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Ocena rozprawy doktorskiej
pt. ..Ocena wplywu programu opieki zywieniowej na stan odzywienia,
czestos¢ powiklan i realizacje zaplanowanej dawki cytostatykow
u chorych z rozpoznaniem raka narzadow glowy i szyi
poddanych chemioradioterapii”
lek. Aleksandry Kapaly
z Kliniki Nowotworéw Glowy i Szyi

Centrum Onkologii — Instytutu

im. M. Sklodowskiej - Curie

w Warszawie

Raki narzadéw gltowy i szyi to grupa nowotworéw dos¢ czesto wystepujacych na
swiecie. Co roku bowiem rejestrowanych jest ponad 600 tys. nowych zachorowan. Sa one
zwigzane z niekorzystnym rokowaniem. Ponadto, nowotwory te, pomimo obecnosci objawow
klinicznych, sa rozpoznawane w dos¢ péznym stadium zaawansowania. Znajduje to
odzwierciedlenie w bardzo pesymistycznych statystykach. Otéz, rocznie z powodu tych
nowotworéw umiera ok. 300 tys. osob na $wiecie. W Polsce nowotwory okolic glowy i szyi
(NGiSz) sfanowiq ok. 7% zachorowan na nowotwory ztosliwe u mezczyzn i 2% u kobiet.
Naturalny przebieg choroby, bez ingerencji chirurgicznej doprowadza zazwyczaj do

mechanicznej obturacji dréog oddechowych lub przewodu pokarmowego a w efekcie do

niewydolnosci oddechowej i wyniszczenia nowotworowego. W leczeniu tej grupy chorych, w




zaleznosci od stadium zaawansowania choroby i lokalizacji ogniska pierwotnego,
wykorzystuje si¢ chirurgig, radioterapie i chemioterapie, w zakresie ktérych w ostatnich
latach odnotowano istotny postep, np. wprowadzono chirurgie robotyczng (TORS, transoral
robotic surgery), endoskopowa i laserowg. Znaczne postepy dokonaty si¢ rowniez w zakresie
radio- i chemioterapii tych chorych.

Fundamentalne znaczenie dla powodzenia leczenia ma zapewnienie chorym
zabezpieczenie drogi odzywiania i wsparcie zywieniowe. Niedozywienie bowiem jest czesto
stwierdzane juz w momencie rozpoznania tej choroby. Jego czestos¢, zgodnie z danymi z
piSmiennictwa, waha si¢ od 30-60%. Niezwykle wazne jest to, ze w trakcie leczenia
przeciwnowotworowego, utrate masy ciata obserwuje sie u wiekszosci chorych. Wtasciwy
wyboér drogi dostepu zywieniowego i ustalenie optymalnego skladu diety jest zatem
powaznym wyzwaniem, wywierajacym istotny wptyw na efekty leczenia onkologicznego.
Temat dysertacji jest zatem bardzo ciekawy, aktualny i uzasadniony zaréwno z punktu
widzenia poznawczego, jak i klinicznego.

Przedtozona do recenzji rozprawa ma forme monografii zawierajacej 132 strony
wydruku komputerowego. Ma ona uktad typowy dla prac doktorskich. Zostata podzielona na
11 czgsci, pojawiajacych si¢ w nastepujacej kolejnosci: »Wstep”, ,,Cel pracy”, “Material i
metody”, ,,Wyniki”, ,,Dyskusja”, ,,Wnioski”, »PiSmiennictwo, ,,Streszczenie”, ,,Summary”,
,»Spis rycin i tabel” oraz ,,Zalaczniki”.

Pierwszg czgs¢ rozprawy doktorskiej stanowi ., Wstep”. Zostal on zawarty na 43
stronach. W tej czgsci dysertacji doktorantka opisata ogdlne zasady radykalnego leczenia
chorych na nowotwory, uwzgledniajac mozliwosci chirurgii, radioterapii radykalnej i
chemioradioterapii, a takze radioterapii w potaczeniu z zastosowaniem cetyksymabu. Kolejng

czes¢ dysertacji poswiecita l!sczeniu chorych na NGiSz w przypadku nawrotu

lokoregionalnego lub uogélnienia procesu nowotworowego. W dalszej czesci lek. Aleksandra




