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Ocen boru tematu

Osoby powyzej 65. roku Zycia stanowig najszybciej zwigkszajaca swoja liczebnosé
grupg populacji, zarowno w spoleczenstwie polskim, jak i europejskim czy amerykanskim. Ta
zmiana struktury demograficznej spoleczenstwa jest uznawana za jedng z przyczyn rosnacej
zachorowalnosci na nowotwory. Istniejg bowiem sciste zwiazki pomiedzy procesem starzenia

si¢ a rozwojem choroby nowotworowej. Zmiany molekularne towarzyszace procesom starzenia
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przypominajg zaburzenia w kancerogenezie. Wydtuzenie czasu zycia zwigksza kumulacyjna
ekspozycje na czynniki rakotworcze, co zwigksza ryzyko zachorowania na nowotwor, Co
wigcej, wydluzenie czasu zycia wigze si¢ takze z wigkszym prawdopodobiefstwem rozwoju
procesu kancerogenezy i jego ukonczenia az do klinicznej manifestacji nowotworu. Ponad 65%
zachorowan na nowotwory wystepuje w populacji 0sob powyzej 65 roku zycia. Opieka nad
osobami w podesztym wieku chorujacymi na nowotwory stanowi zatem istotny problem

spoteczny i ekonomiczny w wymiarze ilosciowym.

Nie mniej wazne jest ujecie jakosciowe tego zagadnienia. Procesy starzenia wigza sie
bowiem z uposledzeniem waznych funkcji zyciowych organizmu. Dodatkowo w populacji
chorych w podesztym wieku powszechny jest problem wielochorobowosci i polipragmazji.
Tacy chorzy wymagajg szczegélnie wnikliwej oceny klinicznej, umiejetnej kwalifikacji do
leczenia i Scistego monitorowania, aby uzyska¢ adekwatng skutecznos¢ leczenia i obnizy¢
ryzyko jego przedwczesnego zakonczenia z powodu dzialan niepozgdanych. Co wiecej,
seniorzy to bardzo heterogenna grupa pod wzgledem osobniczego przebiegu procesu starzenia
oraz stopnia dysfunkcji organizmu. Z tego powodu ocena kliniczna wylgcznie w oparciu o
doswiadczenie lekarza i wyniki badan laboratoryjnych moze by¢ niewystarczajaca, co sklania
do tworzenia innych narzedzi oceny indywidualnego ryzyka leczenia onkologicznego.
Narzedzia takie pozwalajg na okreslenie tak zwanego wieku funkcjonalnego, w odroznieniu od
wieku metrykalnego, utatwiajac decyzje terapeutyczne Obecnie jedng z najlepszych metod jest
Catosciowa Ocena Geriatryczna (COG), ktéra gromadzi szeroki panel danych o chorych
(aspekty mentalne, emocjonalne, kliniczne, funkcjonalne oraz socjalne), a takze pozwala na
analizowanie tych informacji w celu lepszego doboru chorych do poszczegélnych metod
przeciwnowotworowego leczenia, Wiarygodnos¢ i przydatnos¢ kliniczng COG potwierdzono
w badaniach naukowych. Zasadnosc jej stosowania nie budzi obecnie watpliwosci. Realizacja
COG powinna odbywa¢ si¢ w ramach wielodyscyplinarmnego zespotu, w skladzie ktérego
powinien by¢ co najmniej onkolog, psycholog, pielggniarka, fizjoterapeuta. Czas wymagany
do przeprowadzenia COG wynosi ok. 1 godziny, co powoduje, ze w praktyce klinicznej jest to
narzedzie bardzo rzadko wykorzystywane. Powstaje zatem pilna potrzeba stworzenia
prostszych i mniej absorbujacych narzedzi o charakterze przesiewowym, ktére moga poméc
stratyfikowac chorych i wskazac tych, ktorych nalezy podda¢ COG.

