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1. Przebieg kariery zawodowej i dzialalnosé merytoryczna

W 1986 roku, po ukoficzeniu studiéw na I Wydziale Lekarskim Akademii Medycznej w
Warszawie, uzyskatam dyplom lekarza medycyny. Po odbyciu stazu podyplomowego,
podjetam pracg w Szpitalu Czerniakowskim, a nastepnie od 1991 roku w ZOZ przy ul.
Czumy. W maju 1995 rozpoczetam prace w Klinice Chemioterapii Centrum Onkologii
Instytutu im. M. Sktodowskiej - Curie, a od stycznia 1998 do pazdziernika 2012 roku
pracowalam w Klinice Nowotworéw Glowy i Szyi tegoz Instytutu, poczatkowo na
stanowisku starszego asystenta, a od 2007 roku na stanowisku adiunkta. W 1998 roku
uzyskatam II stopien specjalizacji w zakresie chordb wewnetrznych. W 2000 roku uzyskatam
specjalizacj¢ w dziedzinie chemioterapii, a w 2003 w dziedzinie onkologii klinicznej. Stopien
naukowy doktora nauk medycznych nadata mi Rada Naukowa Centrum Onkologii — Instytutu
im. Marii Sktodowskiej — Curie w dniu 10.01.2007 roku na podstawie rozprawy p.t. ,,Analiza
wezesnych powiktan u chorych po rozleglych operacjach nowotworow w obrebie glowy i
szyi”, za ktérg otrzymalam nagrode Dyrektora Centrum Onkologii za najlepsza prace
doktorska. Od pazdziernika 2012 do grudnia 2012 pelnitam obowiagzki Kierownika nowo
utworzonej Kliniki Chorob Wewnetrznych i Kardioonkologii (obecnie Klinika Diagnostyki
Onkologicznej, Kardioonkologii i Medycyny Paliatywnej) Centrum Onkologii w Warszawie.
Od stycznia 2013 do chwili obecnej petnie funkcje kierownika tejze Kliniki. W pazdzierniku
2013 roku, na mocy rozporzadzenia Wojewody Mazowieckiego, zostatam powotana na

stanowisko Konsultanta Wojewodzkiego w  dziedzinie onkologii klinicznej, ktore to



stanowisko pelni¢ do chwili obecnej. W marcu 2014 zostatam powotana na stanowisko
Zastepcy Dyrektora ds. Lecznictwa Centrum Onkologii w Warszawie, a w maju 2016 objetam
stanowisko Zastepcy ds. Dyrektora Lecznictwa Otwartego i Rozliczen Swiadczen
Zdrowotnych, ktore petnie do chwili obecnej. W lipcu 2014 ukoficzytam studnia
podyplomowe w zakresie organizacji i zarzadzania w ochronie zdrowia w Wyzszej Szkole

Biznesu i Przedsiebiorczosci w Ostrowcu Swigtokrzyskim.

2. Dorobek naukowy

Jestem autorem lub wspolautorem 40 prac opublikowanych w calosci w czasopismach
recenzowanych, w tym 16 oryginalnych 1 opisow przypadkéw oraz 24 pogladowych. Laczny
wspotczynnik oddzialywania IF wymienionych publikacji wynosi 15,970; KBN/MMiSW -
445. Liczba cytowan wg Web of Science wynosi 38, a wg Scopus 40, za$ indeks Hirscha
Web of Science — 4, Scopus -3.

Po uwzglednieniu publikacji przyjetej do druku w kwietniu 2020 , Cardiotoxicity danger in
immunotherapy” IF wynosi 19,021 (Article ID: TUB2299, Article DOI: 10.1002/iub.2299,
Internal Article ID: 16738788, Article: IPK2019: Cardiotoxicity danger in immunotherapy.
Journal: TUBMB Life - zalagczam potwierdzenie wydawcy).

Ponadto, jestem autorem lub wspolautorem 7 rozdziatlow w podrecznikach i monografiach,
wspotautorem 3 ksigzek autorskich oraz redaktorem naczelnym 3 wieloautorskich monografii.
Jestem takze autorem lub wspotautorem 29 prac oryginalnych opublikowanych w
streszczeniach w polskich i1 anglojezycznych czasopismach recenzowanych oraz materiatach
zjazdowych oraz 7 pelnotekstowych prac oryginalnych opublikowanych w suplementach
czasopism recenzowanych.

Na zjazdach, konferencjach 1 kongresach krajowych i1 zagranicznych przedstawitam tgcznie
61 doniesien ustnych 1 plakatowych. Ponadto wyglositam 9 wyktadéw na konferencjach i
kongresach zagranicznych. Jestem autorem lub wspotautorem 18 prac popularnonaukowych.
Jestem autorem 202 recenzji dokumentacji migdzynarodowych badan klinicznych (w tym:
fazy IV -5, IIl - 134, I1 - 60 1 I — 3) prowadzonych w Polsce, przeprowadzonych na zlecenie
Departamentu Badan Klinicznych Urzedu Produktéw Leczniczych, Wyroboéw Medycznych i
Produktéw Biobojczych oraz 6 recenzji prac pogladowych.

