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Recenzja

rozprawy doktorskiej lekarza Artura Ozieblo p.t.:
»Ocena przydatnosci technik chirurgii podstawy czaszki w leczeniu
oponiakow”

Schorzenia nowotworowe podstawy czaszki stanowig nierzadko wspolny
obiekt zainteresowania neurochirurgdéw i otolaryngologdéw a réwniez chirurgéw
szczgkowych i rekonstrukcyjnych, czy tez onkologéw, okulistow, radiologéw i
anestezjologéw. Wielorakos¢ tych specjalnosci sprawia, Zze leczenie schorzen
podstawy czaszki nie zostalo objete odrebnym kierunkiem specjalizacyjnym. Jest
to niejednokrotnie dziatalno$é¢ zespotowa. O ile zakres kompetencji radiologa,
onkologa czy anestezjologa zostal jednoznacznie wyznaczony specyfikg tych
specjalnosci, o tyle rozgraniczenie poszczegllnych profili dzialalnos$ci
chirurgicznej, zar6wno w sensie metod, jak i obszar6éw dziatania jest dalece
bardziej plynne. Nie podobna wskazaé¢ procedur chirurgicznych w zakresie
podstawy czaszki, ktére — bedac tradycyjnie przypisane neurochirurgii — nie mogg
by¢ realizowane przez otolaryngologa i odwrotnie. Wazne jest, by na tej ptynnosci
nie cierpiala sztuka chirurgiczna wypracowywana na przestrzeni dziesigcioleci
przez poszczegdlne specjalnosci. Metody terapii schorzen podstawy czaszki nie
powinny by¢ podporzadkowywane ograniczonym mozliwosciom leczacych.
Bywa to osiagane przez tworzenie wielospecjalistycznych zespotéw lub przez
szkolenie reprezentantéw jednej specjalnosci w metodach stosowanych przez
innych specjalistow.

Powyzsze uwarunkowania nabierajg szczegélnej istotnosci, gdy dotyczg
leczenia oponiakéw podstawy czaszki. Przedstawiona mi do recenzji rozprawa
doktorska doskonale si¢ w tg istotnos¢ wpisuje. Lekarz Artur Ozigbto piszac we
wstepie pracy: ,Lagodne guzy rosnace powoli, czesto bezobjawowo lub
powodujace tylko minimalne i niezagrazajgce funkcjonowaniu chorego objawy,
powinny by¢ leczone w sposdb zapewniajgce dobry efekt czynnosSciowy,
poniewaz pogorszenie sprawnosci i funkcjonowania pacjenta bedzie
najprawdopodobniej miato dlugotrwaty negatywny wptyw na jakosé zycia.” daje
dowdd rozumienia roli jaka ma spetnié Jego opracowanie. Nalezy zatem uznaé,
ze zadanie jakie wyznaczy! sobie Doktorant jest wazne, aktualne, interesujace z
naukowego punktu widzenia i majace swoje odniesienie do praktyki.

Rozprawa zostata napisana w sposob logiczny, przejrzysty i wyczerpujacy.
Ma ona typowy uklad i sktada sie¢ z nastepujacych rozdziatéw: Wstep, Oponiaki
podstawy czaszki, Cel pracy, Materiat i metody, Wyniki, Dyskusja, Wnioski,
Streszczenia oraz Pi$miennictwo. Rozprawa liczy 153 stron, tacznie z 25
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przejrzystymi tabelami i 40 staranie przygotowanymi rycinami. Zostala ona
napisana poprawng polszczyzna, z zachowaniem prawidlowej nomenklatury
medyczne;j.

W pierwszej czgsci rozdzialu ,,Oponiaki podstawy czaszki” Autor
przedstawit rys historyczny zdobywania wiedzy o oponiakach jako zjawisku
patomorfologicznym.  Nastgpnie zostal omoéwiony rozwdj leczenia
chirurgicznego oponiakow z wyeksponowaniem znaczenia postepu w
diagnostyce i technice operacyjnej. Doktorant wskazuje na role jaka mialo
wprowadzenie mikroskopu operacyjnego, narzedzi mikrochirurgicznych i
endoskopu, jak réwniez neuronawigacji i monitoringu neurofizjologicznego.

