Gdansk, 11.05.2023

Recenzja rozprawy na stopien doktora mgr Moniki Wardas pt. ,,Dynamika zmian
nasilenia depresji i leku podczas chemioterapii u pacjentow z rakiem jelita grubego i jej

psychospoteczne i kliniczne uwarunkowanie”.

Promotorem pracy jest prof. dr hab. med. Krystyna de Walden-Gatuszko.

Nowotwory dolnego odcinka przewodu pokarmowego sa na $wiecie trzecimi najczesciej
wystepujacymi nowotworami u me¢zczyzn i drugimi U kobiet. Ponad potowa przypadkow
wystepuje w krajach rozwinigtych. W polskiej populacji rak jelita grubego jest drugim co do
czgstosci wystepowania nowotworem— rocznie notuje si¢ okoto 900 zachorowan u mezczyzn i
okoto 7000 u kobiet, co stanowi odpowiednio okoto 12% 1 10% ogoétu zachorowahn na
nowotwory. Zachorowalnos$¢ na raka jelita grubego w ciggu ostatnich 3 dekad wzrasta u obu
pici. Liczba zachorowan na te nowotwory dolnego odcinka przewodu pokarmowego wzrasta
wraz z wiekiem. Ponad % przypadkow rozpoznawanych jest po 60. roku zycia. Wyniki leczenia
raka jelita grubego w Polsce sa niezadawalajace, na tle innych krajow europejskich jesteSmy
krajem o wysokiej umieralnosci. Dotyczy to rowniez przypadkow tzw. wezesnych i miejscowo

zaawansowanych kwalifikujacych sie do leczenia operacyjnego.

Chirurgia pozostaje podstawowa metoda radykalnego leczenia rakoéw jelita grubego we
wczesnym stadium. Jest ona niekiedy obarczona koniecznoscig pozostawienia kolostomii
trwalej lub czasowej. Istotng poprawe wynikow leczenia miejscowego raka jelita uzyskuje sie
w wyniku skojarzenia chirurgii z leczeniem systemowym, w szczeg6lnosci z chemioterapig
opartg na fluoropirymidynie, typowo z uzyciem schematéw FOLFIRI (fluorouracyl z
irynotekanem) oraz FOLFOX (z udziatem oksaliplatyny) (cykle podawane co 2 tygodnie),
stosowanych rowniez w analizowanej w pracy grupie chorych. Poza typowa mielosupresja
chemioterapii, poszczegolne chemioterapeutyki cechuje specyficzna toksyczno$¢ narzadowa,
ktora w przypadku schematu FOLFIRI obejmuje czeste, nierzadko istotne klinicznie, biegunki

zwigzane z irynotekanem.

Rozpoznanie nowotworu zlosliwego nawet we wczesnym stadium, obawa przed leczeniem

onkologicznym i jego potencjalnymi konsekwencjami, niesie ogromny negatywny bagaz



emocjonalny u chorego. W praktyce codziennej, w wielu przypadkach, uzasadniajacy potrzebe

wspotpracy z psychoonkologiem klinicznym.

Przytoczone dane, w tym epidemiologiczne oraz udziat chemioterapii w radykalnym leczeniu

raka jelita grubego w petni uzasadniaja wybor tematu dysertacji Doktorantki.

Przedstawiona do oceny praca ma form¢ manuskryptu liczgcego 130 stron, ma typowy uktad i
obejmuje 187 pozycji literatury, gtownie publikowanych w ostatniej dekadzie. Ponadto 6
zalacznikow zastosowanych w dysertacji standardowych kwestionariuszy skal ocen stanu
psychicznego. Ponadto, 1 ankiety wtasnego autorstwa Doktorantki odno$nie danych socjo-

demograficznych i klinicznych badanej grupy.