Z chwilg podjecia pracy w Klinice Nowotworow Glowy 1 Szyi zajmowatam sie przede
wszystkim zagadnieniami dotyczacymi diagnostyki 1 leczenia oraz terapii wspomagajace]
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zwigzane z okresleniem miejsca i roli chemioterapii w leczeniu chorych na raka regionu
glowy i szyi. Bytam wspofautorem i realizowatam w praktyce klinicznej programy
radioterapii jednoczesnej z chemioterapig (cisplatyna i S-fluorouracyl) w wybranych
lokalizacjach zaawansowanych lokoregionalnie nowotwordw gltowy i szyi (badania w ramach
planu naukowego Centrum Onkologii). Wstepne badania sugerowaly zadowalajaca tolerancje
1 zachecajace wyniki leczenia u chorych na raka ustnej i krtaniowej czesci gardta. W oparciu
O reprezentatywny materiat chorych na raka ustnej czesci gardta bytam wspotautorem, wraz z
wielodyscyplinarnym zespotem, analizy czynnikéw prognostycznych wptywajacych na efekt
jednoczesnej radio- i chemioterapii. Celem tej pracy bylo okreslenie grup pacjentéw
odnoszacych zysk terapeutyczny. Wyniki tych doswiadczen zostaly opublikowane w
pismiennictwie polskim i zagranicznym oraz byly przedmiotem licznych doniesien na
zjazdach i kongresach. W kolejnych latach, wspolnie z zespotem, opracowatam oryginalne
zasady leczenia wspomagajacego w tej grupie chorych, ze szczegOlnym uwzglednieniem
zapewnienia wlasciwej alimentacji, co miato na celu minimalizacj¢ wysokiego ryzyka dziatan
niepozadanych.

Bytam  wspotautorem wdrozenia do  rutynowej praktyki klinicznej oryginalnie
zmodyfikowanego programu jednoczesnej radiochemioterapii i uzupetniajacej chemioterapii
u chorych na niskozroznicowanego raka nosowej czeéci gardta, ktorego pierwotna wersja
opracowana byla przez US Head and Neck Intergroup (badanie w ramach planu naukowego
Centrum Onkologii). Leczenie polega na stosowaniu cisplatyny w trzydobowym wlewie
ciggtym, co 21 dni w trakcie napromieniania. Z uwagi na relatywnie wysokie ryzyko
przerzutow odlegtych, po zakonczeniu radiochemioterapii chorzy otrzymuja uzupelniajaco
trzy kursy cisplatyny i S-fluorouracylu. Wyniki zostaly opublikowane w pi$miennictwie i
byly przedmiotem prezentacji na zjazdach i kongresach.

Doswiadczenia zdobyte w trakcie pracy w Klinice Nowotworow Glowy 1 Szyi w zakresie
diagnostyki i leczenia chorych na nowotwory regionu glowy i szyi pozwolity mi na podjecie
analizy postgpowania okolooperacyjnego u chorych kwalifikowanych do rozleglych operacji
z powodu nowotworow tej lokalizacji. Wynikiem tych prac bylo opracowanie dysertacji
doktorskiej p.t. ,,Analiza wezesnych powiktan po rozlegtych operacjach nowotworéw glowy i
szyi”, opublikowanej nastepnie w Magazynie Otorynolaryngologicznym w 2008 roku. Na
podstawie uzyskanych wynikéw sformulowano zalecenia dotyczace postepowania
okotooperacyjnego u chorych kwalifikowanych do rozleglych operacji z powodu nowotworu
regionu glowy i szyi, ktére zostaly wdrozone do praktyki klinicznej. Kontynuujac

problematyke postgpowania wspomagajacego w 2011 roku opublikowatam prace oryginalna,



w ktorej wykazatam nieprawidlowg fibrynolize i skrocenie czasu APTT u chorych na
nowotwory glowy 1 szyi otrzymujacych wylaczna radioterapie lub réwnoczesna
radiochemioterapi¢. Skrocenie czasu APTT byto jedynym czynnikiem wplywajacym na
calkowity czas przezycia potwierdzony w analizie wielowariantowej modelu
proporcjonalnego ryzyka Coxa, co ma wazne implikacje kliniczne. Powtarzajace sie
skrocenie czasu APTT moze by¢ pierwszym objawem wskazujacym na zwigkszone ryzyko
rozwoju choroby zakrzepowej — ,,Coagulation disorders in patients with locally advanced
head and neck cancer - should they really be disregarded?”, Neoplasma, 2011 r.

W kolejnej pracy bedacej podsumowaniem moich doswiadczen zdobytych podczas pracy w
Klinice Nowotworéw Glowy i Szyi podjelam temat leczenia wspomagajacego (,,Leczenie
wspomagajqce w nowotworach glowy i szyi”, Onkologia w Praktyce Klinicznej, 2012).
Wykazatam istotng role jaka pelni leczenie wspomagajgce. Obszernie omdwitam rowniez
problemy psychologiczne, z ktorymi boryka si¢ chory na nowotwor.