Kolejna czgs¢ rozdziatu ,,Oponiaki podstawy czaszki” zostala poswigcona
radioterapii. Nastepnie Autor przechodzi do historii chirurgii podstawy czaszki.
Na szeSciu stronach zostaly przypomniane najistotniejsze dokonania
chirurgiczne, ktére miaty miejsce od konica XIX wieku do lat osiemdziesigtych
XX wieku, ktore stanowig o wspotczesnym obliczu chirurgii podstawy czaszki.
Dalsze podrozdzialy rozdzialu ,Oponiaki podstawy czaszki” dotycza
epidemiologii, histopatologii i zasad diagnostyki oponiakéw.

Omawiajac problemy kliniczne leczenia oponiakoéw Doktorant stusznie
podkresla zlozono$¢ decyzji o wyborze metody leczenia lub przyjeciu postawy
wyczekujacej. Wskazuje tez na znaczenie komplementarnego stosowania
leczenia chirurgicznego i radioterapii. W tej czesci rozdziatu ,,Oponiaki podstawy
czaszki” znajdujemy duze odniesienie do Skali Simpsona, ktéra mimo, ze zostata
stworzona przed ponad 60 laty, ciagle ma swoje znaczenie w ustalaniu taktyki i
wynikow leczenia chirurgicznego oponiakéw. Dalej Autor skupia si¢ na
klinicznych problemach leczenia oponiakow skrzydta mniejszego kosci klinowej
1 nierzadko zwigzanych z nimi oponiakow zatoki jamistej a nastepnie oponiakoéw
szczytu piramidy, stoku, kata mostowo-moézdzkowego, otworu szyjnego i
potylicznego wielkiego. Tq czgs$¢ konczy omodwienie algorytmu oceny ryzyka
operacyjnego oponiakow CLASS, uwzgledniajacego schorzenia wspélistniejace,
rozmiary, lokalizacj¢ i objawy guza oraz wiek pacjenta.

Z uznaniem nalezy odnotowaé, ze Doktorant ostroznie podchodzi do
problemu przedoperacyjnej embolizacji oponiakéw, ktora wydawaloby sig,
powinna ulatwia¢ leczenie operacyjne i poprawiaC osiggane wyniki a w
rzeczywistosci ma znaczenie marginalne. W podrozdziale ,Radioterapia”
znajdujemy szereg informacji wskazujgcych na niekwestionowang role
radioterapii jako metody uzupetniajacej leczenia chirurgiczne, zwlaszcza gdy nie
jest ono radyklane a dotyczy guzow o wyzszej ztosliwosci.

Wazna, bo rzutujaca na cala prace, koncowa cze$¢ rozdziatu ,,Oponiaki
podstawy czaszki”, poswiecona technikom chirurgicznym w zakresie podstawy
czaszki, zostata poprzedzona krétkim kompendium wiedzy na temat anatomii
opisowej, topograficznej i chirurgicznej tego obszaru. Przedstawienie aktualnego
stanu wiedzy chirurgiczne] na temat dostgpéw operacyjnych do zmian
chorobowych podstawy czaszki nie jest zadaniem tatwym. W piSmiennictwie
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istniejg dziesiatki opisow, ktore r6znig sie malo istotnymi szczegdtami, a czasem
tylko nomenklaturg. Wspodlczesna chirurgie podstawy czaszki udaje sie
sprowadzi¢ do kilkunastu koncepcji, co wybdr dokonany przez lekarza Artura
Ozigbto dobrze odzwierciedla. W zakresie przedniego dotu czaszki dowiadujemy
si¢ o dostgpie czolowo-oczodotowy dwustronnym i jednostronnym oraz o
modyfikacji tego ostatnie przez luk brwiowy. W zakresie $rodkowego dotu
czaszki Autor omawia dostep pterionalny i jego rozbudowanie oczodotowo-
jarzmowe, wspominajac o mozliwosci penetracji zatoki jamistej. Sygnalizuje tez
mozliwos¢ podskroniowego kierunku dziatan chirurgicznych. Przechodzac do
pogranicza srodkowego i tylnego dotu czaszki i do samego tylnego dotu czaszki
Doktorant przedstawia dostgpy skaliste, zaznaczajac stusznie, ze ciagle ,,ztotym
standardem” pozostaje dostgp zaesowaty. Wsrdd oponiakéw pogranicza
czaszkowo kregostupowego wskazuje jako problem te, ktore lokalizujg sie w
przedniej i przednio-bocznej czesci pogranicza, wymagajac dostepu skrajnie
bocznego, ewentualnie rozbudowanego do przezklykciowego.

