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OCENA
ROZPRAWY NA STOPIEN DOKTORA
Lekarz Jolanty Zok
PT. ?ODLEGLE WYNIKI LECZENIA CHORYCH NA RAKA OKREZNICY W
TRZECIM STOPNIU ZAAWANSOWANIA, Z UWZGLEDNIENIEM ZNACZENIA

WYBRANYCH CZYNNIKOW KLINICZNO-PATOMORFOLOGICZNYCH”

Rak jelita grubego jest jednym z najczestszych nowotworéw w Polsce i na Swiecie.
Rokowanie w tej chorobie jest do$¢ korzystne, a odsetki przezy¢ 5-cio letnich w
zaawansowanych cywilizacyjnie krajach Europy Zachodniej i Stanach Zjednoczonych
Ameryki Pélnocnej przekraczaja 60-70%. Niestety w Polsce odsetek ten jest znacznie nizszy
i wynosi aktualnie okoto 50%. Leczenie raka okreznicy obejmuje zastosowanie chirurgii,
chemioterapii, a od kilu lat, réwniez lekéw ukierunkowanych molekularnie i
antyangiogennych. Od wielu lat niezmiennie podstawowa metodg leczenia radykalnego raka
okreznicy pozostaje chirurgia, a jej jako$é jest niezaleznym czynnikiem rokowniczym. Wérod
pozostatych tak zwanych klasycznych czynnikow rokowniczych wymieni¢ nalezy: stopiefi
zaawansowania klinicznego (determinowany klasyfikacjg TNM) czy stezenie antygenu CEA.
Stale podejmowane sg préby identyfikacii nowych czynnikéw rokowniczych jak réwniez
konstruowane sg skale majgce shuzyé optymalizacji postepowania (dla przyktadu skala

Glasgow).



W te niezwykle wazng tematyke wpisuje sig przedstawiona mi do recenzji rozprawa
doktorska lekarz Jolanty Zok. Autorka podjeta si¢ zbadania wybranych czynnikow
rokowniczych w do$¢ jednorodnej populacji chorych na raka okreznicy w III stopniu
zaawansowania. Autorka dokonata analizy na podstawie materiatu retrospektywnego od 620
chorych. U wszystkich chorych rozpoznano raka okreznicy. U wszystkich chorych
zastosowano chemioterapie uzupelniajaca. Catos¢ materialu zebranego pochodzi z 5 osrodkow
onkologicznych w Polsce i stanowi unikatowy charakter chociazby ze wzgledu na dlugi czas
obserwacji.

Przedstawiona do recenzji rozprawa ma uklad typowy dla tego typu opracowan. Liczy
104 strony maszynopisu, w tym 9 tabel i 22 ryciny. Calos¢ pracy opatrzona jest 146 pozycjami
pi$miennictwa, z czego wigkszo$¢ zostala opublikowana w miedzynarodowych,
recenzowanych czasopismach.

Zasadnicza cze$é rozprawy uzupelnia streszczenie w jezyku polskim i angielskim.
Streszczenie obejmuje 4 strony i jest napisane syntetycznie z podaniem informacji
najwazniejszych.

Wstep poprzedzony zostal spisem tresci oraz objasnieniem stosowanych przez Autorke
skrotéw. Prace uzupelnia 6 zalacznikéw obejmujacych aktualng klasyfikacje TNM,
zmodyfikowang klasyfikacje Astler-Collera, klasyfikacje patomorfologiczna rakéw jelita
grubego zgodna z klasyfikacja WHO, oceng stopnia ztosliwosci histologicznej, wybrane
kryteria oceny dzialan niepozadanych i strukturg bazy danych. W liczacym 8 stron ,,Wstepie”
Autorka przestawita dane dotyczace epidemiologii, czynnikow etiologicznych, typow
histologicznych i leczenia raka okreznicy.

Autorka nie ustrzegla si¢ bledéw w poprawnej pisowni polskiej nazw cytostatykow
uzywajac w kilku miejscach nazwy ,,oxaliplatyna” zamiast formy poprawnej ,,oksaliplatyna™.
Na stronie 9 w rozdziale 1.1.1. uzyto réwniez potocznie stosowanego skrotu mys$lowego ,,w
krajch Europy i Ameryce”. Domy$lam sig, ze chodzi o Stany Zjednoczone Ameryki Pélnocne;

(USA) co powinno zostaé wyartykulowane, poniewaz wyniki leczenia pomigdzy



poszczeg6lnymi krajami Ameryki Pélnocnej i Poludniowej rdznia sie do$¢ znacznie.
Zastrzezenie budzi réwniez sformutowanie wobec Programu Badanh Przesiewowych jakoby
miat on doprowadzi¢ do obnizenia zapadalnosci na raka jelita grubego. Nadrzednym celem
programéw przesiewowych jest zmniejszenie ryzyka zgonu, nie zmniejszenie liczby
zachorowar (to cel profilaktyki pierwotne;j).