Kapata przedstawila problem niedozywienia — jego czestos¢ i konsekwencje kliniczne u
chorych na nowotwory ztosliwe. Nastepnie oméwita ogélne zasady prowadzenia interwencji
zywieniowej u chorych na nowotwory zlosliwe, poradnictwo dietetyczne i diety
przemystowe. Ostatnig czgs¢ wstgpu zajmuje oméwienie zasad wsparcia zywieniowego u
chorych na NGiSz poddawanych leczeniu chirurgicznemu, chemioradioterapii i terapii
paliatywnej. Wstep, ktory mogiby stanowi¢ samodzielng prace pogladowa, doskonale
przygotowuje czytelnika do zapoznania si¢ ze szczegétowymi kwestiami zywienia chorych
na nowotwory obszaru glowy i szyi poruszanymi w dalszych czesciach dysertacji.

Autorka wyodrebnita citery cele pracy dotyczace autorskiego programu opieki
zywieniowej, ktéremu poddano chorych na nowotwory narzadow gtowy i szyi. Cele pracy
uwzgledniajg oceng:

1. czgstosci powiktan,

2. masy ciala, liczby neutrocytow i stezenia albumin,

3. dawki cytostatykow wyrazonej jako odsetek zaplanowanej dawki,
przy czym w powyzszych analizach doktorantka wzigta pod uwage takze inne zmienne, takie
jak: wiek, zywienie przez PEG (ang. percutaneous endoscopic gastrostomy), przebycie
pierwotnego leczenia chirurgicznego lub chemioterapii indukcyjnej, obecnosé cukrzycy typu
2, a takze utrat¢ masy ciata przed leczeniem. Dodatkowo za$ podjeta probe okreslenia
wplywu zastosowanego leczenia (cistplatyna vs. cetuksymab) oraz lokalizacji nowotworu na
utrat¢ masy ciala.

Cele rozprawy maja mato przejrzysty uktad. Wydaje sie , ze przed oddaniem pracy do
druku powinny by¢ powtornie sformutowane.

W rozdziale ,Materiatl i metody” na 16 stronach lek. Aleksandra Kapata opisata

szczegétowo charakterystyke grup: badanej i kontrolnej, przedstawita opis autorskiego

programu zywieniowego oraz metod statystycznych zastosowanych w niniejszej rozprawie.




Grupg badang stanowito 153 pacjentow (122 mezczyzn, 31 kobiet), sposrod ktérych
wigkszo$¢ (51,4%) przyjmowata diete doustng, zaplanowang i kontrolowana przez dietetyka,
niemal 1/3 (31,4%) chorych odzywiato si¢ za pomoca PEG, zas kolejne 17,2% za pomoca
zgiebnika nosowo-zotadkowego. Niemal co 10-ty (9,8%) chory miat cukrzyce typu 2, a
37.9% przeszto zabieg operacyjny guza pierwotnego przed wdrozeniem leczenia
skojarzonego. Ponad 90% chorych zostato poddanych chemioradioterapii, za$ pozostate 8,5%
chorych otrzymato radioterapie wraz z cetuksymabem. Chemioterapii indukcyjnej zostato
poddanych 26% chorych.

Do historycznej grupy kontrolnej wiaczono 72 osoby (w tym 62 mezczyzn).
Wigkszos¢  (41,7%) chorych byto odzywianych za pomocg PEG, 21,1% odzywiato sie za
pomocg zglebnika nosowo-zotadkowego, zas kolejne 37,2 % otrzymywato diet¢ kuchenng
zwykla lub miksowana. Ponad 1/3 (34,7%) chorych przebyla pierwotne leczenie operacyjne,
natomiast 18,1 % chemioterapie indukcyjna.

W dalszych czgsciach tego rozdziatu autorka przedstawita dane dotyczace lokalizacji
nowotworu, skali ~zaawansowania choroby wg kryteriow TNM, rozpoznania
histopatologicznego. Nastepnie omowita sposoby leczenia i opisata autorski program opieki
zywieniowej zakladajacy systematyczng obserwacje danych klinicznych, antropometrycznych
1 biochemicznych. W koncowej czesci rozdziatu zaprezentowala uporzadkowany algorytm
zywienia, taczacy metody o najwyzszej skutecznosci, przeznaczony dla chorych na NGiSz
poddanych chemioradioterapii.

