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RECENZJA
ROZPRAWY DOKTORSKIEJ
lek. med. EWY JAKUBOWICZ
pt. ,Analiza czynnikéw prognostycznych u chorych z przerzutami do mézgu

niedrobnokomérkowego raka ptuca leczonych napromienianiem”

Przedstawiona mi do oceny dysertacja doktorska lek. med. Ewy Jakubowicz pt. ,,Analiza
czynnik6w prognostycznych u chorych z przerzutami do moézgu niedrobnokomoérkowego raka
ptuca leczonych napromienianiem” jest opracowaniem 134 stronicowym i ma uklad nieco
nietypowy, obejmuje bowiem podrozdziaty takie, jak: ,Wstep”, ,,Obraz kliniczny BMF-
NSCLC”, ,,Metody leczenia BMF-NSCLC”, »Kontrowersje dotyczgce czynnikow
prognostycznych oraz wartosci stosowanych indeksow prognostycznych”, ,,.Cel pracy”,
»~Metodyka pracy”, ,,Materiat”, »Dyskusja”, ,,Wnioski”, ,,Pismiennictwo”, ., Streszczenia” (w
j¢zyku polskim i angielskim), a wieficza je takie sekcje, jak ,,Spis tabel” i ,,Spis wykresow”.
W zasadzie, pierwsze 4 czgéci rozprawy mozna by zamiescié w sekeji ,,Wstep”, poniewaz
dotycza przegladu dotychczasowej wiedzy wiazacej si¢ z poruszang przez Doktorantke
tematyka badawczg. Wyniki zostaly zawarte w czesci ,, Material” wraz z oméwieniem
charakterystyki badanej grupy i metod leczenia, przebiegu leczenia badanej grupy i
zaobserwowanych powikan. Zasadniczg czg$é rozprawy poprzedza ,,Wykaz uzywanych
skrotow”, ktory bardzo utatwia zapoznawanie sic z dalszymi partiami pracy doktorskie;.
Warto jednak byloby zamiesci¢ w nim réwniez polskie okreslenia uzywanych skrotéw, obok
ich angielskich odpowiednikow.

Wspobtezesna onkologia rozwija si¢ bardzo dynamicznie, wdrazane sg3 nowe
metody/techniki postgpowania terapeutycznego, rézne jego kombinacje, co sprawia, ze lekarz
onkolog stoi niejednokrotnie przed trudnym wyborem optymalnego dla chorego leczenia. Nie

istnieje wystarczajaca ilo$é dobrze skonstruowanych badan eksperymentalnych i klinicznych,



ktoére moglyby stanowié¢ przestanke do stworzenia Jednoznacznych zalecen postepowania w
przypadku wystapienia przerzutéw do mézgowia. Rak pluca jest jednym z najczestszych
nowotworow w Polsce, a przerzutéw do moézgowia w przebiegu niedrobnokomérkowego raka
pluca (NSCLC) doswiadcza do 50% pacjentow. Stad temat poruszony przez Doktorantke jest
istotny z punktu widzenia znaczenia klinicznego.

Celem badanfi byla préba oceny skutecznosci radioterapii chorych na NSCLC
leczonych w latach 2000-2013 w Zakladzie Radioterapii Centrum Onkologii-Instytucie —
Oddziale w Krakowie, u ktérych zdiagnozowano przerzuty w mézgowiu oraz analiza
czynnik6w prognostycznych, w tym w szczegdlnosci wartosci indeksu prognostycznego
GPA, specyficznego dla raka pluca (lung-specific GPA — LS-GPA).

Wstep rozprawy doktorskiej ( z 3 kolejnymi sekcjami dysertacji) w sposdb zwiezly
nakresla podstawy teoretyczne i uzasadnia podjecie tematyki badawczej przez lek. E.
Jakubowicz i wskazuje, ze Doktorantka przygotowata si¢ merytorycznie bardzo rzetelnie do
realizacji przeprowadzonego badania. W czesci ~Metodyka pracy” Doktorantka precyzyjnie
opisata sposob kwalifikacji badanych chorych do poszczegdlnych sposobow leczenia
(napromienianie catego mézgowia, radioterapia stereotaktyczna) z powodu przerzutéw w
moOzgowiu oraz zbierania informacji klinicznych, histopatologicznych i radiologicznych
dotyczacych badanych chorych, na podstawie ktérych przeprowadzano nastepnie analizy
statystyczne. Nieco niezrgcznym wydaje si¢ by¢ sformulowanie zamieszczone na stronie 29: "
Wszystkich chorych obserwowano co najmniej 24 miesigee, o ile wezesniej nie nastapit
zgon”, podczas gdy wiadomo, ze u wigkszosci chorych wizyty w trakcie okresu obserwacji po
radioterapii mézgowia byty nieliczne (str. 28) a tylko 40% chorych przezyto 6 miesiccy (str.
38).