W tym kontekscie wybdr tematu prowadzonych przez Doktoranta, Radostawa Jadczaka
wieloletnich badan uwazam za aktualny, potrzebny i majacy implikacje praktyczne.
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Ocena formalna

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska ma ukiad typowy dla tego typu
opracowan. Obejmuje 102 strony maszynopisu, z tradycyjnym podziatem na wstep, zatozenia
i cel pracy, material i metodyke badan, wyniki, dyskusje z podsumowaniem, wnioski oraz
wykaz pismiennictwa. Zawarto rowniez streszczenia w jezyku polskim i angielskim. Calos¢
wienczy pozytywna opinia Komisji Bioetycznej przy Centrum Onkologii - Instytucie im. Marii
Sktodowskiej-Curie w Warszawie numer 6/2015 z dnia 14 kwietnia 2015 roku, WZOry
przygotowanych przez doktoranta kwestionariuszy oraz informacja dla pacjenta i formularz
swiadome;j zgody na wypelnienie karty badania pacjenta onkologicznego

Ocena merytoryczna

We wstepie Autor szeroko omawia zagadnienie wystepowania nowotworow u 0sob w
podesziym wieku. Przedstawia strukture demograficzna spoleczenstw na swiecie, w Europie i
w Polsce oraz epidemiologi¢ najczestszych chorob nowotworowych w populacji powyzej 65
roku zycia. Zwraca uwage na problemy kliniczne i spoleczne zwigzane z leczeniem chorych w
podeszZtym wieku oraz podkresla potrzebe zindywidualizowanego, ale jednoczesnie
wielodyscyplinarmego — onkologicznego i geriatrycznego — podejscia do takich chorych. W tym
kontekscie pojawia si¢ w pracy szerokie oméwienie znaczenia oceny geriatrycznej w procesie
leczenia nowotworu. Doktorant wyjasnia pojecie calosciowej oceny geriatrycznej, prezentuje
jej poszczegoine elementy oraz dowody naukowe na jej przydatnosé kliniczng i zasadnoéé
stosowania, ale jednoczesnie podkresla, ze przeprowadzenie takiej oceny jest bardzo
czasochionne. W dalszej czesci Doktorant prezentuje w uporzadkowany sposob inne narzedzia
do przesiewowej oceny genatrycznej, wskazujac (zgodnie z rekomendacjami
Migdzynarodowego Towarzystwa Onkologii Geriatrycznej), ze taka ocena pozwala
zidentyfikowa¢ chorych, dla ktérych pozadane jest przeprowadzenie peinej oceny. Pomimo
istnienia kilku takich przesiewowych narzedzi, jak stusznie zauwaza Doktorant. nie
zdefiniowano jak dotad jednej skali COG, ktéra bytaby prosta, nieczasochionna, uwzgledniata
typ i zaawansowanie nowotworu i pozwalata dobrze stratyfikowaé chorych podczas
standardowej wizyty ambulatoryjne;j.

Celem pracy badawczej Doktoranta bylo ,,opracowanie kroétkiej, zmodyfikowanej
skali calosciowej oceny geriatrycznej, ktéra w polgczeniu z informacjs o rodzaju oraz

stopniu zaawansowania nowotworu pozwolilaby na szybks ocen¢ stanu pacjentéow
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onkologicznych w wieku starszym oraz umozliwilaby w warunkach trwajacej wizyty
ambulatoryjnej na podjecie decyzji o kontynuowaniu lub zakoiczeniu dotychczasowe;j
terapii”. Takie sformutowanie celu wskazuje, ze opracowane skala bylaby oceniana pod katem
jej ~ wartosci predykcyjnej w  zakresie korzysci z ewentualnego  leczenia
przeciwnowotworowego lub dla przewidywania jego toksycznosci. Dalsza czes¢ pracy nie
podejmuje jednak kwestii zastosowanego leczenia onkologicznego u ocenianych chorych.
Doktorant wspomina jedynie, ze ,terapie ... byly zgodne z obowigzujacymi w 2017 r.
standardami” (str. 20.), co pozwala przypuszcza¢, ze wszyscy chorzy w badanej grupie zostali
poddani onkologicznemu leczeniu. Nie wyjasniono, czy i ewentualnie, u ktorych chorych
podjeto decyzje o odstapieniu od leczenia przeciwnowotworowego lub jakie dzialania
niepozadane obserwowano. Doktorant analizuje natomiast przezycie chorych i zaleznosci
pomig¢dzy przezyciem a oceng geriatryczng. Zatem ocenia walor prognostyczny stworzone)
skali. Mozna domniemywac, ze Doktorant zastosowal swego rodzaju ,skrét myslowy”, iz
decyzja o leczeniu onkologicznym podejmowana na podstawie oceny geriatrycznej ma wplyw
na przezycie chorego. Jednak ze sposobu sformutowania celu jasno to nie wynika.