W roku 2012 podjetam si¢ zadania utworzenia Kliniki Diagnostyki Onkologicznej,
Kardioonkologii oraz Medycyny Paliatywnej. W ramach dziatalnosci kliniki ze wzgledu na
jej wielodyscyplinarny charakter kontynuowalam dziatalnos¢ naukowa i edukacyjng w
obszarze diagnostyki onkologicznej, kardioonkologii oraz leczenia wspomagajacego. We
wspolpracy z Klinika Nowotworéw Narzadu Rodnego opublikowatam jako wspotautor prace
dotyczace diagnostyki i1 leczenia chorych na nowotwory w cigzy prezentujgc wymogi
bezpiecznej diagnostyki i leczenia w tej grupie pacjentek. Prowadzac Klinike Diagnostyki
Onkologicznej, Kardioonkologii i Medycyny Paliatywnej szczegdlny nacisk ktadtam na
rozwo] obszaru kardioonkologii, co doprowadzito do zwigkszenia dostepnosci Swiadczen
kardiologicznych dla chorych na nowotwory. Obecnie jest to petnoprofilowy oddziat
kardiologiczny z kompleksowym zapleczem diagnostyki nieinwazyjnej, wspotpracujacy pod
moim kierunkiem z czg¢scig naukowa Centrum Onkologii — Instytutu w Warszawie. Zdobyte
doswiadczenia kliniczne zostaly opublikowane w piSmiennictwie i byly przedmiotem
prezentacji na zjazdach 1 kongresach (,,Kardiotoksycznos¢ radio - i chemioterapii”,
Kardiologia po Dyplomie, 2016, |, Kardiotoksycznos¢ radio- i chemioterapii”,
., Kardiotoksycznos¢ terapii onkologicznych — stanowisko ekspertow ESC”, Onkologia po
Dyplomie, 2018, , Powiktania sercowo-naczyniowe w przebiegu nowotworow i leczenia
przeciwnowotworowego”, Onkologia Kliniczna, 2014). Gtéwna tematyka tych opracowan
bylo przedstawienie zasad diagnostyki i1 leczenia schorzen kardiologicznych oraz powiktan
kardiologicznych u chorych na nowotwory. Omawialtam w nich najwazniejsze standardy

postgpowania wskazujac na kluczowa role wspdlpracy interdyscyplinarnej] miedzy
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onkologiem a kardiologiem. Naturalna konsekwencja tej aktywnosci bylo opracowanie
projektu badawczego p.t. ,, Powigzanie powikian kardiologicznych u chorych leczonych
inhibitorami kinaz tyrozynowych z powodu nowotworu zlosliwego z profilem wolnego
krqzqcego mikroRNA”, ktory zaskutkowat przyznaniem grantu wewnetrznego w ramach
dziatalnosci statutowej Centrum Onkologii — Instytutu w Warszawie (obecnie Narodowy
Instytut Onkologii — Panstwowy Instytut Badawczy — NIO —PIB). Wstepne nieopublikowane
wyniki wskazuja, w ramach przeprowadzonych analiz profili miRNA, na zmieniony poziom
czasteczek miRNA w grupie pacjentek objetych badaniem w stosunku do grupy kontrolnej/
zdrowej — publikacja w trakcie opracowania. W styczniu 2020 wraz z zespolem badawczym
otrzymatam grant NIO - PIB na realizacje kolejnego projektu badawczego ,,Wielkoskalowa
ocena zmian transkryptomicznych we krwi obwodowej pacjentow ze zdiagnozowanym
nowotworem ptuc poddanych immunoterapii, w celu identyfikacji markerow diagnostycznych
wczesne] kardiotoksycznosci”. W kwietniu 2020 zostata przyjeta do druku publikacja
podsumowujaca dotychczasowe doswiadczenia w diagnostyce 1 leczeniu powiklaf
kardiologicznych po immunoterapii ,Cardiotoxicity danger in immunotherapy” (Article ID:
IUB2299, Article DOI: 10.1002/iub.2299, Internal Article ID: 16738788, Article: IPK2019:
Journal: TUBMB Life).

Rzadkie nowotwory stanowia wyzwanie dla diagnosty i klinicysty. Sa rozpoznawane na
drodze diagnostyki roznicowej. Przyjmowany schemat leczenia jest wynikiem nielicznych
dostepnych dos$wiadczen. Nie mozna rozwazaé w tym przypadku postepowania
standardowego. Dla nielicznych grup chorych trudno je opracowac. Dlatego wazng role dla
poprawy rokowania dla tej grupy chorych pelni nowoczesna diagnostyka, w tym
zastosowanie technik molekularnych. Swoje do$wiadczenia w diagnostyce i leczeniu
nowotwor6éw rzadkich przedstawiatam, wraz z zespotem, w kilku publikacjach takich jak:
. Castelman Disease Plasma Cell Variant Case Report” Annals of Hematology & Oncology,
2018, , Multiple brown tumours in the course of primary hyperparathyroidism mimicking
bone metastases - case report” Onkol Prakt Klin Edu, 2018, “Progressive transformation of
germinal centers: an illustration of two clinical cases” Annals of Hematology & Oncology,
2018, ,Niekontrolowana reaktywacja zakazenia wirusem EBYV u 26-letniej kobiety” Onkol
Prakt Klin Edu, 2019.

