych
(opisujacych badang populacje) mozina, by przenies¢ do rozdziatu ,Materiat
i metody”.

Nastepnie przedstawiono wyniki jednoczynnikowej analizy (nieparametrycznym testem ch?
Pearsona) czynnikdéw ryzyka wptywajacych na wystgpienia trwatego lub przejsciowego
porazenia fatdu gtosowego, prezentujac je w tabelach 7-10.

Kolejnym etapem byto przeprowadzenie jednowymiarowej regresji logistycznej, ktorej
szczegétowe wyniki zawierajg tabele 11-16. Naturalng konsekwencjg dalszej analizy byto
wykonanie regresji logistycznej wielowymiarowej (tab. 17-21).

Po szczegdtowym przedstawieniu wynikdw uzyskanych na poszczegélnych etapach analizy
Doktorant przystapit do ich omodwienia w podrozdziale 4.5, co stanowi bardzo dobre
uzupetnienie prezentacji duzej ilosci analizowanych danych i w mojej opinii dla przejrzystosci
pracy byto niezbedne.

Niestety nie moge zgodzi¢ sie ze zdaniem rozpoczynajacym podrozdziat 4.5, ktére jest niesciste
i wymagatoby korekty. Doktorant, zastosowat tu zbyt duzy skrot myslowy i napisat, ze celem
pracy byta ocena ryzyka wystapienia powiktarh po przeprowadzeniu operacji tarczycy oraz
wyselekcjonowanie czynnikéw majgcych istotny statystycznie wplyw na wzrost
prawdopodobieistwa ich zaistnienia, podczas gdy faktycznie analizowano tylko jedno
wybrane powiktanie - ryzyko wystgpienia porazenia fatdu gtosowego w nastepstwie
uszkodzenia trwatego lub przejéciowego nerwu krtaniowego wstecznego i czynnikéw z tym
zwigzanych, co jest nastepnie jest juz prawidtowo i jasno przedstawione w dalszej czesci tego
podrozdziatu oraz w rozdziale ,Podsumowanie wynikow”.

Wyniki poszczegdlnych etapow analizy statystycznej, zostaty opisane szczegétowo, nastepnie
omdwione i podsumowane, a zataczone tabele i ryciny w sposéb czytelny je prezentuja. Takie
ujecie wynikéw jest logiczne i przejrzyste i prowadzi do poprawnych wnioskéw koricowych.
Niemniej, w mojej opinii finalne wnioski zamieszczone w rozdziale 7 stanowia ponownie raczej
podsumowanie wynikéw niz wnioski. W mojej opinii, w tym rozdziale powinny znaleic sig
krétkie, syntetyczne, uogdlnione wnioski koricowe.



Mozna, by np. zrezygnowac z podawania uzyskanych w pracy wynikéw ilosciowych takich jak:
, BMI dwukrotnie zwieksza prawdopodobieristwo pooperacyjnych przejsciowych
niedowtadéw fatdéw gtosowych, mezczyini sg okoto 1,7 razy bardziej narazeni..., operacje
wtorne i bez neuromonitoringu charakteryzuja sie dwukrotnie wyzszym ryzykiem wystgpienia
porazer fatdow gtosowych ” i wnioski sformutowac bardziej ogdlnie np.:

,Pte¢ meska oraz operacje wtdrne zwiekszajg ryzyko wystapienia zaréwno przejsciowych jak
i trwatych porazen fatdow gtowowych i zwigzanych z nimi zaburzen fonacji, podczas gdy
otytos¢ i wiek powyzej 65 roku zycia wptywajg jedynie na wzrost ryzyka porazen
przemijajacych”.

Przeredagowatabym  stylistycznie  takie  wniosek 2, ktéry obecnie  brzmi:
,Bardzo duzy, wysoce istotny statystycznie wptyw na wzrost prawdopodobiernstwa
wystgpienia powiktarn pooperacyjnych trwatych ma wskazanie do operacji z powodu raka
tarczycy, natomiast wskazanie to nie ma praktycznie Zadnego wptywu na
prawdopodobieristwo  wystepowania  porazen  strun  glosowych  przejsciowych”
na np.: , Wysoce istotny statystycznie wplyw na wystgpienie trwatych porazen fatdéw
gtosowych ma wskazanie do operacji tarczycy, jakim jest rak gruczotu tarczowego, nie
wykazano natomiast wptywu tego rozpoznania na ryzyko wystapienia porazen przejsciowych”

No i oczywiscie ,porazenie strun” zastgpitabym ,porazeniem fatdéw gtosowych”.

