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Zlodliwy migdzybloniak optlucnej (ZMO) jest rzadkim i  Zle rokujacym nowotworem
oplucnej. Wywodzi si¢ z komoérek submezotelialnych, wyscietajacych blony surowicze ciala,
zajmujac najczesciej optucna (ok. 90% przypadkow), rzadko osierdzie, otrzewna, pochewke jader.
Udowodniono, ze najwazniejszym czynnikiem ryzyka tego nowotworu jest dlugotrwale
narazenie na azbest (u > 80% chorych). Sredni czas od rozpoczecia ckspozycji na azbest do
rozpoznania wynosi przynajmniej 32 lata. Na rozwoj ztosliwego migdzybloniaka oplucnej moga
mie¢ wplyw wirusy, czynniki genetyczne, radioterapia stosowana z powodu innych choréb,
rzadziej narazenie na beryl, krzem. Wedlug WHO szacunkowo roczna zachorowalno$¢ wynosi
8 - 29 przypadkéw na milion os6b w populacji $wiata. Sredni wiek zachorowan wynosi 60 lat,
a zgonéw 70 lat. Wzrost zachorowan obserwowany jest po 50 roku Zycia, najwiecej miedzy 55
a 74 lat. Wedlug WHO 3,6 razy czesciej chorujg mezczyzni. Rocznie w naszym kraju  rejestruje
si¢ ponad 300 nowych zachorowan i zgonéw. Prognozy epidemiologiczne przewidujg wzrost

tej liczby w Polsce ina $wiecie.



Ocena rozprawy

We wstepie Doktorant dokonuje wnikliwego przegladu pismiennictwa. W nowoczesny
1 zwigzly sposob zamieszcza kliniczne dane dotyczace zlodliwego migdzybloniaka oplucnej.
Podkresla, ze postepowanie z chorym na ZMO jest uzaleznione od stadium zaawansowania
choroby w momencie rozpoznania. Z uwagi stan ogoélny chorego, wiek 1 choroby wspélistnieja-
ce 1 inne czynniki, moze by¢ zakwalifikowany tylko do terapii o zalozeniu paliatywnym lub do
leczenia objawowego.. Tylko nieliczni chorzy mogli by¢ przekazani do zabiegu operacyjnego. Kli-
niczne 1 laboratoryjne czynniki predykeyjne i prognostyczne wspomagaja indywidualng oceng
rokowania i kwalifikacje do odpowiedniego leczenia. Wskazniki przezycia takie jak czas przezycia
od progresji lub catkowity czas przezycia pozwalaja oceni¢ jako$¢ 1 skuteczno$c opieki onkolo-
gicznej. Identyfikacja czynnikéw rokowniczych u chorych na zlosliwego miedzybloniaka optuc-
nej jest bardzo wazna. Wplywa na podjecie §wiadomej decyzji co do zastosowania odpowied-
niej terapii. Umozliwia stratyfikacje pacjentéw do badan klinicznych. Dotychczas publikacji na
ten temat ukazalo si¢ niewiele. Wyzej wymienione przestanki wplynely na podjecie przez lekarza
medycyny Piotra Jaskiewicza badan wlasnych prezentowanych w przedstawionej do recenzji

rozprawie na stopien doktora nauk medycznych.

Cele pracy sa bezposrednia konsekwencja probleméw poznawczych przedstawionych we
wsteple rozprawy. Naleza do nich: okreslenie czynnikéw predykeyjnych 1 prognostycznych
w grupie chorych na zlosliwego miedzybtoniaka oplucnej, ocena wplywu poszczegélnych pa-
rametréw klinicznych i laboratoryjnych na wybor optymalnego leczenia choroby oraz okresle-
nie czy analizowane czynniki majq istotny wplyw na wyniki terapii ocenianej za pomoca wspol-

czynnika odpowiedzi, czasu wolnego od progresji, czasu przezycia calkowitego.