Innym waznym obszarem moich zainteresowan jest zastosowanie nowoczesnych technik
molekularnych dla wskazania potencjalnych celow terapeutycznych, jak rowniez wyjasnienia
przyczyn odmiennego przebiegu klinicznego w dotychczas chemioopornym raku gruczotowo

— torbielowatym. Podjetam analize molekularng w oparciu o materiat biologiczny pochodzacy



od 50 chorych leczonych w Centrum Onkologii — Instytut w Warszawie celem
przeprowadzenia profilowania ekspresji genow w ACC dla wyjasnienia przyczyn
chemioopornosci i znalezienia potencjalnych celow mogacych by¢ podstawa dla dalszych
badan nad terapia ukierunkowana molekularnie. Prezentowane wyniki wskazujg, ze geny
kodujace podjednostki kompleksu przebudowy chromatyny SWI / SNF sg nieprawidlowe w
komorkach ACC, co prawdopodobnie powoduje zaburzenia rownowagi miedzy klasami
kompleksow SWI / SNF 1 ostatecznie prowadzi do globalnych zmian transkryptomicznych,
jak réwniez opornosci na chemioterapie. Przedstawione wyniki wskazuja na wazng role
aberracji CRC SWI / SNF w rozwoju ACC 1 opornosci na chemioterapie, a zatem moga
pomoc w ustanowieniu skuteczniejszej terapii celowanej ACC w przysztosci.

Majac na uwadze role jaka peini nowoczesna diagnostyka obrazowa w rozpoznawaniu
nowotworow podjetam wspotprace naukowa z Zaktadem Radiologii Centrum Onkologii -
Instytut im. Marii Sklodowskiej — Curie w Warszawie. Celem tej wspolipracy jest
implementacja nowoczesnych technik diagnostycznych do praktyki klinicznej. Jestem
wspotautorem dwoch prac pogladowych (), Reproducibility of intravoxel incoherent motion of
liver on a 3.0T scanner: free-breathing and respiratory-triggered sequences acquired with
different numbers of excitations”, Polish Radiology Journal, 2018, , Magnetic Resonance
Imaging of Uncommon Hepatic Mesenchymal Tumours: Haemangioendothelioma and
Angiosarcoma”, Current Medical Imaging Review, 2019.

Istotnym obszarem moich zainteresowan jest ocena populacyjna wynikow terapii
ukierunkowanych molekularnie, w tym analiza danych z baz medycznych/rejestrow
finansowo - rozliczeniowych. Szczeg6lng uwage poswigcam mozliwosci wykorzystania
danych rozliczeniowych w praktyce klinicznej. W 2018r opublikowatam prace ptr “Assesment
of efficacy of trastuzumab comprising adjuvant therapy of HER + breast cancer patients
determined based upon statistical analysis of overall survival (OS) and disease — free survival
(DFS)”, Molecular and Cellular Therapies, 2018. Analiza ta zostala przeprowadzona na
podstawie oceny danych uzyskanych z NFZ, dotyczacych chorych na raka piersi leczonych
uzupelniajgco trastuzumabem. Wyniki przeprowadzonej analizy potwierdzity wilasciwg
alokacje srodkow w aspekcie finansowania $wiadczen, co przektada sie na wysoka jakosé
postepowania u chorych na raka piersi w Polsce poréwnywalng do wynikow uzyskiwanych w

osrodkach europejskich.



Rozprawa habilitacyjna

Konsekwencjg tych doswiadczen byto opracowanie algorytmu analitycznego pozwalajacego
na analiz¢ danych rozliczeniowych i przetworzenie ich na informacje kliniczna, co pozwolilo
na opracowanie poglebionej oceny skutecznosci nowoczesnych metod leczenia w zaleznosci
od charakterystyki okreslonych podgrup pacjentek chorych na raka piersi w skali
populacyjnej, a przez to optymalizacje doboru postgpowania terapeutycznego. Dane do
analizy zostaly udostepnione w postaci zdepersonalizowanej, na podstawie zgody
Ministerstwa Zdrowia (MZ) przez Centrale Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ), w formie
plikow tekstowych lub Excel wygenerowanych z nastepujacych centralnych systemow
informatycznych: elektronicznego systemu sprawozdawania i rozliczania $wiadczefi opieki
zdrowotnej  finansowanych ze  $rodkow publicznych  przekazywanych  przez
Swiadczeniodawcow do bazy NFZ, w tym do Centralnego Wykazu Ubezpieczonych (CWU),
Systemu Monitorowania Programow Terapeutycznych (SMPT) oraz do Kosztéw Leczenia
Pacjenta (KLP). Podstawa informacji dotyczacej identyfikacji chorych oraz identyfikacji
zgonu byt dane pochodzace z CWU.

