Centrum Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego
ZAKEAD ZDROWIA PROKREACYJNEGO

kierownik: Prof. CMKP dr hab. n. med. Michal Rabijewski
Szpital Specjalistyczny »Inflancka”, ul. Inflancka 6, 00-189 Warszawa

tel. (22) 697-33-01, e-mail: Lrgjrab@cmlgp.gdu.p]

Warszawa, dn. 10.10.2023

Prof. CMKP dr hab. n. med, Michat Rabijewski
Zaklad Zdrowia Prokreacyjnego

Centrum Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego

Szanowna Pani

Prof. dr hab. n. med. Monika Lukomska-Szymariska
Prodziekan ds. Nauki Wydziatu Lekarskiego
Uniwersytet Medyczny w Lodzi

Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Sylwii Jastrzebskiej pt, »Czynniki wplywajace

na pojawienie sie zaburzen erekeji u mezezyzn w réznych grupach wiekowych”

Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Sylwii Jastrzebskiej, zatytulowanej ,,Czynniki wplywajace na
pojawienie sie zaburzen erekeji u mezezyzn w roznych grupach wiekowych® przygotowanej pod
kierunkiem dr. hab. med. Katarzyny Marchlewskiej w Zakladzie Endokrynologii Plodnogci Katedry
Andrologii i Endokrynologii Plodnosci Uniwersytetu Medycznego w }odzi

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska mgr Sylwii Jastrzebskiej dotyczy istotnego problemu
zdrowia mezczyzn a mianowicie oceny czynnikéw wplywajacych na wystapienie zaburzeri wzwodu w
roznych grupach wiekowych. Wedtug Swiatowej Organizacji Zdrowia definicja poczucia zdrowia méwi
0 dobrostanie somatycznym, psychicznym i spotecznym a badania wskazujg, ze jednym z
najistotniejszych czynnikéw wptywajacych negatywnie na samopoczucie psychiczne u mezezyzn 54

wiasnie zaburzenia wzwodu. Co wigcej, zaburzenia te od wiely lat traktowane sg jako czynnik
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predykcyjny choréb ukiady S€rcowo-naczyniowego, zwlaszcza choroby wiericowej i ich Wystapienie

nakazuje nam podjecie odpowiedniej diagnostyki kardiologicznej,

Przyczyny zaburzer wzwodu W réznych grupach wiekowych mezczyzn sg rézne, U mezczyzn
miodych dominuja przyczyny o podiozu psychicznym i endokrynnym, natomiast u mezezyzn w
starszym wieku na pierwszy plan Wysuwajg sig choroby przewlekle, miazdzyca, cukrzyca, zaburzenje
urologiczne i neurologiczne, U poszczegbinych pacjentéw niekiedy trudno jest okresli¢ jednoznacznie
Przyczyng zaburzen wzwodu a ma to ogromne znaczenie. Bowiem od kiedy wprowadzona do praktyki
klinicznej leki z grupy inhibitoréw fosfodiesterazy typu 5 (1998 rok) lekarze czgsto nie podejmuja
diagnostyki przyczyn zaburzen wzwodu skupiajac sie jedynie na doraznym rozwiazaniu problemu u
pacjenta, Jest to Postepowanie pragmatyczne, ale znajomosé czynnikéw ryzyka zaburzer wzwodu y
poszczegolnych pacjentow (lub choéby préba ich okreslenia) moze prowadzi¢ do zahamowania
pogigbiania sie tych zaburzen, a wiec do profilaktyki wtérnej. Natomiast w szerszej perspektywie
znajomosé czynnikdw sprzyjajacych wystepowaniu zaburzen wzwody w roéznych grupach wiekowych
MeZczyzn moze pomde zapobiega¢ wystapieniu zaburzen wzwodu, a wige moze byé traktowana jako
profilaktyka pierwotna, Wniosek Z tych rozwazan jest taki, ze tematyka podjeta przez mgr Sylwie
Jastrzgbska w jej badaniach Jest ciekawa, ale ma tez wymiar poznawezy i praktyczny.

naplyw jonéw wapnia czy rolg polimerazy adenozynodifosforanu rybozy (PARP). Jest to godne

podkreslenia, poniewaz od at badacze i klinicysci skupiajg sie najezesciej wylacznie na rolj
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fosfodiesterazy typu 5 i jej inhibitorach, a wiec na zahamowaniu degradacji cGMP a mechanizmy

umozliwiajace uzyskanie i utrzymanie wzwodu sa duzo bardziej zlozone i dajg mozliwosci ingerencii na

réznych poziomach kaskady enzymatyczno- jonowej odpowiadajgcej za mechanizm wzwéd pracia.