Material i metody: Do analizy retrospektywnej zakwalifikowano 178 chorych na
zlodliwego migdzybloniaka oplucnej zebranych we wspolpracy 3 osrodkéw — akademickich
(Centrum Onkologii —Instytutu w Warszawie, Klinika Onkologii i Radioterapii Uniwersytetu
Medycznego w Gdansku, Szpital Choréb 1 Gruzlicy w Poznaniu). Pacjenci byli leczeni w latach
1999-2010. Analiza obejmowala baz¢ danych wykonana na podstawie dokumentacji klinicznej
chorych wlaczonych do grupy badanej. Zwraca uwage stosunkowo duza liczebnos$¢ tej grupy.
Uzyskane wyniki podano wlasciwie dobranej, nowoczesnej analizie statystycznej w tym
wieloczynnikowej. Przeprowadzono analize¢ kliniczna 1 morfologiczna badanej grupy
w kontekscie wystepowania czynnikow prognostycznych i predykceyjnych takich jak wiek, PS,
objawy, narazenie na azbest, palenie tytoniu, pelne rozpoznanie histopatologiczne, stopien

zaawansowania choroby, stan sprawnosci chorego i inne. W trakcie analiz wykorzystano takze



dane demograficzno-kliniczne potencjalnie zwiazane z odpowiedzia na terapie. Oceniano wplyw
poszczegdlnych parametréw klinicznych i laboratoryjnych na wybdér optymalnego leczenia
choroby. Okreslenie czy analizowane czynniki majg istotny wplyw na wyniki terapii ocenianej za
pomoca  wspolczynnika odpowiedzi, czasu wolnego od progresji oraz czasu przezycia
calkowitego. Mi¢dzy innymi potwierdzono ze, w grupie badanej prawdopodobienistwo przezycia
calkowitego bylo istotnie wigksze u chorych w wieku mtodszym. Punkt koncowy w tej analizie
to czas przezycia chorych. W analizie jednoczynnikowej na uwage zasluguje potwierdzenie
zwigzku  pomigdzy niektérymi parametrami hematologicznymi  (liczba krwinek biatych
w surowicy krwi i liczbg plytek)w momencie rozpoznania choroby a prawdopodobienistwem
przezycia catkowitego i czasu wolnego od progresji. Za pomoca analizy wieloczynnikowe;j
wykazano, ze liczba krwinek bialych jest silnym czynnikiem predykcyjnym niezaleznie od cechy
T oraz odpowiedzi na zastosowang chemioterapi¢. Przedstawione wyniki badan wtasnych Autora
s interesujace nie tylko pod katem badania naukowego, ale takze sa przydatne w praktyce
klinicznej. Recenzentka zwraca uwage, ze proces tworzenia rozprawy na pewno byl trudny
1 pracowity ze wzgledu na duza liczbe danych oraz interakcji miedzy nimi (liczne czynniki
prognostyczne i predykcyjne). Po dokonaniu szczegdlowej analizy wynikow badan wlasnych
Doktorant przeprowadzil interesujace omoéwienie wynikéw. Poréwnal wyniki badan wlasnych
z danymi z aktualnego pismiennictwa. Dane literaturowe w wickszosci potwierdzily si¢
w wynikach badan wlasnych. Uzyskane wyniki badan sa cennym wkiadem nauki, ktéry niemal

bezposrednio mozna przenies¢ do praktyki onkologiczne;j.

Na zakonczenie rozprawy Autor umiescil 11 wnioskéw odpowiadajacych wyznaczonym
celom i wynikom analiz. Maja znaczenie nie tylko poznawcze, ale takze praktyczne. Uzyskane
wyniki badan wlasnych sa pod wzgledem merytorycznym skonstruowane prawidlowo. Pod

wzgledem stylistycznym niektére wnioski sformulowane sg czeSciowo niezrozumiale.
Ocena redakcyjna

Przedstawiona do oceny rozprawa ma posta¢ wydruku komputerowego. Uklad pracy jest
typowy, konstrukcja prosta. Obejmuje ogétem 6 rozdzialéw gtéwnych zakoniczonych wnioskami
1 streszczeniem w jezyku polskim( brak streszczenia w jezyku angielskim). Rozprawe zilustrowa-
no za pomoca 11 tabel z 4 zalacznikami. Wyniki badan wlasnych oraz przeprowadzonych analiz
statystycznych przedstawiono za pomoca 36 rycin. Tabele 1 ryciny powinny przyczyniaé si¢ do
pelniejszego zrozumienia tresci rozprawy. W obszernym spisie piSmiennictwa znajduja si¢ 122
pozycje wsréd, ktorych przewaza literatura w jezyku angielskim (wigkszo$¢ z nich opublikowa-

no w ciaggu ostatnich 10 lat).