W rozdziale Material i Metody w przejrzysty sposob opisano badang grupe chorych oraz
definicj¢ catkowitego przezycia. Zwraca uwage, ze badania byly prowadzone prospektywnie,
a populacja dobrana do badania byla reprezentatywna (chorzy na najczesciej wystepujgce
nowotwory — raka piersi i raka gruczotu krokowego; struktura pici zgodna z populacja Polski
dla kategorii wiekowej 65+). Doktorant bardzo precyzyjnie przedstawil poszczegolne etapy
swojej pracy badawczej:

* Etap 1 - Opracowanie zmodyfikowane;j skali calosciowej oceny geriatrycznej (zCOG)
w oparciu 0 dane literaturowe;
e Etap 2 - Zebranie materiatu i jego analiza;
* Etap 3 - Okreslenie korelacji wynikéw skali zCOG z prognozowanym catkowitym
przezyciem pacjentow,
* Etap 4 — Okreslenie korelacji wynikow skali COG3 z wynikami ECOG u pacjentow w
IV stadium. Opracowanie nomograméow
Zwraca uwagg rzetelno$¢ Doktoranta w wyszczego6lnieniu osob, ktore przyczynily sie
do powstania pracy — lekarzy onkologow konsultujacych kwestionariusz badania oraz
pielegniarek realizujgcych wywiady z chorymi.



Wyniki pracy przedstawiono w czterech rozdzalach dokumentujgcych poszczegoline
etapy badania.

Doktorant opracowat zZCOG w oparciu o istniejgce i sprawdzone skale oceny. W skiad
zCOG weszty: Karta Badania Pacjenta, skala choréb wspdtistniejacych (COG1), skala oceny
czynnosciowej pacjenta (COG2), skala samooceny geriatrycznej pacjenta (COG3).
Opracowana przez Doktoranta Karta Badania Pacjenta jest zwigzla i zawiera parametry,
ktorych wprowadzenie wiasciwie uzasadniono. Zwraca uwage fakt, ze w karcie tej oceniajac
BMI nie wyszczegolniono kategorii , otylos¢”, ktdra to kategoria jest nastgpnie przedmiotem
analiz (np. strona 30, rycina 12). Czy wyszczegdlniono te kategori¢ na pozniejszym etapie prac
i definiowano w oparciu o wartos¢ BMIL ktora byla wprowadzana do karty? Doktorant
przedstawil i dobrze uzasadnil stworzone na potrzeby badania skale oceny - COG2 i COG3
oraz wykorzystanie Indeksu Choréb Wspétistniejacych Charlson’a jako skali COG1. Narzedzia
wydajg si¢ by¢ rozsadnym kompromisem pomiedzy potrzeba uzyskania istotnych informacji a
czasem koniecznym do realizacji tego zadania. Dowodzi tego analiza czasu trwania badania
zCOG (tabela 20, str_ 43),

Doktorant przeprowadzit bardzo szczegotows analize danych z Kart Badania Pacjenta
oraz punktacji uzyskanych w COG1, COG2, i COG3 w celu poszukiwania korelacji pomiedzy
tymi parametrami a czasem przezycia chorych w réznych stopniach klinicznego
zaawansowania. Korelacje takie odnotowano jedynie w podgrupach chorych w IV stopniu
klinicznego zaawansowania (zaréwno u chorych na raka piersi jak i raka gruczotu krokowego,
atakze w catej zbiorczo analizowanej grupie) i jedynie w odniesieniu do COG3. We wszystkich
trzech kohortach udato si¢ zdefiniowaé punkt odciecia — wartoéé liczbowg uzyskanych punktow
w COG3, ktéra wyznaczata granice pomiedzy chorymi o znaczaco roznych odsetkach przezy¢.
Roéznice dotyczyly przezy¢ 1-rocznych, 2-, 3-, 4-, i S-letnich i byty spojne na kazdym etapie
obserwacji. Opisane wyniki sktonily Doktoranta do stworzenia nomograméw pozwalajgcych
prognozowa¢ calkowite przezycie (l-roczne i S-letnie oraz median¢) u chorych na
uogolnionego raka piersi lub gruczotu krokowego, bedacych w wieku podesztym.

