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Recenzja rozprawy doktorskiej lek. Martyny Biata pt ,,Analiza epidemiologiczna

i molekularna zakazen HPV u pacjentow zakazonych HIV”

Wirus brodawczaka Iudzkiego HPV (ang. Human Papillomavirus) — jest najbardzie;
rozpowszechnionym wirusem przenoszonym droga kontaktéw seksualnych. Szacuje
sie, ze 80% ludzi aktywnych seksualnie jest zakazonych tym wirusem. Konsekwencije
zakazenia HPV zaleza od typu wirusa. Znanych jest kilkanascie typow onkogennych,
ktére zwigzane sg z rozwojem raka szyjki macicy oraz rakiem okolicy anogenitalne;j.
Natomiast typy nieonkogenne HPV powodujg zmiany fagodne w postaci brodawek i
kiykcin koriczystych. W ostatnich latach obserwuje si¢ znaczacy wzrost zakazen
HPV, do ktérego niewatpliwie przyczynia si¢ zmiana zachowan seksualnych. Grupg
szczegolnie narazong na wystapienie przetrwatych zakazen HPV i powiktan
zakazenia sa osoby z immunosupresja, zwiaszcza zakazone HIV. U osdb z nasilong
immunosupresja znacznie czesciej stwierdza sig¢ zakazenia wysokoonkogennymi
typami HPV. W populacji zakazonych HIV obserwuje sig ostatnio znacznie czesciej
wystepowanie raka odbytnicy, zwlaszcza u os6b majagcych kontakty analne. Ponadto
obserwuje sie wzrost czestosci zakazen HPV w jamie ustnej, co wigze sie z

czestszym wystepowaniem rakéw gtowy i szyi. Wsréd czynnikéw ryzyka wymienia



sie mtody wiek inicjacji seksualnej, kontakty analne i oralne bez prezerwatywy oraz
duzg liczbe partneréw seksualnych.

Podjecie przez Doktorantke badan nad epidemiologia i charakterystyka
molekularng zakazenn HPV u mezczyzn, kiorzy majg kontakty seksualne z
mezczyznami (MSM ang. Men Who Have Sex with Men) zakazonych HIV uwazam
za bardzo istotne ze wzgledéw naukowych i przydatne praktycznie. Od kilku lat
istnieje  bowiem mozliwos¢ czynnego zapobiegania zakazeniom HPV poprzez
podanie szczepionek, ktorych obecnie sg juz 3 rodzaje. Poznanie epidemiologii HPV
i zwigzanego zagrozenia nowotworowego W grupie MSM moze przyczyni¢ sie do
skierowania dziatan profilaktycznych w tej populaciji.

Przedstawiona do recenzji praca doktorska jest bardzo staranna i edytorsko
perfekcyjna. Wstep jest rzeczowy, merytoryczny i systematyczny. Autorka w zwiezly
sposéb przedstawia najwazniejsze wiadomosci na temat wirusa HPV, jego typow,
patomechanizmu zakazen HPV, problemu zakazen u chorych z immunosupresja.
Szczegdlowo omawia dotychczasowg wiedze na temat zakazenia HPV u zakazonych
HIV. Przedstawia takze metody profilaktyki zakazenia HPV. Opatrzenie wstepu
informatywnymi ilustracjami utatwia czytelnikowi zrozumienie mechanizmow
patologicznych zachodzacych po infekcji HPV. Przygotowanie wstepu szczegotowo
wprowadzajgcego w badane zagadnienia swiadczy o dobrym przygotowaniu
Doktorantki do zaplanowanego badania naukowego.

Doktorantka postawita sobie 5 istotnych celéw badawczych tj. ocene czestosci
wystepowania zakazen HPV u zakazonych HIV mezczyzn utrzymujacych kontakty
seksualne z mezczyznami, ocene czestosci wystepowania poszczegdinych
genotypéw HPV w jamie ustnej i w kanale odbytu w tej populacji, analize parametrow

immunologicznych i wirusologicznych i ich potencjalnych zwigzkéw z wynikami badan



molekularnych, analize czynnikéw ryzyka zakazenia HPV na podstawie autorskie]
ankiety oraz badanie czestoéci szczepien p/ko HPV w badane] populacji. Cele pracy
zostaly zaprojektowane logicznie i odpowiadaja na aktualne zapotrzebowanie
naukowe i kliniczne.

Zatozone cele autorka zrealizowata przeprowadzajac badania u 82 osob,
wérad ktorych byto 54 pacjentow MSM zakazonych HIV oraz 28 MSM niezakazonych
HIV. Wszyscy badani wypetniali ankiete zawierajaca pytania demograficzne oraz
dotyczace zycia seksualnego, w tym pytania o rodzaj seksu, szczepienia p/ko HPV
oraz inne choroby przenoszone droga piciowg. Materiat do badan molekularnych
pobierano z jamy ustnej i odbytu. W badanym materiale oznaczano obecnos$g,
stezenie oraz rodzaj genotypéw HPV. Doktorantka przeprowadzita analize wynikow
badari molekularnych z parametrami laboratoryjnymi u zakazonych HIV takimi jak
liczba CD4, najnizsza liczba CD4 stwierdzana kiedykolwiek u badanego, liczba kopii
HIV RNA w surowicy, wspotistnienie choréb przenoszonych drogg piciowa takich jak
kita, rzezaczka, chlamydioza, koinfekcja HCV oraz nawykami - paleniem tytoniu,
spozywaniem alkoholu i przyjmowaniem narkotykow. Prawidtowo zastosowata
metody statystyczne, co $wiadczy o umiejetnosci wykorzystywania narzedzi
statystycznych dla weryfikacji hipotez badawczych.