We 55 stronach wstepu Doktorantka szeroko omawia poruszane zagadnienia, prezentuje
podstawowe definicje problemow badawczych, wprowadzajgc czytelnika w niuanse badanego
zagadnienia. Nie bedac lekarzem swobodnie porusza si¢ w zagadnieniach medycznych
zwigzanych z rakiem jelita grubego. Zardwno cze$¢ typowo medyczna jak i dotyczaca
aspektow z zakresu onkopsychologicznych; depresji oraz Igku, akceptacji choroby u chorych
na nowotwory oraz roli rodziny podczas leczenia onkologicznego dowodzi szerokiej wiedzy

Doktorantki na temat podjety w dysertacji.

Cel pracy — ocena dynamiki zmian nasilenia depresji i Ieku u pacjentéw z rakiem jelita grubego
leczonych z udziatem chemioterapii, z uwzglednieniem szeregu czynnikow spoleczno-
demograficznych, psychologicznych i klinicznych, Doktorantka ujeta w 8 punktach
opatrzonych hipoteza badawczg opracowang na podstawie literatury przedmiotu i
przeprowadzonych wczesniej badan przesiewowych. Pytanie 6. odnosito si¢ do wptywu

rodzaju chemioterapii na nasilenie leku 1 depres;ji.

Materiat badawczy obejmuje 80 obu pici (40 kobiet i 40 mezczyzn) dorostych chorych na raka
jelita grubego, uprzednio nie otrzymujgcych chemioterapii, leczonych z udzialem
neoadjuwantowej chemioterapii (tj. przed planowanym leczeniem operacyjnym) z
zastosowaniem schematu FOLFOX-4 (43 chorych; 22 kobiet i 21 mezczyzn) lub FOLFIRI (37
chorych; 18 kobiet i 19 me¢zczyzn ), w okresie od 11. 2019 do 02.2021 roku w Beskidzkim
Centrum Onkologii w Bielsku-Biate;.

Na przeprowadzenie badania uzyskano zgod¢ Komisji Bioetycznej przy Beskidzkiej IL (nr

2019/11/7/1) i Dyrekcji szpitala.



Oceng stanu psychicznego chorych Doktorantka dokonata w 3 punktach czasowych tj. przed
chemioterapia, po uptywie 15 tygodni trwania chemioterapii tj. przed podaniem 5. cyklu

leczenia, oraz po uptywie 3 miesiecy od zakonczenia chemioterapii.

Narzedzia badawcze, opatrzone komentarzem Doktorantki na podstawie przywotanej

literatury, obejmowaty:

- Rotterdamska Lista Objawowa — The Rotterdam Symptom Checklist (RSCL) (w zakresie

objawow fizycznych),

- Skala Przystosowania Psychicznego do Choroby Nowotworowej-Mini-MAC (Scale of Mental

Adjustment to Cancer),
- Skala Akceptacji Choroby (AIS, Acceptance of IlIness),

- Zmodyfikowana Szpitalna Skala Leku i Depresji — Hospital Anxiety and Deppression Scale —
Modified (HADS-M),

- Inwentarz Depresji Becka Il — Beck Depression Inventory (BDI-I11) (adaptacja polska),
- Ankieta wilasna odno$nie danych kliniczno-socjodemograficznych badanych chorych.

W pracy uzyto standardowych metod statystycznych, przyjmujgc warto$¢ a=0,05 jako poziom

znamiennosci Statystycznej.

Wyniki pracy Doktorantka przedstawita w formie opisowej, graficznej oraz tabelarycznej,

krytycznie podchodzac do liczebnosci analizowanych grup chorych.

Odnos$nie wplywu rodzaju chemioterapii, co dodatkowo zainteresowato recenzenta, nasilenie
leku i depresji dotyczyto jedynie schematu FOLFIRI w grupie kobiet, natomiast schemat
FOLFOX nie miat wptywu na ten aspekt stanu chorych. Natomiast, zblizone wyniki zmian

stanu psychicznego, niezalezne od rodzaju chemioterapii, Obserwowano w grupie m¢zczyzn.