Opisane wyniki stanowig bardzo ciekawa i cenna obserwacja. Nalezy jednak podkresli¢,
ze dotycza one jedynie niewielkich podgrup (28% chorych na raka piersi i 37% chorych na raka
prostaty), stanowigcych {acznie niespeina 32% badanej grupy. Co wigcej, skala COG3 jest skalg
samooceny, a zatem odpowiedzi udzielane przez chorych moga byé¢ obarczone pewnym
biedem, o czym zresztg Doktorant wspomina. Przykiadem jest tutaj ocena przez chorych utraty
masy ciala, ktorej nie potrafilo dokona¢ 26% badanych mezczyzn. Zatem opisana obserwacja



moze byc¢ podstawa do tworzenia ewentualnej hipotezy badawczej w celu prospektywnego
zweryfikowania jej wartosci w wigkszej grupie chorych na rézne nowotwory w fazie
uogolnienia. Mogtoby to, jak stusznie zauwaza Doktorant, przyczyni¢ si¢ do stworzenia w
przysziosci narzedzia pomagajacego w stratyfikacji pacjentow. Stworzone przez Doktoranta
nomogramy, jesli ich znaczenie prognostyczne udatoby si¢ potwierdzié¢ w dalszych badaniach,
moglyby stac si¢ prostym i bardzo pomocnym narzedziem w codziennej praktyce.

Zwraca uwage pewna niezgodnos¢ w prezentowaniu kategorii wiekowych. Na stronie
29, w tabeli 12 przedstawiono 5 grup wiekowych (65-69, 70-74, 75-79, 80-84 i 85+), ktore nie
odnajdujg odzwierciedlenia w pozniejszych analizach, w ktorych zastosowano 2 grupy
wiekowe (do 70 roku zycia i powyzej tego wieku przy braku zdefiniowania, w ktorej z nich sg
chorzy w wieku 70 lat, np. strona 37, 39). Na stronie 29 przedstawiono analize stopnia
zaawansowania nowotworu w odniesieniu do pici i wieku. Wiek potraktowano tutaj jako
zmienna ciagly i wyznaczono jej $rednig. Zwraca jednak uwage fakt, ze w populacji kobiet
chorych na raka piersi ponad polowe stanowily kobiety w jednej z pieciu kategorii wiekowych
(65-69 lat). Taki nierownomiemy rozkiad sugerowatby raczej wyznaczenie mediany, a nie
sredniej wieku, bowiem mediana lepiej odzwierciedla zbiory zawierajace , odstajace” wartosci.

Wyniki przedstawiono zestawiajgc je w postaci tabel i rycin. Ich liczba jest trudna do
zdefiniowania, bowiem w zakresie numeracji i przywotan w tekscie panuje duza dowolnosé,
ktorej przykiady podano ponizej:

* na stronie 32 autor przywotuje rycing nr 20, podczas, gdy omawia rycine nr 16;

* Autor w kilku miejscach zamiennie stosuje stowo ,,rycina” i ,,wykres”, np. na stronie
45 w tekscie przywotuje wykres 28, podczas, kiedy w podpisie mamy rycing 28,
Recenzentka ma swiadomosc, ze jest mowa o tym samym elemencie graficznym, jednak

powszechnie przyjmuje si¢ stosowanie jednorodnych zapisow,

* na stronie 68 Autor przywotuje w tekscie wykres 55, ktorego to wykresu nie ma w
pracy, w tym w wykazie rycin, ktory konczy si¢ na pozycji 54; mozna si¢ domyslic, ze

Autor ma na mysli rycine 51,

* na stronie 69 Autor przywoluje w tekscie rycing 57, ktorej rowniez nie ma w pracy,

mozna si¢ domyslic, ze Autor ma na mysli rycine 53.
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Wspomniane niezgodnosci i kilka im podobnych nie umniejszaja merytorycznej
wartosci pracy i najprawdopodobniej powstaly na etapie korekty i porzadkowania
manuskryptu, jednak uwaznemu czytelnikowi znaczaco utrudniajg lekture.

