Bydgoszcz 10. listopada 2024 r.

Ocena rozprawy na stopien doktora nauk medycznych lekarza Kamila
Trambowicza pt. ,Zaburzenia funkcji seksualnych i snu u pacjentéw leczonych

przewlekle statynami”.

Choroba niedokrwienna serca stanowi jedng z gtéwnych przyczyn
zachorowalnoscii $miertelnosci na catym §wiecie. W przewazajacej liczbie przypadkow jej
etiologia wiaZe si¢ z ograniczeniem przeptywu krwi w wyniku zmian miazdzycowych w
tetnicach wiericowych. Do klasycznych czynnikéw ryzyka rozwoiju choroby wieicowej
zalicza si¢ nadci$nienie tgtnicze, dyslipidemie, palenie tytoniu, cukrzycg oraz otylosé.
Wspomniane czynniki sprzyjaja powstawaniu blaszki miazdzycowej, ktéra w ponad 98%
przypadkow stanowi kluczowy element patogenezy choroby wiericowe;. Tempo progresji
zmian miazdzycowych zalezy nie tylko od czasu i intensywnosci ekspozycji na dany
czynnik ryzyka, ale réwniez od indywidualnych predyspozycii, trudnych do
jednoznacznego okreslenia. W terapii pacjentéw z choroba wiencowa kluczowy role
odgrywa leczenie hipolipemizujace, ktére stanowi podstawe postepowania
terapeutycznego. Bazg leczenia stanowia statyny. Leki te poza prosta redukcjg stezenia
cholesterolu wykazuja takze dziatanie przeciwzapalne 1 stabilizujace blaszki
miazdzycowe. Do najczgstszych dziatan niepozadanych nalezy miopatia, a monitoring w

tym kierunku jest rutynowo prowadzony. W pojedynczych pracach podnoszono problem
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wystepowania innych dzialan niepozadanych takich jak wiasnie zaburzenia snu i
zaburzenia erekeji. Badani jest stosunkowo niewiele gdyz dziatania te sg powszechnie
traktowane jako nieistotne z klinicznego punktu widzenia. Mimo, ze dzialania te
odgrywaja mniejsza rolg w aspekcie wystgpowania klinicznie istotnych zdarzen to
poprzez wyrazne wptywanie na jakos$¢ zycia moga przyczyniac si¢ do zaprzestania terapii,

co bedzie znaczaco zwigkszad ryzyko incydentéw sercowo-naczyniowych.

Z powyzszych powodéw uwazam, ze podjgcie powyzszego tematu byto stuszne.
Celem pracy jest okre$lenie wptywu terapii réznymi statynami na jakos¢ snu oraz

zaburzenia erekcji.

Badanie podzielono na dwie czesci. Pierwsza stanowit modut oceniajacy jakosc snu.
W grupie badanej znalazto si¢ 350 oséb (175 kobiet i 175 mezczyzn) w wieku 55 - 75 lat
przewlekle stosujacych (=3miesiecy) statyne oraz 100 osdéb (61 kobiet i 39 mezczyzn)
stanowiacych grupe poréwnawcza w wieku 55 — 75 lat bez terapii statyng. Pacjenci
zakwalifikowani do badania przyjmowali rozuwastatyn¢ w dawce 5 - 40 mg lub
atorwastatyne w dawce 10 - 80 mg. Do grupy badanej modutu oceny funkcji seksualnych
wlaczono 100 mezczyzn w wieku 30 - 50 lat przewlekle przyjmujacych statyny oraz do
grupy poréwnawczej 50 mezczyzn w wieku 30 — 50 lat bez terapii statyna. Pacjenci
zakwalifikowani do badania przyjmowali statyng w dawce 5 - 40 mg w przypadku
rozuwastatyny oraz 10 - 80 mg w przypadku atorwastatyny. Oceng jakosci snu i

dysfunlkcije seksualng oceniano stosujac powszechnie uzywane w tym celu ankiety.

