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Recenzja rozprawy doktorskiej lekarza medycyny Joanny Hudata-Klechy

Tytul rozprawy:
Rak piersi u chorych w wieku >80 lat
Charakterystyka populacji chorych i biologii choroby oraz ocena

zgodnosci postepowania terapeutycznego z obowigzujgcym standardem

Promotor pracy: dr hab. Barbara Radecka, prof. UO

Rak piersi jest najcze$ciej wystepujagcym nowotworem zlosliwym u kobiet w Polsce.
W 2019 roku stwierdzono ponad 18 tys. nowych zachorowan i blisko 7 tys. zgonéw z powodu
tego nowotworu. W ostatnich latach w wiekszosci krajow europejskich, pomimo rosnacej
zachorowalnos$ci obserwuje si¢ spadek umieralno$ci z powodu raka piersi. Niestety w Polsce,
po pewnym okresie stabilizacji, odnotowuje sie wzrost umieralnosci, ktory dotyczy szczegolnie
kobiet po 65. roku zycia. Jest to bardzo niepokojace zjawisko, tym bardziej ze bedzie wzrastat
w naszym spoteczenstwie odsetek ludzi w starszym wieku. Dlatego pozytywnie oceniam wybor
tematu pracy Rak piersi u chorych w wieku >80 lat. Charakterystyka populacji chorych i
biologii choroby oraz ocena zgodnosci postgpowania terapeutycznego z obowigzujgcym
standardem przygotowanej przez panig Joanng Hudafa-Kleche. Szczegolnie interesujace
wydaje mi si¢ wybranie chorych w zdecydowanie podesztym wieku, czyli grupy w wieku >80
lat.



Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska ma ukiad typowy dla tego typu
opracowan. Obejmuje 111 stron maszynopisu (plus wykaz rycin i tabeli i zalgcznik)
z tradycyjnym podziatem na wstep, zalozenia i cele pracy, material i metody badan, wyniki,
oméwienie wynikow 1 dyskusje, wnioski, streszczenia w jezyku polskim i angielskim,
pis$miennictwo. Zachowano odpowiednie proporcje pomigdzy poszczegdlnymi czgSciami
rozprawy.

We wstepie Doktorantka przedstawia epidemiologic raka piersi w Polsce i omawia problemy
zwigzane z leczeniem chorych w podesztym wieku. Wstep jest interesujacy 1 dobrze
wprowadza do dalszych czesci rozprawy.

Celem pracy byta retrospektywna analiza przebiegu leczenia chorych na raka piersi
w wieku >80 lat diagnozowanych w BCU Opolskiego Centrum Onkologii im. Prof. Tadeusza
Koszarowskiego w Opolu. Autorka postanowita oceni¢ populacje starszych pacjentek, cechy
ich  nowotworow, zgodno$¢ podejmowanych decyzji terapeutycznych z obowiazujacymi
standardami i czestos¢ powiktan chirurgicznych. Dodatkowym celem pracy byla ocena
przezycia w grupie >80 lat.

W rozdziale Materiat i metody przedstawiono charakterystyke badanej grupy, kryteria
wlaczenia do badania i zastosowane metody statystyczne. Badaniem obj¢to grupe 232 chorych
leczonych — co istotne — w jednym o$rodku onkologicznym. Grupe kontrolng (N=291) stanowili
chorzy w pozostatych grupach wiekowych, u ktorych rozpoznanie postawiono w 2019 roku.
Szczegotowo opisano sposob przygotowania bazy danych, podano rowniez wytyczne
dotyczace leczenie chorych w podesztym wieku wg zalecenia PTOK z 2015 i 2018 roku i
rekomendacje SIOG z 2007 roku oraz SIOG/EUSOMA z 2012 roku. Wytyczne te okreslaty
sposob, w jaki oceniano zgodno$¢ leczenia ze standardem w grupie 80+. Do obliczen
wykorzystano pakiet R w wersji 3.3.2 w programie RStudio w wersji2022.07.0. Wykorzystano
testy Shapiro-Wilka, Wilcoxona, zgodnos$ci chi-kwadrat Pearsona, test doktadny Fishera. W
analizie wieloczynnikowej zastosowano nieparametryczny model Coxa. Testy, wykorzystane
w licznych analizach, sa prawidlowo dobrane. Czas przezycia oceniano metoda Kaplana-
Meiera.

Wyniki zostaty przedstawione w sposob przejrzysty w licznych tabelach, na wykresach i tadnie
graficznie przygotowanych rycinach. Analiza czynnikéw okreslajacych podtyp biologiczny
nowotworu (wskaznik proliferacji Ki67, ekspresja ER, PgR i status HER2) nie wykazata
znamiennych r6znic pomiedzy grupa badang a grupg kontrolna, co jest zgodne z obserwacjami
innych autoréw, ale niezgodne z powszechnym przekonaniem, ze u starszych pacjentek

wystepuja lepiej rokujace podtypy raka piersi.