Z SMPT pozyskano informacje dotyczace danych klinicznych i demograficznych chorych
leczonych w ramach programu , Leczenie raka piersi”. Zawieraja one dane dotyczace czasu i
rodzaju leczenia operacyjnego, rozpoznania patomorfologicznego, stanu ekspresji receptorow
hormonalnych, czasu trwania leczenia trastuzumabem i uzupetniajacym zastosowaniu
chemioterapii lub/i hormonoterapii oraz o dziataniach niepozadanych. System Koszty
Leczenia Pacjenta (KLP) zawierajacy dane dotyczace wykonanych procedur (ICD-9),
rozpoznania (ICD-10) i zrealizowanych recept (ordynacja lekow) pozwolit na identyfikacje
informacji dotyczacej nawrotu choroby po zakofczeniu leczenia w programie. Powyzsze dane
zostaty dodatkowo krzyzowo zweryfikowane w oparciu o tabele analityczne. Analiza byla
mozliwa dzigki wykorzystaniu informacji o zakresach, umowach i rodzajach $wiadczen.
Umozliwifo to otrzymanie danych sprawdzonych i wiarygodnych. Nalezy zaznaczyé, ze
zgodnos¢ realizacji programu z jego zapisami podlegata wielokrotnym kontrolom NFZ. Praca
ta ma charakter analizy populacyjnej opartej o rzeczywiste dane, ale z drugiej strony badania
otwartego fazy IV. Podjetam szczegdlowa ocene wplywu wybranych czynnikow
demograficznych i histologicznych na czas catkowitego przezycia (OS) i czas wolny od
nowotworu (DFS) oraz na ryzyko zgonu i ryzyko nawrotu. Przyjete kryteria wiekowe i
odnoszace si¢ do miejscowego zaawansowania takie jak: chore < 40 roku zycia i chore > 40

roku zycia oraz chore z guzem < 20 mm i powyzej 20 mm byly oparte na danych z



wiarygodnej literatury przedmiotu. Wynikaja one z réznej biologii nowotworu u chorych
mtodych 1 starszych oraz odmiennego rokowania zaleznie od pierwotnego zaawansowania
choroby nowotworowej. W latach 2008 — 2015 wedlug danych otrzymanych z NFZ do
programu ,,.Leczenie raka piersi” zakwalifikowano tacznie 9058 chorych. Ostatecznej analizie
poddano 6832 chore. Pozostate przypadki wykluczono z oceny ze wzgledu na niekompletnosé
danych lub brak mozliwosci przeprowadzenia zaplanowanego leczenia przez okres 12
miesigcy (chore wlaczone poOzniej niz na 12 miesiecy przed zamknigciem bazy danych).
Wykazano wyzsze istotnie statystyczne odsetki przezy¢ catkowitych u mtodszych chorych w
porownaniu do grupy powyzej 40 roku zycia. Nie potwierdzono natomiast istotnie
statystycznego wptywu wieku na czas wolny od nowotworu. Nalezy podkresli¢, ze korzysé z
leczenia wptywajaca na przezycie catkowite zaznaczata si¢ dopiero po uptywie 18 miesiecy
od rozpoczecia leczenia. W trakcie pierwszego roku obserwacji tj. podczas terapii
trastuzumabem oraz przez pierwsze 6 miesigecy po zakonczeniu leczenia odsetki przezy¢ byty
podobne w obu badanych grupach. Zwrdcono uwage na wazng obserwacje dotyczaca
niekorzystnego wptywu cechy N na rokowanie. Obecno$¢ tej cechy ma istotne znaczenie
prognostyczne. We wszystkich badanych grupach wykazano niekorzystny wplyw na
rokowanie zaj¢cia weztow chlonnych przez przerzuty. Analizujac dane dotyczace chorych z
guzem pierwotnym < 20 mm wykazano ponad 4 - krotny wzrost ryzyka zgonu u chorych z
przerzutami do 4 i wiecej weztdw chionnych i ponad 1,5 krotne zwigkszenie ryzyka nawrotu
choroby w tej grupie chorych w poréwnaniu do chorych z przerzutami do maksymalnie 3
weztow chtonnych lub chorych bez przerzutéw. Szczegdlnie niekorzystny wplyw cechy N
odnotowano w grupie z guzem powyzej 20 mm. U chorych z zajgciem przez przerzuty 4 i
wiecej weztow chlonnych przezycia catkowite byly gorsze o ponad 15 % w poréwnaniu do
chorych bez obecnosci przerzutow do weztow chtonnych. Odsetki 93 - miesiecznych przezy¢
calkowitych wyniosly odpowiednio 75,16% 1 90,97%. Chore z przerzutami do wezlow
chtonnych nie odnosity korzysci z leczenia trastuzumabem w poréwnaniu do chorych bez
przerzutow. Leczenie trastuzumabem nie poprawilo istotnie rokowania. Zastanawiajaca jest
obecnos$¢ przerzutdbw w bardzo wczesnym stadium zaawansowania guza i ich negatywny
wplyw na przezycie. U blisko 44% chorych z guzami < 20 mm wykazano zajecie weztow
chlonnych przez przerzuty, w tym u 13% przerzuty byly obecne w 4 i wigcej wezlach
chtonnych. Ich obecnos¢ wptywata na wzrost ryzyka zgonu i czasu do nawrotu. Obecnos¢
przerzutow do weztéw chtonnych we wczesnych stopniach zaawansowania guza pierwotnego
nalezy traktowa¢ jako niekorzystne zjawisko biologiczne. Obserwacje te wskazuja na