Og6lnym planem rozdziatu ,,Oponiaki podstawy czaszki” i trescig
poszczegdlnych jego podrozdzialow Lekarz Artur Oziebto dal dowod
umiejetnosci systematyzowania i selekcjonowania waznych informacji tak, by
stanowily one w catosci przydatne neurochirurgowi kompendium wiedzy na
temat, ktérego dotyczy rozprawa.

Pracy przyswiecato pie¢ celow: porownanie wlasnych wynikow leczenia z
wynikami podawanymi w pisSmiennictwie, identyfikacja czynnikow majacych
wplyw na wyniki leczenia, ocena wskazan do przedoperacyjnej embolizacji,
analiza nastgpstw leczenia charakterystycznych dla chirurgii podstawy czaszki
oraz wskazanie najbardziej przydatnych technik chirurgicznych w leczeniu
chorych z oponiakami podstawy czaszki.

Retrospektywnej analizie zostalo poddanych 204 chorych leczonych
operacyjnie z rozpoznaniem oponiaka podstawy czaszki w Klinikach
Nowotworéw Glowy i Szyi oraz Nowotworéw Uktadu Nerwowego Narodowego
Instytutu Onkologii im. Marii Sklodowskiej-Curie, Panstwowego Instytutu
Badawczego w Warszawie, w latach 2001 — 2019.

W trakcie kwalifikacji do leczenia operacyjnego nie pomijano rozwazan
nad celowoscig postgpowania alternatywnego w postaci radioterapii lub
obserwacji.

Planowanie leczenia opierano o diagnostyke neuroobrazowg (rezonans
magnetyczny i tomografie komputerowg) a w 32 przypadkach rowniez o
angiografie. ='W  przypadkach zewnatrzczaszkowej lokalizacji guzow
radiologiczne rozpoznanie oponiaka weryfikowano biopsja. Preferowano dostepy
ograniczone, w uzasadnionych przypadkach uciekajac si¢ do rozleglych.
Stosowanie rozleglych dostepow na ogoét szlo w parze z koniecznoscig
rekonstrukcji. Planowanie leczenia obejmowato koniecznos¢ tworzenia
interdyscyplinarnego zespotu operacyjnego oraz stosowania monitoringu




neurofizjologicznego. Probowano okresli¢ spodziewane deficyty neurologiczne i
kosmetyczne.

Poddano analizie 58 cech klinicznych wykorzystujac poprawnie dobrane
metody statystyczne.

Prezentacj¢ swoich wynikéw Autor rozpoczyna od analizy lokalizacji
operowanych oponiakéw. Najczesciej byt to srodkowy dot czaszki, najrzadziej
obszar centralny podstawy czaszki. Srednia objetosé guzéw wynosita okoto 30
cm®. W 85 przypadkach guzom towarzyszyt obrzek mézgu. W 185 przypadkach
klasyfikacja ztosliwosci histopatologicznej WHO wskazywata G1 a tylko w
dwoch G3. Oceniajac sprawno$é chorych przed zabiegiem Doktorant stwierdzit,
ze wigkszos¢ z nich, w skalach ECOG i Rankina, byta w 1 stopniu a w skali
Karnofsky’ego miala 80 punktéw i wiecej. Najczesciej stwierdzanym
odchyleniem od normy byly uszkodzenie nerwow czaszkowych. Wigkszosé
chorych byta w 2 stopniu skali ASA. 22 bylo wczesniej leczonych operacyjnie w
innych osrodkach.

Nastgpnie Doktorant przechodzi do omawiania leczenia operacyjnego.
Tutaj pojawia si¢ trudna do przecenienia informacja, ze lekarz Artur Ozigbto byt
gléwnym operatorem w 192 operacjach a w pozostatych 12 brat udzial. Przewod
doktorski ma doprowadzié do oceny sprawnosci naukowej Kandydata, jednak w
przypadku opracowania z zakresu chirurgii, indywidualne pietno jakie autor pracy
wywarl na prezentowane wyniki w sposdb oczywisty podnosi ich wartosé i
poglebia obiektywizm wysuwanych wnioskow.