Cele pracy zostaly sformulowane w sposob jasny i odpowiadajacy zatozeniom
metodologicznym pracy.

W rozdziale ,Materiat i Metody”, liczacym 4 strony, lekarz Jolanta Zok opisuje
stosowang metodyke badawcza. Do retrospektywnej analizy zakwalifikowano 620 chorych, a
dane stanowigce podstawe analizy uzyskano z dokumentacji medyczne;.

W rozdziale ,,Wyniki”, ktéry stanowi najobszerniejsza czgéé pracy (30 stron), Autorka
przedstawia rezultaty poszczegdlnych analiz uzupelniajgc je licznymi i dobrze opracowanymi
tabelami i rycinami. Autorka w tym rozdziale nie ustrzegta si¢ drobnych bledéw stylistycznych
i nomenklaturowych, co jednak nie umniejsza wartosci uzyskanych wynikéw.

Zastrzezenia:

L Jedng z zalozonych analiz bylo przeprowadzenie oceny zaleznosci pomigdzy
wynikami leczenia i wartoscia wskaznika masy ciata (BMI). Autorka podaje,
ze wobec 22 chorych nie udalo sie uzyska¢ informacji o ciezarze ciata
chorego — niepokéj budzi pytanie w jaki w takim razie spos6b obliczono
nalezne dawki chemioterapii!!!

2. Autorka nie ustrzegla si¢ prostych bledéw matematycznych dotyczacych
wartosci  procentowych  poszczegblnych analizowanych grup w
charakterystyce klinicznej chorych (strony 23-24) i towarzyszaca im tabela
1, niedoszacowujac (99,5%) lub przeszacowujac ich warto$¢ (wskaznik masy
ciala — 101,8% co stanowi liczbe 10 chorych).

3. Sredni czas rozpoczgcia chemioterapii uzupelniajacej w analizownej

populacji wyniést 8 tygodni, co znacznie przekracza rekomendacje



europejski i polskie. Szkoda, ze na tak duzej (jak na warunki polskie)
populacji nie przeprowadzono analizy wptywu tego czynnika na uzyskiwane
wyniki odlegte leczenia.

4. Analiza wplywu dziatan nepozgdanych (neutropenia, niedokrwistosc,
matoptytkowos¢) i ich wptywu na PFS i/lub OS wymaga dodatkowej analizy
czasu trwania leczenia i dawki catkowitej cytostatykow (redukcje dawki) w
badanej populacji 1 nie moze by¢ przestanka do wyciagania jednoznacznych
wnioskow.

o1 Podobne zastrzezenie aczkolwiek duzo silniej wyrazone dotyczy wplywu
LHinnych toksycznosci” wobec ryzyka nawrotu (pomimo uzyskanej istotnosci
statystycznej) z powodu olbrzymiej niejednorodnosci ocenianych
parametrow (nudnosci, wymioty, biegunka, zapalenia sluzéwek, powiklania
kardiologiczne i inne).

Uzyskane wyniki zostaly omdéwione w ,.Dyskusji”’, ktéra liczy 13 stron. Autorka
wykazata si¢ dobra znajomoscia przedmiotu oraz obiektywizmem w ocenie wilasnych
wynikdw. Dyskusja $ci$le dotyczy przedmiotu przeprowadzonych badan. Dobdr wybranego
pismiennictwa jest prawidlowy i odpowiednio cytowany.

Podsumowujac uwazam, ze przedstawiona mi do oceny rozprawa spelnia wszelkie
wymogi stawiane rozprawom na stopien doktora. Wnosze do Rady Wydzialu Lekarskiego
Uniwersytetu Medycznego w Lodzi wniosek o dopuszczenie lekarz Jolanty Zok do dalszych
etapdw przewodu doktorskiego. Rozprawa doktorska speilnia warunki okreslone w art.13
Ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniaéh naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i
tytule w zakresie sztuki (Dz.U. nr 65. Poz. 5 z p6zn. Zm.).

Praca nie kwalifikuje si¢ do wyrdznienia.

Warszawa, 03. 11. 2017. Prof.n.drhab. med. Dariusz 1 |

b ool
NOWZAISK

Kierownik Oddziatu Zachowawczego

- U (,U-’\.\‘ v Kliniki Nowotworow Pluca 1 Kiatki Pisrsicwe:
\ Ao Centrum Onkologii - Instytut

Warszawa, Nr ZUS 4567047