potrzebe poszukiwania dodatkowych czynnikow prognostycznych w tym molekularnych lub
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genetycznych pozwalajacych odpowiedzie¢ co powoduje powstanie przerzutéw do weztéw
chtonnych we wczesnym stopniu zaawansowania guza pierwotnego u chorych z guzem HER
2 dodatnim. Analiza stanu receptorow hormonalnych w badanym materiale wykazata dosc¢
zroznicowany wptyw rodzaju ekspresji na ryzyko zgonu i czasu do nawrotu. U chorych
miodych i z wielko$cia guza pierwotnego < 20 mm stwierdzono wzrost ryzyka zgonu w
przypadku konfiguracji ekspresji guza ER(-)/PgR(+) i ER(-)/PgR(-), bez wplywu na czas do
nawrotu. U chorych starszych ekspresja guza ER(-)/PgR(-) oraz ER(+)/PgR(-) zwiekszata
ryzyko zgonu i nawrotu. Wyniki te wskazuja na wiodaca role ekspresji receptorow
estrogenowych u chorych mtodych i grupie tzw. matych guzow. U starszych pacjentek w
rokowaniu odgrywa role ekspresja receptora progesteronowego. Niezwykle interesujgca z
klinicznego punktu widzenia byla analiza wplywu rodzaju zastosowanego leczenia
systemowego w badanych podgrupach chorych. Ocenie poddano leczenie oparte o
antracykliny z udzialem i bez udziatu taksoidéw. Bardzo waznym spostrzezeniem byto
wykazanie w analizowanym materiale, u chorych z wielkoscig guza < 20 mm, wzrostu ryzyka
zgonu 1 nawrotu u chorych leczonych antracyklinami z udziatem taksoidow. Krzywe
przezycia catkowitego oraz czasu wolnego od nowotworu byly istotnie statystycznie
korzystniejsze u chorych leczonych antracyklinami bez udziatu taksoidéw. U chorych
starszych oraz z guzem powyzej 20 mm, nie stwierdzono, aby dodatek taksoidow do
antracyklin przektadat si¢ na poprawe rokowania. Odsetki przezy¢ catkowitych i czas wolny
od nowotworu byly istotnie statystycznie korzystniejsze w grupach leczonych antracyklinami,
bez udziatu taksoidow. W tych grupach odnotowano tez mniejsze ryzyko zgonu i nawrotu. Ze
wzgledu na niska moc argumentacji statystycznej w tym zakresie, nalezy te dane
interpretowac ostroznie. Rodzaj zastosowanego schematu nie wpltywal na rokowanie w
podgrupie chorych mtodych. W prezentowanej analizie, ze wzgledu na matg liczebno$¢ grup,
nie badano skuteczno$ci schematow bez lub z udziatem antracyklin. Czestos¢ wystepowania
powiktan kardiologicznych wynosita od 2,22% u chorych <40 roku zycia do 4,94% u chorych
starszych. Wykazano, ze wystapienie kardiotoksycznosci u chorych <40 roku zycia,
leczonych w ramach programu lekowego , Leczenie raka piersi” wptywatla niekorzystnie na
czas wolny od nowotworu. U chorych starszych obecnosé powiktan kardiologicznych
przekiadata si¢ na ponad 4 - krotne zwigkszenie ryzyka zgonu oraz skrocenie czasu wolnego
od choroby. Starsze chore bez powiktan kardiologicznych miaty korzystniejsze przezycia
catkowite w poréwnaniu do chorych, u ktérych odnotowano wystgpienie kardiotoksycznosci.

Przedstawione wyniki wskazuja na zrealizowanie zatozonych celow badania. Kluczowym

spostrzezeniem bylo wykazanie u chorych z wielkoscia pierwotnego guza < 20 mm,



leczonych antracyklinami z udziatem taksoidow wzrostu ryzyka zgonu i nawrotu. Krzywe
przezycia catkowitego oraz czasu wolnego od nowotworu byly istotnie statystycznie
korzystniejsze u chorych leczonych antracyklinami, bez udziatu taksoidow. Podobnie
odnotowano, ze u chorych starszych oraz z guzem powyzej 20 mm dodatek taksoidow do
antracyklin nie przektadal si¢ na poprawe rokowania. Odsetki przezy¢ catkowitych i czas
wolny od choroby byly istotnie statystycznie korzystniejsze w grupach leczonych
antracyklinami bez udzialu taksoidéw. Wykazano réwniez, ze rodzaj zastosowanego
schematu nie wplywal na rokowanie w podgrupie chorych miodych. Dane wskazuja na
konieczno$¢ rozwazenia nowej strategii leczenia uzupetniajagcego chemioterapie w wybranych
grupach chorych. Oczywiscie wybor antracyklin powinien by¢ zawsze poprzedzony analiza
korzysci do ryzyka w aspekcie wystgpienia potencjalnej kardiotoksycznosci. Wielkos¢
pierwotnego guza < 20 mm rokowata korzystnie co do czasu catkowitego przezycia
niezaleznie od wieku chorych. Czynnikiem wptywajacym na ryzyko zgonu lub czas wolny od
choroby w analizowanych subpopulacjach byla liczba zajetych przez przerzuty wezitow
chlonnych pachowych. Waznym spostrzezeniem jest obecno$¢ przerzutdbw w wezlach
chtonnych u ponad 44% chorych z guzem < 20 mm. Powinno to implikowa¢ podjecie
rozszerzonych badan molekularnych nad nowymi czynnikami prognostycznymi i
predykcyjnymi odpowiadajacymi za tak wczesny rozsiew lokoregionalny w niskich stopniach
zaawansowania guza pierwotnego. We wszystkich analizowanych grupach, z wyjatkiem
chorych z wielkoscig pierwotnego guza < 20 mm, brak ekspresji receptoréw estrogenowych
wigzal sie¢ z niekorzystnym rokowaniem, co do czasu przezycia. U wszystkich chorych
wystgpienie wczesne] kardiotoksycznosci zwigkszato ryzyko zgonu lub niekorzystnie
wplywato na czas wolny od choroby.