Wyniki badar Autorka przedstawita w 21 tabelach i 8 wykresach opatrzonych
zwiezlym komentarzem utatwiajgcym czytelnikowi ich interpretacje. Na szczegoine
wyrdéznienie zastuguje graficzna forma prezentaci uzyskanych wynikéw. Analizujgc
wyniki uzyskane z badan ankietowych, Doktorantka wykazata, ze 1/3 badanych
odbywata analne stosunki seksualne bez prezerwatywy. Zatrwazajgco wysokie dane
dotycza stosowania chemseksu, bardzo niebezpiecznego nowego trendu. Az 20%

badanych w grupie zakazonej HIV korzystalo z chemseksu i 10% wsrod MSM



niezakazonych HIV. Niewatpliwie jest to wynik, ktory bezwzglednie nakazuje
skierowanie dziatan edukacyjnych dotyczacych zagrozenia zdrowotnego Zwigzanego
z takim stylem zycia. Realizujac zatozony cel badawczy, Doktorantka wykazata
ogromne zagrozenie zwigzane z HPV u zakazonych HIV MSM. W tej grupie az 76%
badanych bylo zakazonych HPV réznymi szczepami, a wielu z nich typami
onkogennymi. Bardzo wazng obserwacjg Doktorantki jest wykazanie zwigzku
pomiedzy nasileniem deficytu immunologicznego wyrazonym liczbg limfocytéw CD4
a obecnoscig zakazenia HPV wysokoonkogennymi typami HPV tj HPV 16 i18.
Kolejna bardzo wazng obserwacjg wynikajaca z przeprowadzonych badan jest
wykazanie zwigzku z zakazeniem HPV 33 i kitg. Ciekawym spostrzezeniem
Doktorantki jest wskazanie na zwigzek pomigdzy paleniem papierosow a wyzszg
czestoécig zakazenia niskoonkogennymi typami HPV - HPV11. Te obserwacje
niewatpliwie wymagajg dalszego potwierdzenia w badaniach na wiekszej grupie
badanych.

Doktorantka ciekawie poprowadzita dyskusje odnoszac wyniki swoich badan
do dostepnego piémiennictwa zaréwno krajowego, jak i miedzynarodowego.
Interesujaco  przedstawiona polemika z wieloma autorami i zamieszczone
komentarze $wiadcza o duzych umiejetnosciach wykorzystywania doniesien
naukowych do wyciagania wnioskéw z dotychczas przeprowadzonych badan. Prace
konczy 7 dobrze sformutowanych szczegdtowych wnioskow, ktére wynikajg z
przeprowadzonych badan. Pi$miennictwo zawiera 99 wybranych prawidiowo i
catkowicie wykorzystanych pozycji krajowych i zagranicznych. Obejmuje
najwazniejsze doniesienia naukowe ostatnich lat. W wiekszosci jest to piSmiennictwo
miedzynarodowe, co potwierdza aktualnos¢ tematu i umiejetnosci Autorki w zakresie

jego wykorzystania.



Za najwazniejsze warto$ci naukowo-poznawcze pracy uwazam wykazanie, ze
u MSM zakazonych HIV istnieje powazne zagrozenie zakazeniem HPV oraz
podkreslenie zaleznosci miedzy deficytem immunologicznym, wyrazonym liczbg
limfocytéw CD4, a zakazeniem wysokoonkogennymi szczepami HPV. Jest to bardzo
wazny argument potwierdzajacy potrzebe jak najwcze$niejszego rozpoczynania
leczenia antyretrowirusowego. Ponadto, duze ryzyko zakazenia HPV wspiera
rekomendacje systematycznego wykonywania badan cytologicznych u zakazonych
HIV zaréwno z kanatu odbytu jak i gardia oraz promowanie szczepien p/ko HPV w
grupie MSM. Wykazanie zaleznosci pomiedzy liczbg limfocytéw CD4 a zakazeniem
wysokoonkogennymi szczepami HPV u zakazonych HIV sugeruje koniecznosc¢
czestszych badan onkoprofilaktycznych w tej grupie chorych.

Wsréd ograniczen pracy nalezy zwrécié uwage na dos¢ matg liczebno$c
badanych, co zauwaza juz sama Doktorantka. Mimo to, uwazam, ze przeprowadzone
badania s3 reprezentatywne i mogg zostac wykorzystane w opracowywaniu
rekomendacji zaréwno dotyczacych oséb zakazonych HIV z grupy MSM, jak i
rekomendacji profilaktyki nowotworowej wsrod MSM. Jednocze$nie zachecam
Doktorantke do kontynuowania tych badan, ktore sg bardzo przydatne klinicznie.

Przedstawiona do recenzji praca doktorska lekarz Marty Biaty pt ,Analiza
epidemiologiczna i molekularna zakazen HPV u pacjentow zakazonych HIV” stanowi
przykfad wartosciowej i klinicznie przydatnej pracy badawczej. Prawidiowe
zaplanowanie, realizacja badan oraz przygotowanie manuskryptu Swiadczg, ze
Doktorantka jest dobrze przygotowana do prowadzenia pracy naukowe;.

Przedstawiona do recenzji rozprawa spetnia warunki okreslone w art. 13 ust. 1
ustawy z dn. 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 p6ézn. zm.). Zwracam



sie z uprzejmg prosbg do Rady Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu
Medycznego we Wroctawiu o dopuszczenie lekarz Marty Bialy do dalszych etapow

przewodu doktorskiego.
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