W rozdziale dotyczacym terapii zaburzefi wzwodu Autorka omawia réwniez techniki medycyne
regeneracyjnej, w tym mozliwosci stosowania czynnikdw wzrostu $roédblonka naczyn (VEGF), IGF-1,
czynnika wzrostu nerwéw (NGF), czynnika wzrostu fibroblastéw (FGF) a nawet erytropoetyny.
Nakresla tez nowatorskie metody bedace byé moze w przysztosci alternatywa dla dotychczas stosowanej
farmakoterapii takie jak terapie komérkami macierzystymi celem regeneracji Srédblonka i miesniowki
ciat jamistych. W podrozdziale dotyczgcym terapii regeneracyjnej omawia réwniez stosowanie terapii
pozaustrojows falg uderzeniowo o niskim natgZeniu, metody nowatorskiej polegajacej na indukcji
mikrouszkodzen komérkowych, co prowadzi do uwalniania naczyniopochodnych czynnikéw majacych
za zadanie neowaskularyzacje tkanek i sprzyjajacych leczeniu zaburzen wzwodu o charakterze
organicznym. Autorka omawia takze mechaniczne urzadzenia utatwiajgce lub umozliwiajace uzyskanie

wzwodu, takie jak hydrauliczne protezy pracia i urzadzenia prézniowe.

Moja uwage (jako endokrynologa) zwrécit fakt, ze mimo oméwienia przez Autorke roli zaburzen
hormonalnych w patogenezie zaburzes wzwodu, w rozdziale dotyczacym leczenia Autorka nie opisata
wplywu terapii zmierzajgcej do normalizacji stgzen testosteronu na poprawg funkcji erekcyjnej. Jest to o
tyle istotne, ze u okoto 30% pacjentéw z zaburzeniami wzwodu nie obserwujemy efektu
terapeutycznego inhibitoréw fosfodiesterazy typu 5 a s to w zdecydowanej wigkszosci mezezyzni 2

niskim stezeniami testosteronu wymagajacy w pierwszej kolejnosci leczenia endokrynologicznego.

Celem badan Autorki byla ocena czynnikéw wplywajacych na wystgpowanie zaburzen wzwodu w
roznych grupach wiekowych ze szczegOlnym uwzglednieniem samooceny jakosci Zycia seksualnego
oraz zdolnosci do orgazmu. Szezegétowe cele badar doktorantki stanowita ocena wptywu choréb
wspbtwystepujgcych, lekéw, czynnikéw antropometrycznych i czynnikow ryzyka miazdzycy oraz

uzywek na wystepowanie zaburzeri wzwodu i jakosé zycia seksualnego.
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Badania przeprowadzono w Katedrze Endokrynologii Plodnosci i Andrologii Uniwersytety

Medycznego w Lodzi uzyskano zgode Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie Medycznym w Lodzi
(RNN/138/23/KE z dnia 16.05.2023 r.).

W badaniach wzielo udziat 488 mezczyzn migdzy 20 a 80 rokiem zycia, ktérzy zostali podzieleni na
5 grup wiekowych: 20-40 lat, 41-49 lat, 50-59 lat, 50-69 lat oraz 70 i wigcej lat. Zaledwie nieco ponad
15% mezezyzn ocenito swoj stan zdrowia jako zly lub dostateczny podczas gdy 25-30% pacjentéw
chorowato na nadcisnienie tetnicze i choroby serca a prawie 9 % na cukrzyce, zarazem 73% miato
nieprawidlowa mase ciata (52,6% nadwage i 20,3% otytos¢), 37% mialo nieprawidtowy wskaznik WHR
(co $wiadezy o otylogci wisceralnej). Ponadto 25,8% palito papierosy.

Procedura badawcza (poza wywiadami dotyczacymi choréb przewleklych, natogéw i uzywek oraz
stosowanych lekéw) polegat na udzieleniy odpowiedzi na kwestionarjusz funkcjonowania seksualnego
EMAS-SFQ skfadajgey sie z szczegOlowych pytan dotyczacych réznych aspektow zdrowia seksualnego
na jego podstawie okreglono analizowane dziedziny; 0golna satysfakcje seksualna, zagrozenia Zwigzane
z funkcjami seksualnymi, zmiany w funkcjonowaniy seksualnym w poréwnaniu z ubieglym rokiem,
czestotliwo$¢ masturbacji, zdolnosé uzyskania i utrzymania wzwodu Wystraczajacego do odbycia
satysfakcjonujgcego stosunku piciowego oraz zdolnoéé oraz zdolno$¢ osiggania orgazmu. U badanych
brzeprowadzono takze badania antropometryczne (BMI, WHR) oraz badania hormonalne, gospodarki
lipidowej. Analizie statystycznej poddano 2 rodzaje zmiennych: 15 zmiennych o charakterze ciagtym
(gtownie parametry oceniajgce jakodé zycia seksualnego), zmienne antropometryczne i biochemiczne,
oraz 13 zmiennych o charakterze kategorialnym - parametry dotyczgce choréb wspotwystepujacych,
uzywek, stosowanych lekéw i 0gdlnego stanu zdrowia, Zastosowane zaawansowane metody analizy

statystycznej pozwolity na optymalne wykorzystanie pozyskanych wynikéw badan.