Powyzsze wyniki sg wazne dla oceny rzeczywistych efektéw leczenia uzupelniajacego
trastuzumabem w populacji polskich chorych na raka piersi. Wskazuja na sens wdrozenia
intensywnych dzialan na rzecz wczesnego wykrywania raka piersi oraz koniecznos¢
poszukiwania dodatkowych czynnikéw prognostycznych, innych niz stopien ztosliwosci
nowotworu czy ekspresja receptorow hormonalnych. Wszystkie chore nalezy obja¢ stata
opiekg kardiologiczna, co mozna zrealizowa¢ poprzez utworzenie sieci poradni i oddziatow
kardioonkologicznych zlokalizowanych przy nowo tworzonych centrach kompetencji leczenia
raka piersi. Niezbedne jest prowadzenie dalszych badan nad zastosowaniem nowych
markeréw wystgpienia wczesnych powiklan kardiologicznych, co umozliwi niezwloczne
wdrozenie leczenia. Uzyskane wyniki wskazuja na potrzeb¢ opracowania nowej strategii

diagnostyki 1 leczenia powiktan kardiologicznych z uwzglednieniem wprowadzenia
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niezbednych zmian organizacyjnych. Wczesne wykrycie powiktan kardiologicznych moze
pozwoli¢ na ograniczenie ich rozwoju.

Wyniki te zostaly opublikowane w monografii ,Warto$é uzupelniajacego leczenia
trastuzumabem chorych na raka piersi w Polsce w latach 2008 — 2015”.

Do swoich najwazniejszych osiaggnie¢ w pracy klinicznej i naukowej zaliczam:

- ocene znaczenia uzupelniajacego leczenia trastuzumabem chorych na raka piersi w Polsce w
latach 2008 — 2015. Wyniki wskazuja na konieczno$¢ wdrozenia intensywnych dziatan na
rzecz wczesnego wykrywania raka piersi oraz konieczno$¢ poszukiwania dodatkowych
czynnikow prognostycznych, innych niz stopien zlosliwosci nowotworu czy ekspresja
receptorow hormonalnych oraz stworzenia nowego modelu opieki kardiologicznej dla
chorych leczonych na raka piersi i inne nowotwory,

- opracowanie podstaw molekularnych rozwoju raka torbielowato gruczolowego i mozliwych
przyczyn opornosci na chemioterapie,

- wspotudzial we wprowadzeniu do praktyki klinicznej programoéw jednoczesnej
radiochemioterapii u chorych na zaawansowane lokoregionalnie raki narzadéw glowy i szyi
jako wylacznego leczenia radykalnego oraz leczenia oszczedzajacego krtan, a nastepnie
optymalizacja leczenia wspomagajacego w tej grupie chorych,

- wspoludziat we wprowadzeniu do praktyki klinicznej, po ocenie bezpieczefstwa i
skutecznosci, zmodyfikowanego programu leczenia skojarzonego u chorych na raka nosowej
czgsci gardta z wykorzystaniem jednoczesne; radiochemioterapii i uzupetniajace;j
chemioterapii,

- wspotudzial w udowodnieniu korzystnego wptywu cetuksymabu kojarzonego z
chemioterapia na przezycia catkowite u chorych z nawrotami lub przerzutami

odlegtymi raka narzadow glowy i szyi,

- stworzenie modelowego osrodka kardioonkologicznego dla chorych na nowotwory
pozwalajgcego na diagnostyke i leczenie powiktan kardioonkologicznych w ramach NIO —
PIB,
- stworzenie modelowego osrodka diagnostyki onkologicznej w ramach NIO — PIB,

- stworzenie algorytmu analitycznego dla analiz w oparciu o dane NFZ,

- wspoludzial w opracowaniu zaleceni dotyczacych rozliczania badan diagnostycznych
genetycznych,

- wspotudziat w opracowaniu wytycznych do zarzadzania przychodami z NFZ,

- wspotudziat w promocji idei medycyny personalizowanej w Polsce,



- wspétudzial w promogji idei wartosci zdrowia (value based healthcare — VBH) w systemie

ochrony zdrowia.