Dyskusja jest poprowadzona prawidiowo. Autor poréwnuje pod wzgledem rozkiadu
plci i kategorii wiekowych badang grupe chorych z populacjg Polski. Wyniki swoich badan
odnosi do danych z pismiennictwa. Nie jest jasne, dlaczego w Dyskusji znalazly si¢ analizy
danych klinicznych (np. rycina 51 - Zaawansowanie raka piersi i prostaty w grupie badanej,
tabela 29 — Przezycia w calej grupie badanej w IV stopniu zaawansowania nowotworu piersi i
prostaty, wedtug wyniku skali COG3). Tabela 29 na stronie 80 w Dyskusji zostata juz uprzednio
umieszczona w rozdziale poswigconym etapowi IV badan na stronie 62 i zostala tam opisana
jako tabela 27. Trudno wnioskowac¢, dlaczego ponownie umieszczono te tabel¢ i nadano jej
nowy numer. Notabene, w wersji na stronie 80 jest blgd w zapisie zakresu mediany.

Whnioski sg sformulowane prawidiowo i niosa przestanie praktyczne. Odpowiadaja one
na postawione cele, z zastrzezeniem dotyczacym aspektow prognostycznych i predykcyjnych
badanej skali, omowionych powyzej na stronie 3 i 4 recenzji.

Wartosciowym elementem pracy jest warstwa graficzna — czytelny i estetyczny podziat
tekstu oraz réznorodne sposoby obrazowania graficznego.

Ocena piSmiennictwa i poprawnosci jezykowe]

Calos¢ pracy opatrzona jest 109 pozycjami pismiennictwa, ktére sa dobrane
prawidiowo, wigczajac najnowsze publikacje z 2020 i 2021 roku, co $wiadczy o znajomosci
literatury przedmiotu, umiejetnosci korzystania z licznych zrédet i docenienia publikacji tak
rodzimych jak i zagranicznych o$rodkow badawczych.

Opracowanie pismiennictwa nie jest ujednolicone, w zakresie sposobu cytowania,

stosowania znakow interpunkcyjnych i odstepéw panuje pewna dowolnosé.

Na stronie 10 Doktorant cytuje prace wskazang jako publikacja nr 6a, podczas, gdy w
wykazie pismiennictwa nie istnieje taka pozycja. Niektore pozycje nie maja podanego DOI,
mimo, ze jest on dostgpny (np. pozycja 103 ma DOI: 10 1200/JC0 201565 4327.). Dysertacja
napisana jest w j¢zyku polskim, zatem w cytowaniu pozycji, ktére maja wielu autorow powinno
znalezc sig i wsp.” a nie et al ", nawet jesli sg to pozycje opublikowane w jezyku angielskim.
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Odnotowano kilka powtérzen tekstu, bez merytorycznego uzasadnienia, z ktérych jedne

zacytowano ponizej:

strona 20 (Material i Metody) - , Probg badawcza stanowito 327 pacjentek i pacjentow:
206 kobiet leczonych w Klinice Nowotworéw Piersi i Chirurgii Rekonstrukcyjnej z
powodu raka piersi oraz 121 mezczyzn leczonych w Klinice Nowotworéw Uktadu
Moczowego z powodu raka prostaty.”

strona 28 (Analiza - Etap II) — , Probe badawcza stanowito 206 kobiet leczonych w
Klinice Nowotworow Piersi i Chirurgii Rekonstrukcyjnej z powodu raka piersi oraz 121
mezezyzn leczonych w Klinice Nowotworéw Uktadu Moczowego z powodu raka
prostaty.”

strona 68 (Dyskusja) — ,,Probe badawczg stanowito 206 kobiet leczonych w Klinice
Nowotworéw Piersi i Chirurgii Rekonstrukcyjnej z powodu raka piersi oraz 121
mezczyzn leczonych w Klinice Nowotworéw Uktadu Moczowego z powodu raka
prostaty.”