Autorka wykazata, ze zdolno$é do osiggania wzwodw zmniejsza si¢ wraz z wiekiem, szczegdlnie
po 40 roku zycia, jednak paradoksalnie subiektywna ocena czynnikow wplywajgcych na poziom
satysfakcji seksualnej koreluje odwrotnie z wiekiem mezezyzn, Co ciekawe, Autorka wykazata, ze

mezezyzni powyzej 70 roku zycia najlepiej oceniajg stan swojego zdrowia.
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Rowniez wskazniki ogdlnej satysfakcji, tzw. funkcjonowania seksualnego i zdolnosci osiggania orgazmu

obnizajg si¢ istotnie po 50 roku zycia, ale (co rowniez ciekawe) zdolnosé do osiggania orgazmu nie jest

Scisle uzalezniona od zdolnosci do osiggania wzwodu.

Autorka wykazat réwniez, ze wspotwystepowanie choréb uktadu Sercowo-naczyniowego, cukrzycy,
choroby gruczotu krokowego i nadcignienie tetnicze wplywajg negatywnie na ryzyko wystapienia i
zaawansowanie zaburzefi wzwodu. Przeprowadzone obserwacje potwierdzity w badanej populacji
rowniez negatywny wplyw lekéw (alfa i beta blokeréw, blokeréw kanatu wapniowego, inhibitoréw ACE

i lekéw hipolipemizujgcych) na ryzyko i cigzko$é zaburzen wzwodu,

Natomiast autorka nie obserwowala wplywu nikotynizmu i spozywania alkoholu na ryzyko
wystapienia zaburzen wzwodu, wykazata natomiast zwigzek zaburzen wzwodu i zaburzefi orgazmu z

nieprawidtowg masg ciata, oraz 0gdlnym stanem zdrowia.

W podsumowaniu Autorka stwierdza, ze przeprowadzone badania potwierdzajg role zaburzen
wzwodu jako wezesnego rewelatora miazdzycy tetnic i podkreslita potrzebg uwzglednienia w wywiadach
przeprowadzanych przez lekarzy réznych specjalizacji uwzglednienia pytai dotyczacych zycia
seksualnego, oceny ryzyka sercowo-naczyniowego u chorych z zaburzeniami wzwodu oraz w miarg
mozliwosci modyfikacje leczenia farmakologicznego u chorych z zaburzeniami wzwodu. Zwrdcita
rowniez uwage, na istotne znacznie prognostyczne zaburzenh wzwodu u chorych z nadcinieniem
tetniczym, zaburzeniami lipidowymi oraz nieprawidtows masg ciata w aspekcie ryzyka choréb uktadu

Sercowo-naczyniowego.

Recenzenta (z racji specjalizacji i zainteresowan) ciekawity zwigzki stezen androgendéw z badanymi
parametrami, ktére Autorka szczegélowo opisata w rozdziale Wyniki i przedstawita w postaci tabel i
rycin, ale nie znalazly si¢ w podsumowaniu wynikéw badan i wnioskach, Jest to interesujgce, bowiem u
ponad 22% badanych mezczyzn steZenia testosteronu znajdowaly si¢ ponizej normy. Co ciekawe, nie
wykazano znaczacych réznic pomigdzy warto$ciami wskaznika ogolnej satysfakeji seksualnej (OSF) a
stezeniem testosteronu catkowitego. Tym niemniej u chorych z niedoborem testosteronu wykazano
wartosci wskaznika OSF o 10% nizsze niz u mezezyzn eugonadalnych, Nie obserwowano réwniez

zwiazku stezenia wskaznika wolnego testosteronu z ogélng satysfakeja seksualna, wykazano natomiast,
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ze u mezezyzn z prawidtowymi warto$ciami SHBG poziom OSF byl 0 30% wyzszy niz u mezczyzn z

podwyzszonym poziomem SHBG. U mezczyzn z wysokim stezeniem SHBG nalezy spodziewaé sie
niskich wartosci wskaznika wolnego testosteronu i uzyskane przez Autorke wyniki budza zdziwienie, ale
zapewne wynikajg z zastosowanych metod oznaczefi hormonalnych (z rozdziatu Metody wynika, ze
badania hormonalne u starszych i mtodszych mezczyzn wykonywane byly w innych laboratoriach i

zapewne z wykorzystaniem innych metod laboratoryjnych).