3. Dzialalno$¢ dydaktyczna

Od 2007 roku prowadze wyktady dotyczace diagnostyki chorych na nowotwory, leczenia
wspomagajacego 1 kardioonkologii afiliowanych przez Centrum Medyczne Ksztalcenia
Podyplomowego. W latach 2008- 2009 prowadzitam wyktady dla studentéw pielegniarstwa
Wyzszej Szkoly Zawodowe] w Krosnie. W 2013 r. w ramach dotacji UE przeprowadzitem
ogo6lnopolskie szkolenia dla lekarzy podstawowej opieki zdrowotnej - , Opracowanie i
wdrozenie programu profilaktycznego w zakresie wczesnego wykrywania nowotworow
uktadu moczowo-plciowego u pracujacych mezczyzn w wieku 45+ (45+) majacych na celu
przeciwdziatanie ich dezaktywizacji zawodowe] (w szczegolnosci osobom wykonujagcym
zawody, ktore dla ktorych istnieje wieksze prawdopodobienstwo narazenia na choroby uktadu
moczowo-plciowego)”’. Ponadto, bylam wykladowca na szkoleniowych kursach
anglojezycznych w ,, Summer School on Personalized Medicine” 2017 —2018. W latach 1997
— 2020 pod moim kierownictwem 3 lekarzy uzyskalo specjalizacje w zakresie onkologii
klinicznej. Obecnie jestem kierownikiem specjalizacji kolejnych 3 lekarzy. Od wrzesnia 2019
jestem kierownikiem naukowym modutu finansowo - medycznego oraz wyktadowca na
studiach podyplomowych MBA w ochronie zdrowia w Akademii Medycznej w Lublinie. Od
2016 roku przeprowadzitam 17 wykladow z zakresu rozliczen $wiadczen zdrowotnych oraz

zarzgdzania w ochronie zdrowia.

4. Dzialalnos$¢ organizacyjna i edytorska

Od 2010 roku do chwili obecnej jestem recenzentem dokumentacji migdzynarodowych badan
klinicznych prowadzonych w Polsce w Departamencie Badan Klinicznych Urzedu Produktow
Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow Biobojczych. Od 2013 roku jestem
czlonkiem Rady Naukowej czasopism: ,,Onkologia w praktyce klinicznej”. W latach 2012-
2013 organizowatam nowopowstajacg Klinike Diagnostyki Onkologicznej, Kardioonkologii i
Medycyny Paliatywnej. Oprocz spraw organizacyjnych, ktorych celem bylo zapewnienie

prawidtowego funkcjonowania oddziatow klinicznych i ambulatorium, gléwnym wyzwaniem
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stato si¢ skoordynowanie dziatania réznych specjalnosci onkologicznych w ramach kliniki jak
rowniez rozwoj obszaru kardioonkologii, ktorej to model zostat po raz pierwszy w kraju
wprowadzony w Narodowym Instytucie Onkologii we wspotpracy z Narodowym Instytutem
Kardiologii. Obecnie jest to jeden z najwiekszych osrodkow kardioonkologicznych w Polsce.
Od 2013 roku do kofica 2019 roku udzielono 21 244 konsultacji ambulatoryjnych oraz
hospitalizowano 1430 chorych.

Od 2017 roku petni¢ funkcje prezesa Polskie] Koalicji Medycyny Personalizowanej. W
ramach Polskiej Koalicji Medycyny Personalizowanej zorganizowatam trzy Migedzynarodowe
Fora Medycyny Personalizowanej w marcu 2018r., 2019r oraz 2020 W czerwcu 2018 roku, z
mojej inicjatywy zostala przeprowadzona pierwsza w Polsce, a trzecia w Europie
anglojezyczna Miedzynarodowa Letnia Szkota Medycyny Personalizowanej dedykowana
miodym lekarzom i diagnostom. Udzial w niej wziglo blisko 100 uczestnikéw i
kilkudziesigciu wyktadowcow z Polski i Europy. Jestem wspolorganizatorem I Polskie;j
Szkoty Medycyny Molekularnej dla Klinicystow, ktéra odbyta si¢ w marcu 2020. Jestem
wspotautorem dwoch raportéw dotyczacych funkcjonowania ochrony zdrowia: ,,Raport
otwarcia Value Based Healthcare — warto$¢ zdrowia”, 2019, »Wspdtodpowiedzialnosé¢ w
procesie leczniczym — stan obecny i rekomendacje dla Polski”, 2020, »Praktyczne aspekty
rozliczania $wiadczen zdrowotnych i ich wplyw na kondycje finansowg podmiotu
leczniczego” 2020 jak rowniez wspotredaktorem wydania polskiego , Redefining Health Care:
Creating Value-Based Competition on Results”. Moja aktywno$¢ w strukturach Europejskiej
Koalicji Medycyny Personalizowanej zaowocowata zaproszeniem w grudniu 2019 roku do
udziatu w projekcie prowadzonym przez Lancet Oncology - ,Delivering a Cancer Ground
Shot — addressing inequalties in cancer control and mortality across Europe: A Lancet
Oncology Commission”. Aktywnie dzialam w ramach European Alliance of Personalized

Medicine.