W pracy doktorskiej dr E. Jakubowicz nic znalaztam informacji, czy Doktorantka
otrzymata zgod¢ odnosnej Komisji Bioetycznej na przeprowadzenie badania.

Czes¢ ,,Wyniki” zawiera 7 kolorowych wykresow i 5 tabel, ktére bardzo ulatwiaja
zrozumienie opisu uzyskanych wynikéw. Doktorantka wykazala, ze mediana przezycia
chorych na NSCLC wynosita 5 miesiecy, a przezycie réznito si¢ od zastosowanej metody
leczenia (napromienianie catego mézgowia vs radioterapia stereotaktyczna pojedynczego
przerzutu w mozgowiu), przy czym zwrdcila uwage, ze grupy te nie byty jednorodne pod
wzgledem rokowniczym. Wiek pacjentéw, pleé, stan sprawnosci, liczba przerzutéw w
moézgowiu, liczba przerzutéw poza mézgowiem oraz kontrola choroby ,,na obwodzie”
okazaly si¢ by¢ w analizie jednoczynnikowej istotnymi czynnikami prognostycznymi u

badanych chorych. Z kolei w analizie wieloczynnikowej Doktorantka wykazata, ze wiek



pacjent6éw, stan sprawnosci, liczba przerzutow w mozgowiu oraz liczba przerzutéw poza
moézgowiem majg istotng warto$é rokownicza.

Opis wynik6éw uzupehia bardzo wyczerpujaca 27-stronicowa dyskusja uzyskanych
danych. Doktorantka umiejetnie interpretuje uzyskane przez siebie wyniki badania i
poréwnuje je do wynikéw publikowanych w licznych pracach autoréw polskich 1
zagranicznych. Na szczegdlng uwage zashaguje wazna czes¢ rozprawy doktorskiej, tj.
podrozdziat nr 5 dyskusji. Zwraca on uwage na gleboka swiadomosé lek. E Jakubowicz
ograniczen i stabszych stron przeprowadzonego badania. Doktorantka podkresla w nim w
sposob wywazony m.in. retrospektywny charakter badania, niejednorodnosé¢ grupy pacjentow,
luki w danych klinicznych oraz trudnosci w systematycznej kontroli chorych po radioterapii.

Na podstawie uzyskanych wynikéw przeprowadzonych badan Doktorantka
sformutowata 5 klarownych wnioskéw. Wniosek 3 powinien bardziej opierac sie na
uzyskanych wynikach w pracy doktorskiej, a nie przegladzie pismiennictwa, gdyz nie
poréwnywano w badaniu przezycia pacjentéw poddanych radioterapii mézgowia vs
najlepszej opiece objawowej.

Starannie dobrane pismiennictwo obejmuje az 263 pozycje polskie i anglojezyczne, w
tym 79 z nich opublikowanych zostato w ostatnich 5 latach.

Pracg zdobig 7 kolorowych rycin i az 15 tabel autorstwa Doktorantki, co bardzo
ulatwia zrozumienie zgl¢bianego przez nig problemu badawczego

Z obowigzku recenzenta musze zwrécié uwage na drobne usterki, m.in. na fakt, ze
geny zapisuje si¢ kursywa, EGFR- jest to ,,receptor naskérkowego czynnika wzrostu”, a nie
»~naskorkowy receptor wzrostu” — str. 13, drobne bledy literowe, interpunkcyjne i stylistyczne.
Jestem jednak przekonana, ze w momencie szykowania pracy do druku, zostang one
poprawione.

Reasumujac, uwazam, ze przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska jest
opracowaniem ciekawym, spetnia wymogi pracy na stopien doktora nauk medycznych.

Whnioskuje zatem do Rady Naukowej Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu

Medycznego w Lodzi o dopuszczenie dr n. med. Ewy Jakubowicz do dalszych etapow

obrony pracy doktorskiej.

Dr hab. n. med. Ewa Sierko
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