Dyskusja w formie omowienia wynikow, odnosnie analizowanych zagadnien jest rzeczowa

merytorycznie, stanowi warto$§ciowy komentarz poruszanych zagadnien i dysertacji.

Whioski pracy, ktore Doktorantka ujeta w 9 punktach odpowiadaja celom pracy. W skrocie -
narastanie leku i depresji w zwigzku z stosowaniem neodjuwantowej chemioterapii dotyczy
bardziej kobiet, koreluje (korelacja dodatnia) z dolegliwosciami fizycznymi dotykajacymi
chorych obu pflci oraz stopniem akceptacji choroby, a takze ze stylem radzenia sobie ze stresem:

dodatnio w odniesieniu do stylu destrukcyjnego i ujemnie wobec stylu konstruktywnego. W



punkcie 9. Doktorantka podsumowuje swoje wyniki wnioskiem istotnym dla praktyki
klinicznej - ,,Ustalone wyzej czynniki warunkujace nasilenie lgku i depresji u chorych w trakcie
I po chemioterapii nalezy uwzglgdni¢ podczas planowania opieki psychonkologicznej dla tej

grupy osob”.

Prace oceniam bardzo wysoko — jest wykonana bardzo rzetelnie, na wzglednie duzym
materiale, narzgdzia badawcze wilasciwie dobrane — wnioski i ich omowienie klarowne i
odnoszace si¢ do aktualnych cytowani. Praca jest bardzo staranna edytorsko i1 napisana

poprawnym jezykiem polskim.
Z obowigzku recenzenta — lekarza onkologa pragng zwréci¢ uwage na:

- analizowany materiat chorych dotyczy niejednorodnej rokowniczo grupy, co powinno by¢
uwypuklone. Proponowatabym uzupehni¢ Tabelg 2 ,,Charakterystyka kliniczna chorych” o dane
odnos$nie - liczy podanych cykli chemioterapii, odroczen leczenia z powodu toksycznosci
chemioterapii, wykonania, rodzaju i daty wykonania (w stosunku do 3. punktu oceny
psychologicznej) planowanego leczenia chirurgicznego - istotne dane majgce ew. wplyw na

oceng stanu psychicznego chorych w 3. punkcie czasowym,

- niezrozumiaty dla recenzenta jest podany fakt - czas trwania choroby od rozpoznania do 1.
cyklu chemioterapii: az 25 (62%) kobiet i 33 (83%) mezczyzn uptyw czasu od rozpoznania

zawieral si¢ w przedziale od 4-12 miesi¢cy, u kilku % wynosit on powyzej 12 miesiecy,

- wyjasnienie kryterium przyjecia 2. i 3. punktu czasowego, tj. po uptywie 15 tygodni trwania
chemioterapii, przed podaniem 5. cyklu leczenia (czy u wszystkich chorych realizowano
chemioterapi¢ zgodnie z planem, co 2 tygodnie), oraz po uptywie 3 miesigcy od zakonczenia

chemioterapii,

- z czego wynikal tak dlugi czas wypekniania ankiet; $rednio 130 minut (na 14 stron narzedzi

badawczych).

Niezrozumiate jest stwierdzenie — str. 56 Cele badania ,,Kazde pytanie opatrzono hipoteza

badawcza, opracowang na podstawie literatury przedmiotu i przeprowadzonych wczesdniej

badan przesiewowych”. Czy byt to Kwestionariusz Becka?

Przedstawione uwagi nie zmieniajg mojej pozytywnej oceny pracy.



Przedktadam Radzie Naukowej Dyscypliny nauki Medyczne Uniwersytetu Warminsko-
mazurskiemu wniosek o dopuszczenie mgr Moniki Wardas do dalszych etapow przewodu

doktorskiego.

Ponadto, proponuje wyrdznienie pracy ze wzgledu na jej walory naukowe i przydatno$¢

praktyczna.

prof. dr hab. med. Krystyna Serkies