Trzy najczesciej stosowane dostepy operacyjne, to czotowo-oczodotowy
obustronny, jarzmowo-oczodotowo pterionalny oraz zaesowaty. Najczesciej, bo
93 przypadkach zostal osiagniety pierwszy stopien radykalnosci resekcji w skali
Simpsona. W 175 przypadkach zaistniala konieczno$¢ rdznego rodzaju
rekonstrukcji, co odpowiada na og6t spotykanej rzeczywistosci w chirurgii
podstawy czaszki.

W dalszej czesci rozdzialu ,,Wyniki” Autor skupia si¢ na problemach
przebiegu pooperacyjnego. Wyniki zaprezentowane w pracy nalezy uznaé za
bardzo dobre, a nawet wybitne. U 196 chorych przebieg pooperacyjny byt
niepowikiany, a wérdd 8 chorych, u ktoérych wystapily powiktania, 4 wymagato
reoperacji i odnotowano jeden zgon. Stan neurologiczny w dniu wypisu ulegl
pogorszeniu jedynie u 41 chorych.

Sredni czas obserwacji, na podstawie ktérego oparto ocen¢ odleglych
wynikéw leczenia wynosil $rednio prawie 5 lat, co nalezy oceni¢ bardzo
pozytywnie. W czasie obserwacji zmarto 13 oséb. Operowany guz byt przyczyna
zgonu 6 0sdb a inne choroby 7. U 19 chorych stwierdzono wznowe oponiaka. Jest
zrozumiate, ze wsrod nich bylo 10, u ktérych osiggnigto 2 stopien skali Simpsona
i 3 u ktorych osiagnieto 3 stopien. Budzi natomiast zdziwienie obecnos¢ w tej
grupie 6 chorych, u ktorych osiagnieto 1 stopien powyzszej skali. U 14 chorych,
u ktorych radykalnos$é resekcji przyporzadkowano 4 stopniowi skali Simpsona,
obserwowano progresj¢ oponiaka. Sposréd 33 chorych, u ktorych obserwowano
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odrost lub progresje oponiaka, u 26 kontynuowano leczenie w formie reoperacii,
radioterapii lub obydwu tych metod. Prawdopodobienstwo przezycia 7 lat bez
wznowy albo progresji, wzglednie zgonu wyniosto 0,732, natomiast 10 lat —
0,598. O jakosci zycia chorych po leczeniu operacyjnym guzéw podstawy czaszki
stanowi w pierwszej kolejnosci stan neurologiczny. Pogorszenie tego stanu
obserwowano w 24% przypadkow, natomiast prawie dwukrotnie czesciej, bo w
44% — poprawe. Jest to réwnie bardzo dobry, czy wrecz wybitny wynik, jak niski
odsetek powiktan.

Rozdziat ,,Wyniki” konczy analiza zwigzkéw czynnikow Kklinicznych z
wynikami leczenia. Na podstawie analizy metodg Cox’a Doktorant ustalil, ze
wystgpienie niepowodzenia w postaci wznowy lub progresji guza wzglednie
zgonu miato istotny zwiazek z niska punktacja w skali Karnofsky’ego, obecnoscia
zewnatrzczaszkowe] czgsci guza, wystepowaniem przed zabiegiem obrzeku
moézgu bez efektu masy oraz stopniem ztosliwosci G2 lub G3. Doktorant ustalit
tez statystycznie istotny wplyw wieku na szanse uzyskania poprawy lub
stabilizacji. Zgodnie z oczekiwaniami zostal wykazany istotnie statystyczny
wplyw radykalnosci resekeji, oceniany w skali Simpsona, na czas przezycia bez
progresji guza.

Odbiodr rozdzialu ,,Dyskusja” przez czytelnika jest ulatwiony za sprawg
jego podzielenia na podrozdziaty, ktére w miar¢ mozliwosci odpowiadajg
koncepcji, wedlug ktérej zaprezentowano rezultaty badan. Autor umiejetnie
przytacza liczne cytaty piSmiennictwa, prowadzac z nimi wartka i interesujaca
polemike.