Niektore wyniki i obserwacje uzyskane na podstawie przeprowadzonej analizy sa istotne dla
codziennej praktyki Kklinicznej. Do takich nalezy ocena powiklan leczenia chirurgicznego.
Powiktania odnotowano rzadko, w grupie 80+ u 15 chorych (11,2%), a w grupie <80 — u 36
(13,7%) i rdznica nie byta znamienna (p = 0,3867). Czas hospitalizacji byt podobny u pacjentek
miodszych i starszych. Nie obserwowano zgonéw zwigzanych z leczeniem chirurgicznym w
zadnej z grup. Takie informacje stanowia konkretne argumenty w trakcie dyskusji ze starszymi
chorymi na temat planowanej operacji, jest to wigc dodatkowy argument dla doktorantki, by
opublikowata wyniki swojej pracy.

Bardzo interesujaca jest rowniez obserwacja dotyczaca zastosowania radioterapii u chorych,
u ktorych nastapita progresja w trakcie leczenia hormonalnego. W przedstawionym materiale
u potowy chorych 80+, ktore nie zgodzity sie¢ pierwotnie na leczenie radykalne i u ktorych
wystapila progresja miejscowa, przeprowadzono radioterapie z dobrym efektem miejscowym.
Co wazne, wszystkie chore 80+ w petlni zrealizowaty to leczenie. Jest to wazna obserwacja, bo

w Polsce zbyt rzadko proponuje si¢ chorym takie leczenie.

Bardzo dobrg czgscig pracy jest rozdziat Dyskusja, ktory zastuguje na szczegdlng
pochwatle. Autorka bardzo wnikliwie analizuje uzyskane wyniki zestawiajac je z wynikami
uzyskanymiw innych badaniach. W rozdziale tym doktorantka wykazata si¢ dobrg znajomoscia
opisywanego tematu 1 umiej¢tnoscig analitycznego myslenia oraz systemowego spojrzenia na
opracowywane zagadnienie.

Na podstawie przeprowadzonych badan sformutowano 6 wnioskow. Odpowiadaja one
celom pracy. Wnioski 1-3 majg raczej charakter podsumowania wynikow, a nie ogdlnych
konkluzji. Wnioski 4-6 sa bardzo wazne, bo wiek nie powinien ogranicza¢ decyzji
0 zastosowaniu leczenia chirurgicznego (wniosek 4.), skrocenie mediany czasu catkowitego
przezycia w grupie 80+ wskazuje na konieczno$¢ weryfikacji sposobow leczenia pacjentek
w podesztym wieku (wniosek 5.) i badanie piersi w trakcie wizyt u lekarza rodzinnego powinno
by¢ integralng czescig opieki (wniosek 6.). W przedstawionym materiale, w chwili
rozpoznaniaguzy T3 i T4 stwierdzono az u 40% pacjentek! Catos¢ pracy opatrzona jest 180
pozycjami piSmiennictwa, z czego wickszo$¢ zostata opublikowana w miedzynarodowych,
recenzowanych czasopismach. PiSmiennictwo, jak icata praca, przygotowane jest bardzo

starannie.



Uwagi:

1. Grupe kontrolng dla chorych >80 lat stanowity pacjentki w pozostatych grupach
wiekowych. Zastanawiam sig, czy nie lepsza grupg kontrolng stanowity by pacjentki
w wieku 50-79 lat?

2. Dziwi brak danych odnosnie BMI u 37,5% chorych w wieku podesztym.

3. Nie rozumiem dlaczego ocen¢ stanu ogoélnego i chorob wspétistniejacych
przeprowadzono jedynie w grupie badanej?

4. Nie podano, czy przy ocenie czasu przezycia brano pod uwagg fakt wystgpienia zgonu
z powodu nowotworu, czy z powodu schorzen towarzyszacych, co oczywiscie nie
zawsze jest mozliwe do rozroznienia.

5. Zabrakio mi analizy przebiegu chemioterapii u chorych w wieku 80+. Wprawdzie
leczenie to zastosowano zaledwie u 9,4% chorych i to czg¢sto jako leczenie paliatywne,
niemniej interesujace bytyby informacje, czy udato si¢ przeprowadzi¢ zaplanowane

leczenie neoadjuwantowe i adjuwantowe.

Te uwagi nie zmieniajg jednak faktu, ze rozprawa doktorska lekarza medycyny Joanny Hudata-
Klechy Rak piersi u chorych w wieku >80 lat. Charakterystyka populacji chorych i biologii
choroby oraz ocena zgodnosci postepowania terapeutycznego z obowigzujgcym standardem
odpowiada kryteriom wynikajgcym z ustawy o stopniach naukowych i tytule naukowym (art.13
Ustawy z dnia 14 marca 2003 r.; Dz. U. nr 65. Poz. 5 z p6zn. zm.).

W pracy tej doktorantka wykazata swoja ogdlng wiedze teoretyczng z zakresu onkologii
I potwierdzita swoje umiej¢tnosci prowadzenia pracy naukowej. Rozprawa napisana jest bardzo
staranie, zwraca rOwniez uwage staranne przygotowanie pracy od strony edytorskiej.
Whnioskuje do Wysokiej Rady Naukowej Narodowego Instytutu Onkologii im. M.
Sktodowskiej-Curie — Panstwowego Instytutu Badawczego o dopuszczenie lek. med. Joanny

Hudata-Klechy do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Dr hab. n. med. Maria Litwiniuk, prof. UM w Poznaniu
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