Przedtozona do oceny praca obejmuje tacznie z pozycjamiliteratury iindeksami 113
stron. Piémiennictwo, liczace 205 pozycji, gtéwnie anglojezycznych, zawiera
najistotniejsze i najnowsze doniesienia dotyczace prezentowanego zagadnienia. W

tekécie pracy znajduje sie 12 zestawien tabelarycznych i 24 klarowne ryciny znakomicie



utatwiajace zrozumienie zaréwno podstaw teoretycznych jak i doskonale prezentujacych

uzyskane wyniki.

Uktad rozprawy jest typowy dla prac doktorskich. W obszernym wstepie w
oparciu o dobrze i celowo dobrane pismiennictwo, Doktorant zaprezentowat nalezyta
wiedz¢ z obranego tematu, oméwit zaréwno epidemiologie, patofizjologiec omawianych
dzialan niepozadanych, a takze postepowanie terapeutyczne i diagnostyczne.
Przedstawiona zostata wspoélczesna wiedza w oparciu o badania przedkliniczne i

kliniczne.

Lektura wstepu sugestywnie prowadzi czytelnika do rozdziatu ,Cele pracy”,
uzasadniajac celowos$¢ podjecia badan bgdacych tematem rozprawy. Rozdziat ,Metody”

prezentuje prawidtowy schemat doboru grupy badane;j.

Doktorant opierajac si¢ na uzyskanych wynikach stwierdza, ze statyny powoduija
zaburzenia jakosci snu zaleznie od dawki i czasu trwania terapii, jednoczesnie nie
stwierdzono rdéznic pomigdzy statynami lipo- i hydrofilnymi. Atorwastatyna,
rozuwastatyna powodowaty zaburzenia jakosci snu niezaleznie od BMI, palenia
papierosow, wystepowania cukrzycy typu 2, przewleklego zespotu wienicowego.
Stwierdzono, Ze atorwastatyna powoduje zaburzenia erekcji zaleznie od dawki,
rozuwastatynazas zaleznie od czasu trwania terapii, natomiast silniejszymi predyktorami

zaburzen erekcji od terapii statynami byly wiek, BMI, nadcisnienie tetnicze.

W obszernej dyskusji Doktorant trafnie konfrontuje otrzymane wyniki z danymi z

literatury. Praca poprawna edytorsko, znajduja si¢ w niej pojedyncze btedy literowe.

Tematyka pracy jest niezmiernie cickawa, interdyscyplinarna, taczaca takie
dziedziny medycyny jak kardiologia, angiologia i farmakologia oraz choroby wewnetrzne.
Temat pracy zastuguje na dalsze kontynuowanie. Uwazam, ze w przypadku oceny

klinicznej szczegdlnie ciekawe byloby przeprowadzenie pogtebionego badania celem



przeanalizowania mechanizméw, potencialnie réznicujacych odpowiedz w zaleznosci od
obecnosci réznych czynnikéw ryzyka a takze schorzen wspdtistniejacych. Istotne byloby
takze uwzglednienie potencjalnych interakciji ze stosowng farmakoterapia, ktora rowniez
moze wptywaé na zaburzenia erekgji (np. beta-blokery, diuretyki, ACEi — powszechnie
stosowane w leczeniu nadci$nienia tetniczego). Warto takze obiektywizowac wyniki,

rozszerzajac chocby o test opaski papierowej (tani, fatwo dostgpny) czy badanie USG.

Podsumowujac stwierdzam, ze rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w
art. 187 ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (tj. Dz.U.z 2022 r. poz. 574 ze zm.).
W tym przekonaniu mam zaszczyt przedtozy¢ Wysokiej Radzie Nauk Medycznych
Uniwersytetu Medycznego w Lodzi wniosek o dopuszczenie lekarza Kamila Trambowicza

do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Ponadto, ze wzgledu na wysokie walory merytoryczne, nowatorstwo oraz ogromna

warto$é poznawcza i praktyczna, proponuje wyrdznienie pracy.
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