Dyskusja stanowi szerokie przedstawienie wynikéw wtasnych na tle wynikéw innych Autorow.
Jest ona wnikliwa i ciekawa. Swiadczy o dobrym przygotowaniu merytorycznym Doktoranta,
dowodzi umiejetnosci analizy pismiennictwa, jak réwniez umiejetnosci krytycznej oceny
stabych stron wtasnej analizy, takich jak: retrospektywny charakter badan, brak mozliwosci
oceny wptywu uszkodzen gatezi zewnetrznej nerwu krtaniowego  gornego
na zaburzenia fonacji i w zwigzku w tym koniecznosci zaplanowania w przysztosci
prospektywnych badan kohortowych z uwzglednieniem wybranych czynnikow ryzyka
uszkodzen obu nerwow krtaniowych w celu petnej oceny zaburzen fonacji.

Streszczenia napisane s3 w sposob typowy dla rozprawy doktorskiej i zawierajg najwazniejsze
elementy pracy.

PiSmiennictwo zostato dobrane odpowiednio. Obejmuje najwazniejsze publikacje, Scisle
zwigzane z tematem rozprawy, uwzgledniajac takze prace polskich autoréw.

Oczywiscie w pracy znajdujg sie jeszcze inne drobne btedy interpunkcyjne, edytorskie czy
stylistyczne jak np.:

- brak kilku spacji na str. 36

- na str. 54 jest ,rodzaj wizualizacja”, a powinno by¢ , rodzaj wizualizacji”

- brak przecinka w podpisie do ryc. 7 str.64

itp., ktdre sg nieuniknione przy tak obszernych opracowaniach.



Podsumowanie:

Podsumowujac cata prace oceniam wysoko i bardzo pozytywnie, a moje krytyczne uwagi
redakcyjne i stylistyczne nie umniejszajg wartosci rozprawy, podejmujgcej wazng i aktualng
tematyke dotyczaca gtéwnych przyczyn pooperacyjnych zaburzen fonacji wptywajacych
na jakos¢ zycia leczonych chorych.

Autor przeprowadzit bardzo dobrej jakosci, precyzyjnie zaplanowane, retrospektywne
badanie naukowe, na reprezentatywnej préobie badanej (1500 narazonych nerwow
krtaniowych wstecznych), potwierdzajgc w analizie mocy testu, ze uzyskane wyniki mozna
uzna¢ za wysoce prawdopodobne. Jakos¢ uzyskanych wynikéw poparta jest poprawnie
zastosowanymi w pracy zaawansowanymi metodami analizy statystycznej. Szerokie,
wielowymiarowe ujecie tematu, wskazanie czynnikéw ryzyka porazenia fatdéw gtosowych
takich jak: objetos$¢ i lokalizacja wola, wiek i pte¢ operowanych, wskazania do operacji
czy konieczno$¢ operacji wtdrnej pozwala wytypowac grupy chorych bardziej narazonych
na wystgpienie pooperacyjnych zaburzen fonacji i to wtasnie u nich w pierwszej kolejnosci
nalezy dazy¢ do stosowania $rodoperacyjnego neuromonitoringu nerwéw krtaniowych, co
w mojej opinii stanowi wazny, praktyczny, kliniczny wniosek wynikajacy z tej pracy.

Stwierdzam, ze przedstawiona mi do recenzji rozprawa catkowicie spetnia wymogi stawiane
pracom doktorskim i warunki okreslone w art. 187 ust. 1-4 z dnia 20 lipca 2018 Prawo
o szkolnictwie wyzszym i nauce (t. j. Dz. U. 2018 r., poz. 1668) i dlatego mam zaszczyt
wnioskowaé¢ do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk Medycznych Uniwersytetu Medycznego
im. Piastow Slaskich we Wroctawiu o dopuszczenie lek. Mateusza Gtoda do dalszych etapow
przewodu doktorskiego, jednoczesnie sktadajac wniosek o wyrdznienie pracy.