Metody statystyczne zastosowane w dysertacji nie budza zastrzezen recenzenta.

Rozdziat ,,Wyniki” zostat ujety na 36 stronach wydruku komputerowego. Doktorantka
przedstawita w nim kolejno wystepowanie powiktan u chorych na NGiSz, wplyw autorskiego

programu Zywieniowego na masg ciata, catkowita liczbe krwinek biatych i neutrocytow,

stezenie albumin w surowicy krwi tych chorych, a takze na stopien realizacji zaplanowane;




chemioterapii. W koncowej czesci autorka dysertacji przedstawita analizy profilowe zmian
masy ciata z uwzglgdnieniem czynnikéw dodatkowych, tj. rodzaju chemioterapii (cetuksymab
vs. pochodne platyny) i lokalizacji guza nowotworowego. Rozdzial ten jest obficie
zilustrowany i stabelaryzowany. Lacznie w dysertacji zamieszczono 24 kolorowe ryciny i 22
tabele. Pomagaja one w uporzadkowaniu bogactwa danych przedstawionych w dysertacji i
znacznie ulatwiaja percepcje tekstu.

Rozdzial ,,Dyskusja” zostal zawarty na 12 stronach. Jest on stosunkowo krotki w
poréwnaniu do obszernego wstepr, jednakze dyskusja przeprowadzona jest rzeczowo, poparta
wiasciwie dobranym pismiennictwem i w istocie rzeczy wyczerpuje temat.

,»Wnioski” przedstawiono na trzech stronach w do$é nietypowym ukladzie. W
pierwszej czesci przedstawiono 4 gtéwne wnioski. W przypadku wnioskow nr 2, 3 i 4
pojawily si¢ podpunkty (lacznie 10 podpunktow). Sprawiaja one wrazenie bardziej
podsumowania wynikéw niz wnioskow sensu stricto. W dalszej czgsci tego rozdziatu
pojawiaja si¢ ,, Wnioski koncowe”, ktére réwniez nie sa precyzyjnie ujete.

.-PiSmiennictwo” obejmuje 127 dobrze dobranych pozycji, uwzgledniajacych
literaturg krajowg i zagraniczng odnoszaca sie do tematu rozprawy.

Najwazniejszym przestaniem plynacym z recenzowanej pracy doktorskiej jest fakt, ze
zaplanowany, oparty o wielospecjalistyczna opieke autorski program zywieniowy zmniejszyt
czgstos¢ powiktan w grupie chorych na NGiSz w wieku ponizej 70 roku zycia oraz w grupie
chorych na nowotwory o tej lokalizacji, poddanych temu leczeniu chirurgicznemu. Wptynat
on takze korzystnie na wielkos¢ podanej chorym dawki pochodnych platyny. Doktorantka
wykazata, ze chorzy na NGiSz zywieni dietami przemystowymi przez PEG w trakcie
chemioterapii traca mniej masy ciala niz chorzy zywieni przez zglebniki nosowo-zotagdkowe.

Autorka rozprawy udokumentowata, ze najwicksza utrat¢ masy ciata obserwuje si¢ u chorych

na raka ptaskonablonkowego o nieznanym ognisku pierwotnym oraz u chorych na raka




nosowej czesci gardta i raka jezyka. Obserwacja powyzsza zwiefczona jest wnioskiem
praktycznym, ze u tych chorych powinno sie profilaktycznie zaktadaé PEG.

Reasumujgc, uwazam, iz omawiana dysertacja spetnia ustawowe wymogi stawiane
rozprawom na stopien naukowy doktora nauk medycznych. Po dokladnej analizie ocenianej
dysertacji uwazam, ze autorka wykonata ogromna precg¢ 1 wykazala si¢ umiejetnoscig
prowadzenia badan naukowych w zakresie onkologii klinicznej. Whnioskuj¢ zatem do
Wysokiej Rady Naukowej Centrum Onkologii - Instytutu im. M. Sktodowskiej —Curie w
Warszawie o dopuszczenie lek. Aleksandry Kapaty do dalszych etapow przewodu

doktorskiego i wyrdznienie rozprawy.

4. dr hab. med, Marck Z, Wojtukiewiicz




