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Ocena rozprawy doktorskiej lekarza Pawta Sobczuka pt. “Ocena wynikow leczenia
i poszukiwanie czynnikéw prognostycznych i predykcyjnych u chorych na nowotwor z ostonek
nerwoéw obwodowych (MPNST)".

Diagnostyka i leczenie migsakéw tkanek migkkich wciaz stanowi spore wyzwanie dla
wspotczesnej medycyny. Wystepujq one z czgstosciq okoto 4-5/100 ty$. Charakteryzujg si¢

zroznicowanym przebiegiem irokowaniem,

Nowotwory wywodzgce sig z ostonek nerwéw - MPNST moga powstawac samoistnie lub
w przebiegu nerwiakowtdkniakowatosci. Prawidtowe postepowanie wymaga wielodyscyplinarnego
podejscia i leczenia w osrodkach specjalistycznych. Podstawq leczenia chorych na MPNST pozostaje
chirurgia, leczenie uzupetniajgce ma zastosowanie w przypadku nawrotu choroby, rozsiewu lub nie
radykalnej resekcji guza. Wyniki leczenia wciaz sq niezadawalajgce co sktania do uwaznej analizy

przebiegu leczenia i prob identyfikacji czynnikow rokowniczych.

Lekarz Pawet Sobczuk podjat sie trudnego zadania oceny wynikow leczenia chorych na MPNST
oraz identyfikacji czynnikéw majacych wplyw na rokowanie u pacjentéw. Zamierzenia pracy zostaly
2realizowane na podstawie retrospektywnej oceny dokumentacji duzej grupy chorych leczonych
w Narodowym Instytucie Onkologii im. Marii Sklodowskiej-Curie w Warszawie na przestrzeni
ostatnich 20 lat. Wynikiem analizy i oceny byt cykl trzech publikacji spéjny tematycznie

i opublikowany w cenionych czasopismach medycznych.

Pierwsza publikacja pt. ,Malignant peripheral nerve Heath tumour MPNST” opublikowana

w Oncology In Clinical Practice opisuje epidemiologig, patogenezg, diagnostyke i Iecze\ie chorych na
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MPNST. Lekarz Pawet Sobczuk jest drugim autorem pracy, ktéra skiada sie z 12 stron (364-376).
Autor szczegétowo opisuje epidemiologie, biologig i genetyks, histopatologie, diagnostyke i leczenie
choroby w réznych stadiach. Opisuje rowniez czynniki rokownicze. Ostatnig czes¢ stanowi

podsumowanie,

Kolejna publikacja pt. ,Malignant peripheral nerve Heath tumors — Outcomes and prognostic
factors based on the reference center experience” zostata opublikowana w Surgical Oncology
i zawiera 8 stron maszynopisu (276-284). Lekarz Pawet Sobczuk jest pierwszym autorem, a publikacja
spetnia kryteria pracy oryginalnej. Autor na podstawie dokumentacji 239 chorych hospitalizowanych
w latach 1998-2018 w Narodowym Instytucie Onkologii w Warszawie dokonat analizy wynikow
leczenia operacyjnego oraz uzupetniajacego (radioterapii i /lub chemioterapii) a takze wyodrebnit
czynniki majace najwiekszy wptyw na przezycie i ryzyko wznowy miejscowej u chorych na MPNST,

Publikacja dotyczy leczenia chorych o miejscowym zaawansowaniu choroby.

Trzecia i ostatnia publikacja pt.”Systemic Treatment for Advanced and Metastatic Malignant
Peripheral Nerve Sheath Tumors — A Sarcoma Reference Center Experience” opublikowana zostata
w Journal of Clinical Medicine i jest rowniez pracg oryginalng. W tej publikacji lek. Pawet Sobczuk jest
réwniez pierwszym autorem, Zawiera 14 stron maszynopisu i analizuje wyniki leczenia 115 chorych
na MPNST w zaawansowanym stadium choroby. Autor dokiadnie opisuje stosowane schematy

leczenia i ocenia ich skutecznosc.

Analize statystyczng przeprowadzono z uzyciem estymatora Kaplana-Meiera dla analizy
przeiycia, testu log-rank dla poréwnania przezycia w grupach, modelu wieloczynnikowej regresji

Coxa dla poszukiwania czynnikéw prognostycznych i predykcyjnych.