W badanym materiale Autorka wykazata, ze zaburzenia wzwodu wystgpowaly u >56% badanych
megzezyzn, z czego 29% stanowily zaburzenia tagodne ($rednia wieku: 55 lat), 17% zaburzenia érednie
(srednia wieku 65,1), a 9,8% cigzkie ED (érednia wieku-69). Podobnie jak w przypadku ogolnej
satysfakcji seksualnej wartosci testosteronu catkowitego nie roznity sig u mezezyzn bez zaburzefi wzwodu
i chorych z w podgrupach z tagodnymi, §rednimi i cigzkimi zaburzeniami wzwodu. Natomiast wskaznik
wolnego testosteronu byf istotnie nizszy u chorych z zaburzeniami wzwodu i jego niedobor poglebiat sie
wraz z cigzkoscig zaburzen. O ile Autorka prezentuje w Tabeli 24 korelacje Spearmana dotyczace
wskaznikéw ogélnej satysfakcji z zycia seksualnego, zagrozefi dotyczacych zycia seksualnego oraz
wskaznika oceniajgcego zmiennoéé funkcjonowania seksualnego na przestrzeni roku to nie pokazata
takich wspéfczynnikéw korelacji dla zaburzen wzwodu i mozliwodci osiggania orgazmu a takie dane
liczbowe na pewno sa ciekawe i istotnie podniostyby wartod¢ interpretacyjng recenzowanej pracy

doktorskiej.

W oméwienia Autorka w bardzo ciekawy i doglebny sposéb przedstawia uzyskane wyniki na tle
publikacji dotyczacych innych populacji eksponujac réznice, duzo uwagi poswigca oméwieniu wplywu
ogolnego stanu zdrowia i chordb towarzyszacych (gtéwnie uktadu sercowo-naczyniowego, cukrzycy i
otylodci) na ryzyko zaburzefh wzwodu i satysfakcje z zycia seksualnego. Omawia réwniez szeroko
problematyke polekowych zaburzen seksualnych u mezczyzn. Ten rozdzial wskazuje na biegloéé Autorki
W interpretacji badari naukowych i umiejetnoéé ich doboru i krytycznej oceny. Jednak brakuje mi w
oméwieniu poswigcenia uwagi wplywowi czynnikéw hormonalnych na opisywane zaburzenia seksualne,
bowiem jest on powszechnie znany i réwniez bezposrednio wynika z uzyskanych przez Autorke wynikéw
badan.
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W oméwieniu uzyskanych wynikéw brakuje tez krétkie] krytycznej analizy zastosowanych metod i

doboru grupy badanej, bowiem zawsze mozna doszukac sig¢ mocnych, ale i stabszych stron uzytych metod,

ktére mogg wplywaé na uzyskane wyniki badan a co za tym idzie na ich interpretacje.

Uzyskane wyniki w mojej ocenie sq istotne i maja walor poznawczy, ale i praktyczny. Nie jest mi
znana tak doglebna analiza czynnikéw wpltywajacych na zaburzenia seksualne u mezZezyzn w réznym
wieku w polskiej populacji. Jest to istotne, bowiem mezezyzni w Polsce charakteryzujg sie istotnie
wicksza chorobowoscig niz populacje Europy zachodniej lub USA i przenoszenie wynikéw uzyskanych
na tamtych kohortach pacjentéw nie zawsze przystaje do populacji polskich mezczyzn. Inng istotng
wartoscig tej pracy jest zwrécenie uwagi, ze zaburzenia seksualne, w tym zaburzenia wzwodu mogg byé
czynnikiem predykcyjnym wystapienia choréb ukladu Sercowo-naczyniowego w przysziosci i same w
sobie objawem np. miazdzycy, wymagaja zatem poglebionej analizy klinicznej nie ograniczajacej sie

tylko i wylacznie do poprawy funkeji erekeyjnej dostepnymi lekami,

Obowigzki recenzenta nakiadajg na mnie obowigzek krytycznej oceny pracy i stad moje nieliczne i
mato istotne dla caloksztalty pracy uwagi krytyczne, ktdre zawartem w tekscie powyzej, a uwagi te nie

majg wplywu na moja pozytywna oceng pracy doktorskiej Autorki.
Podsumowanie

Autorka wykazata sie samodzielng zdolnoscig planowania i realizacji badan naukowych oraz analiz
statystycznych a prezentowane wnioskj s wywazone i plyng bezposrednio z uzyskanych wynikéw. W
mojej ocenia praca spelnia Wymogi stawiane rozprawom doktorskim i warunki okreslone w art. 187 ust.
1-4 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. »Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce”, Pozwalam sobie wystgpié
do Rady Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego w Lodzi z wnioskiem o przyjecie
niniejszej rozprawy oraz dopuszczenie mgr Sylwii Jastrzgbskiej do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.
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