Whioski ptynace z pracy zostaly ujete w sze$¢ punktow. W punkcie
pierwszym Doktorant stwierdza podobienstwo uzyskanych wynikéw z danymi
spotykanymi w pi$miennictwie. W punkcie drugim zostajg wymienione czynniki
zwigkszajagce prawdopodobienistwo przezycia bez wznowy lub progresji
omawiane] grupy schorzen. Punkt trzeci jest poswiecony czynnikom rokujgcym
lepsza sprawno$¢ w odleglej obserwacji po operacji oponiaka podstawy czaszki.
W punkcie czwartym jest omowione do$¢ problematyczne spostrzezenie, ze
mniejsze ryzyko wznowy lub progresji guza a réwniez korzystny wpltyw na
sprawnos¢ w odleglej obserwacji idg w parze z obrzgkiem mézgu powodowanym
przez oponiaka. W punkcie pigtym jest podana informacja, ze rozlegly dostep
operacyjny lub jego laczenie z rekonstrukcjg nie wiaza sie ze zwiekszong
czestotliwoscia niepozadanych nastepstw zabiegdw. Z ostatniego, szodstego
punktu wynika, ze techniki chirurgii podstawy czaszki, umozliwiajac odcigcie
unaczynienia guza, sprzyjajg ograniczeniu srodoperacyjnej utraty krwi bez
wczesniejszej embolizaciji.

Prace zamykaja streszczenia w jezyku polskim i angielskim oraz spis
piSmiennictwa obejmujacy 223 pozycje. Nalezy podkreslié, ze wigkszosé
przytoczonych pozycji pi$miennictwa zostala ogloszona po roku 2000. Pozycje
ogloszone wczesniej sa cennym punktem wyjscia dla obranego tematu badan.




Podsumowujgc stwierdzam, Ze rozprawa doktorska lekarza Artura Oziebto,
majac ciekawy i twérczy charakter, zarysowuje w sposéb bardzo doktadny
problematyke leczenia oponiakéw podstawy czaszki. Z duza satysfakcja
odnajduje w niej liczne aspekty praktyczne.

Jednak z obowigzku recenzenta pozwalam sobie poczynié¢ kilka uwag
dotyczacych pojedynczych mankamentéw lub kontrowersyjnych sformutowan
zawartych w pracy, ktérych uwzglednienie mogtoby podniesé jej wartosé.

Zastanowienie budzi uktad poczatkowej czesci pracy. Rozdziat ,,Oponiaki
podstawy czaszki” jest czescia wstgpu przediozonej dysertacji i jego
eksponowanie obok rozdziatu ,,Wstep” nie wydaje sie byé uzasadnione.
Natomiast rozdziat ,,Wstep” mogtby mie¢ dwa wiodace podrozdziaty: ,,Oponiaki
podstawy czaszki” i ,Chirurgia podstawy czaszki”. W przedlozonym
opracowaniu informacje dotyczace oponiakow podstawy czaszki i chirurgii
podstawy czaszki sg ze sobg niepotrzebnie przemieszane.

Trudno jest zaakceptowac tytul podrozdziatu 2.10 na stronie 47 ,,Chirurgia
podstawy czaszki”, ktéry w rzeczywistosci jest po§wigcony anatomii opisowej,
topograficzne]j i chirurgicznej podstawy czaszki.

W rycinach 20 do 32 nie jest okreslone ich zrédto. Nalezy domniemad, ze
pochodzg one ze zbiorow Autora, co jednak powinno by¢ jednoznacznie podane.

Z tekstu podanego na stronach 38 i 39 nalezy wnioskowaé, ze jest tam
mowa w kilku miejscach o skrzydle mniejszym kosci klinowej. Autor
konsekwentnie przymiotnik ,,mniejszy” pomija, cho¢ tg sama nazwe anatomiczng
na stronie 59 przytacza poprawnie.

Uzyty na stronie 42 termin ,,otwor zyly szyjnej” dotyczy otworu znanego
w anatomii prawidlowej jako otwor szyjny. Ta poprawng nazwe Doktorant
przytoczy! na stronie 49.