W pracy pojawily si¢ takze drobne nieprawidlowosci gramatyczne i stylistyczne,

ktorych przykiady przytoczono ponize;:

strona 35. ... wyzsze wartosci punktowe w analizowanej skali przypadaty
mezczyznom niz kobiety ...,

strona 45: , Po wstepnych analizach, zdecydowano, dokonania oceny grupy chorych z
podzialem na stopien zaawansowania nowotworu osobno dla pacjentow ze

zdiagnozowanym I-III stopniem zaawansowania oraz z IV stopniem”

Sformutowanie ,,pacjentki chore™ jest swego rodzaju pleonazmem. Recenzentka ma

Swiadomos¢, ze pacjentem/pacjentka moze by¢ réwniez osoba zdrowa, jednak w kontekscie

omawianej dysertacji stowo ,,pacjent” czy , pacjentka” dotyczy tylko, i wylacznie 0séb chorych.

Zatem okreslenie ,.chory” w znaczeniu rzeczownikowym lub ,osoba chora” jest w tym

przypadku bardziej wiasciwe.

W kilku miejscach (np. na stronie 50 czy 57) pojawia si¢ sformutowanie ,mediana

przezyc 4-letnich” czy . 5-letnich”, a jej warto$¢ wyrazona jest w procentach. Recenzentka

domysla sig, ze chodzi o odsetki przezy¢ 4- czy 5-letnich. Mediana (notabene, umieszczona w

tabeli i wyrazona w miesigcach) wydaje si¢ tutaj by¢ chochlikowym wtraceniem, aczkolwiek

pojawia si¢ kilkukrotnie w takim kontekscie.
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Odnotowano drobne niedociggnigcia edytorskie. W niektorych miejscach pojawiaja sie
nadliczbowe odstepy pomiedzy stowami czy przed znakami interpunkcyjnymi. Stosowanie
akapitu i jego szerokosc takze cechuje znaczna dowolnosé (np. strona 10, 11, 22, 25, 30, 31
itd.), podobnie jak sposob wyréwnania tekstu (np. strona 8, 60, 76). Recenzentka dostrzegta
rowniez niejednorodny sposob wprowadzania i rozwijania skrotow (np. zCOG jest rozwiniete
w tekscie kilka razy).

Uwagi jezykowe i edytorskie czesto odbierane sg jako niepotrzebne i nadmierne, jednak
prac¢ doktorska powinna cechowaé szczegéina starannosé.

Podsumowanie

Przedstawiona mi do recenzji dysertacja lekarza Radostawa Jadczaka dotyczy waznego
zagadnienia. Przedmiotem rozprawy jest analiza istotnego  problemu naukowego, a
indywidualny wkiad Doktoranta w t¢ analize jest wystarczajacy i udokumentowany. Doktorant
wykazal si¢ umiejetnoscig analitycznego myslenia oraz systemowego spojrzenia na
opracowywane zagadnienie i potwierdzil swoje umiej¢tnosci prowadzenia pracy naukowej.

Koncowa catosciowa ocena dysertacji jest pozytywna.

W opinii Recenzentki, rozprawa doktorska lekarza Radostawa Jadczaka, pt. .,Rola skal
calosciowej oceny geriatrycznej oraz ich modyfikacji w procesie podejmowania decyzji
terapeutyczne] dotyczacej pacjentow onkologicznych 65+” wykonana w Narodowym
[nstytucie Onkologii im. Marii Skiodowskiej-Curie — Panstwowym Instytucie Badawczym w
Warszawie, pod opieka promotora - prof. dr hab. med. Zbigniewa 1. Noweckiego i promotora
pomocniczego — dr. n. med. Agnieszki Jagielo-Gruszfeld spetnia kryteria przypisane
rozprawom na stopief naukowy doktora zdefiniowane w art. 13 ust. 1. Ustawy z dn. 14 marca
2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki
(Dz. U Nr 65, poz. 595 z poézn. zm.).

Whioskuje do Wysokiej Rady Naukowej Narodowego Instytutu Onkologii im. Marnii
Sktodowskiej-Curie — Panstwowego Instytutu Badawczego w Warszawie o dopuszczenie
lekarza Radostawa Jadczaka do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Dr hab. n. med. Barbara Radecka, prof. UO
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