Przedstawiona mi do recenzji praca liczy 80 stron maszynopisu, podzielona jest na 10
zasadniczych rozdzialéw: lista publikacji wchodzacych w skiad cyklu, lista aktywnosci naukowych
i nagrod powigzanych z cyklem prac, streszczenie w jezyku polskim i angielskim, wstep, cele pracy,

artykuty wchodzgce w skiad cyklu, wnioski i podsumowanie, bibliografia i oswiadczenia autorow.

We wstepie pracy autor uzasadnit znaczenie badari nad diagnostyka i leczeniem miesakow
tkanek miekkich a zwlaszcza MPNST. Skrétowo przedstawil epidemiologig, obraz kliniczny i rozwoj

choroby oraz podstawowe zasady leczenia operacyjnego oraz uzupetniajgcego.

W rozdziale zatytutowanym ,Cel pracy” autor przedstawit problemy badawcze stuzgce
ostatecznie ocenie wynikow leczenia wielodyscyplinarnego u chorych na MPNST. Analizie poddano
odlegte wyniki leczenia operacyjnego, wptyw chemio i radioterapii oraz wyodrebniono czynniki

prognostyczne w grupie 239 chorych z lokalnym zaawansowaniem choroby. Oceniono r*/niei
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skutecznos¢ leczenia systemowego i operacyjnego w grupie 115 chorych na zaawansowang postac
MPNST. Przeanalizowano réwniez wyniki leczenia chorych na MPNST w przebiegu

nerwiakowtokniakowatoéci typu 1. Zasadniczy materiat badawczy obejmuje dwie publikacje.

W rozdziale podsumowanie i wnioski autor przedstawia wyniki leczenia radykalnego chorych na
MPNST, Nawrot choroby wystepuje w 50% chorych leczonych operacyjnie. Pigcioletnie przezycie
wynosi 60%. Okotooperacyjna chemioterapia i radioterapia nie miata wplywu na catkowite przezycie
chorych i ryzyko wznowy. Do czynnikéw rokowniczych nalezy wielkos¢ guza >10cm |, nieradykalne
wyciecie zmiany oraz wysoki stopien ztosliwosci histologicznej G2, G3. U chorych na zaawansowany
MPNST leczenie systemowe daje ograniczone wyniki. Przezycia catkowite wynoszg 15 miesigcy
a roczne przezycie 60%. Mediana PFS wynosi 3-4 miesigce i jest najlepsza po zastosowaniu
doxorubicyny. Dotgczenie do terapii leczenia chirurgicznego i radioterapii wydtuza czas do progresji.
Nie stwierdzono roznic w odlegtych wynikach leczenia u chorych na MPNST zwigzanych z NF 1.

Doktorant wykazat sie znajomoscig aktualnego pismiennictwa z zakresu prowadzonych badan.

Po doktadnej ocenie cyklu publikacji nie zgtaszam zadnych zastrzezer do przedstawionej mi do
oceny pracy doktorskiej lekarza Pawla Sobczuka. Praca jest napisana jezykiem zwartym,
syntetycznym i zrozumiatym. Cykl prac stanowi spojng i logiczng catos¢. Pierwsza publikacja jest
wstepem do dwach kolejnych. Druga i trzecia stanowig doktadng analize leczenia i osigganych

wynikéw w grupie chorych z lokalnym i uogélnionym zaawansowaniem choroby.

Ostatecznie stwierdzam iz opiniowana rozprawa lek. Pawfa Sobczuka pt. ” Ocena wynikow
leczenia i poszukiwanie czynnikéw prognostycznych i predykcyjnych u chorych na nowotwor
z ostonek nerwéw obwodowych (MPNST)” spetnia wymogi stawiane pracy na stopier doktora nauk

medycznych. Jest wartosciowg pozycjq naukowa, ktéra moze by¢ wykorzystana w sposob praktyczny.

Mam zaszczyt przedstawi¢ Wysokiej Radzie Naukowej Narodowego Instytutu Onkologii im.
Marii Sktodowskiej-Curie - Paristwowego Instytutu Badawczego w Warszawie wniosek 0 przyjgcie

pracy oraz dopuszczenie lek. Pawta Sobczuka do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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