Oponiaki, jako tagodne i wolno rosnace guzy sa zazwyczaj operowane u
chorych mieszczacych si¢ w I lub II stopniu skali ASA. Stan ostrej ciasnoty
srodczaszkowej na tle oponiaka, ktory nie daje czasu na bezpieczne
przeprowadzenie chorego z IIl do II stopnia w powyzszej skali, wzglednie
charakter schorzen, ktore nie rokujg poprawy np. utrwalone zaburzenia rytmu,
koniecznos¢ dializ, przewlekla obturacyjna choroba phluc czy inne, naleza do
rzadkosci. W tym kontekscie podana na stronie 79, w Tabeli VI informacja o 14%
chorych leczonych operacyjnie w III stopniu skali ASA budzi zastanowienie.

Na stronach 7 1 70 Lekarz Artur Ozigblo podkre§la znaczenie
interdyscyplinarnej wspolpracy dla leczenia operacyjnego omawianych w pracy
guzow. Niestety nie uzyskujemy informacji ani o rodzajach dyscyplin, ktérych
przedstawiciele byli zapraszani do wspodlpracy, ani o ich roli, ani tez o rodzaju
patologii, ktore interdyscyplinarno$ci wymagaty.

Na stronie 81, w Tabeli VIII podana jest informacja, ze Autor w 201
przypadkach zastosowat jeden z 7 typowych dostepoéw a w trzykrotnie dostgpy
nietypowe. Budzi zdziwienie, ze w trakcie leczenia ponad 200 oponiakoéw
podstawy czaszki Autor ani razu nie stanal przed konieczno$cig stosowania
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uwazanych za typowe dostgpéw wewnatrzjamistych, podskroniowych, skalistych
czy skrajnie bocznych. Informacja ta pozostaje w sprzecznosci z trescia
pierwszego wiersza na stronie 64, gdzie znajdujemy wzmianke o wykorzystaniu
dostepu skalistego.

Budzi zastanowienie informacja, podana na stronie 81, w Tabeli IX, ze w
blisko polowie operowanych a rowniez reoperowanych oponiakéw podstawy
czaszki autor osiagnal I stopien radykalnosci resekcji w skali Simpsona czyli
wycigcie przyczepu oponowego i usunigcie stanowigcej jego otoczenie kosci.
Nalezy podkresli¢, ze samo wyciecie opony to jeszcze nie I stopieh w powyzszej
skali a problem jest wazki z uwagi na obecno$¢ komoérek nowotworowych w
kanatach Haversa otaczajacej przyczep kosci, co czasem istotnie rzutuje na dalsze
losy chorego. Usuwanie kosci otaczajacej przyczep oponiaka w zakresie
podstawy czaszki czgsto nastrecza sporych trudnosci.

Na stronie 86 Doktorant podaje, ze obecno$é nowotworu w obserwacji
odleglej oceniano na podstawie badan obrazowych rezonansu magnetycznego lub
tomografii komputerowej. Tomografia komputerowa, jako badanie mniej
dokladne, dlugo moze komplementowal operatora nie pokazujac braku
radykalnosci resekcji wzglednie wznowy lub progresji nowotworu. Taka sytuacja
moze prowadzi¢ do przeoczenia dogodnego momentu na wdrozenie radioterapii.

Za optymalna w opracowaniach naukowych uwaza si¢ komplementarno$é
wyznaczonych celow z wysnutymi wnioskami. Autor osiagnat ja w przypadku
pierwszego celu i pierwszego wniosku. W dalszych jest ona nieco lub duzo
trudniej dostrzegalna.

Powyzsze uwagi w zaden sposob nie umniejszaja wartosci pracy, ktora
speinia kryteria dotyczgce rozprawy doktorskie;j.

Biorac pod uwage wartos¢ rozprawy, wielka starannos¢ jej przygotowania
1 mozliwosci wykorzystania w praktyce, jak rowniez to, Ze spetnia ona warunki
okreslone w art.13 Ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule
naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz.U. nr 65, poz.5 z
poz.zm.) zwracam si¢ do Wysokiej Rady Naukowej Narodowego Instytutu
Onkologii im. Marii Sklodowskiej-Curie o dopuszczenie lekarza Artura Ozieblo
do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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