Uwagi recenzenta

1. Proponuje¢ aby Autor poprawil spis tredci, gdyz jest on obecnie czeSciowo spisem rycin,

powinien by¢ bardziej czytelny.

2. Recenzent proponuje przeredagowanie czesci wnioskéw, gdyz niektére z nich sa bardziej

omowieniem wynikow niz wnioskiem. Dla lepszej przejrzystosci proponuje ich skrocenie.

3. Proponuje aby Autor poprawil spis tresci, gdyz jest on obecnie cze$ciowo spisem rycin,

powinien by¢ bardziej czytelny.

3. Szata graficzna powinna by¢ przed wystaniem do druku zmieniona i poprawiona np. tabela 8
ma zbyt duzy format zajmuje strony 31-33. Tabela jest nickomunikatywna dla czytelnika. Inny
przyklad to 36 rycin zawierajacych wyniki analiz statystycznych. Tabela i ryciny wymagaja

przeformatowania i innego rozmieszczenia na stronach dla lepszego odbioru przez czytelnika.

4. Zwracaja uwage takze niektore tytuly rycin, ktére sa  niestylistycznie i czesciowo

niezrozumiale.

Uwagi te w zadnym razie nie pomniejszaja wartosci merytorycznej przedlozonej do oceny

rozprawy.
Podsumowanie recenzji

Przedmiotem rozprawy na stopien doktora nauk medycznych lekarza medycyny Piotra
Jaskiewicza jest ocena czynnikow predykcyjnych 1 prognostycznych u chorych na zlosliwego
migdzybloniaka oplucnej oraz ich wplyw na przebieg choroby, w ktérym czynniki rokownicze
i predykcyjne maja wigksze znaczenie dla przebiegu choroby niz stosowane sposoby leczenia.
Postepowanie z chorym jest niemal w calosdci zdeterminowane rozpoznawaniem choroby w sta-
dium zaawansowanym. W recenzowanej rozprawie na szczegolng uwage zastuguje dobor orygi-
nalnej, rzadko podejmowanej tematyki majacej istotne implikacje praktyczne oraz komplekso-
wa konstrukcja pracy zawierajaca szczegdlowe proby odpowiedzi na pytania w jakim stopniu
poszczegolne czynniki moga wplywaé na wybor optymalnego leczenia 1 na wyniki terapii. Roz-
prawa stanowi wklad Autora w zasoby onkologii lekarskiej. Wyniki jego badan wlasnych moga
by¢ wykorzystane do rozwiazywania probleméw zwiazanych z leczeniem chorych na ztodliwego
miedzybloniaka optucnej. Oryginalne podejscie do problemu przejawia si¢ w podejmowaniu te-

matu dotychczas niedostatecznie opisanego i majacego istotne implikacje praktyczne.

Rozprawa doktorska lekarza medycyny Piotra Jaskiewicza przygotowana jest rzetelnie,
stanowi oryginalny wklad do dorobku naukowego oraz $§wiadczy o dobrym przygotowaniu

Doktoranta do samodzielnej pracy naukowo-badawczej i klinicznej. Przedstawiona do recenzji



prace oceniam pozytywnie nie tylko ze wzgledu na koncepcje tematu 1 warto$¢ merytoryczna,
ale takze ze wzgledu na wynikajace z niej wnioski praktyczne Kandydat wykazal umiejetnosé
prowadzenia badan wieloosrodkowych w wybranej przez siebie dziedzinie wiedzy. ZloSliwy

migdzybloniak optucnej nadal stanowi trudny problem diagnostyczny i terapeutyczny.

Rozprawa lekarza medycyny Piotra Jaskiewicza odpowiada wymaganiom stawianym

rozprawie na stopien doktora nauk medycznych.

Wnosz¢ do Rady Naukowej Narodowego Instytutu Onkologii Panstwowego
Instytutu Badawczego w Warszawie o dopuszczenie lekarza medycyny Piotra Jaskiewicza

do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.



