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Recenzja osiggnigcia naukowego pt. Wysokodawkowana chemioterapia wspomagana
przeszczepieniem autologicznych komérek krwiotwdrczych (auto-HCT) w ratunkowym leczeniu
szpiczaka plazmocytowego z wykorzystaniem komérek zmobilizowanych po wczesniejszym/ch
auto-HCT. Skutecznosé i bezpieczeristwo mobilizacji macierzystych komdérek krwiotwarczych po
wczesniejszym/ch auto-HCT” w postepowaniu i nadanie stopnia doktora habilitowanego w
dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu, dyscyplinie nauki medyczne Pani dr n. med.
Joannie Drozd - Sokotowskiej.

Pani Dr Joanna Drozd- Sokotowska jest adiunktem w Katedrze i Klinice Hematologii,
Transplantologii i Choréb Wewnetrznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego.

Absolwentka Liceum M. Kopernika w Mielcu (1994-1998), Laureatka Finatu Wojewodzkiego
Konkursu Matematycznego uczniow klas drugich LO (1996) uzyskata wstep na Akademig
Medyczng bez egzaminu wstgpnego w zwigzku z uzyskaniem tytutu Laureata XLIII Ogélopolskiej
Olimpiady Chemicznej (1997, po lll klasie)

Reprezentantka Polski na XXX Miedzynarodowe] Olimpiadzie Chemicznej w Australii i
zdobywczyni srebrnego medalu (07.1998)

Reprezentantka Polski na 40 th London International Youth Science Forum pod auspicjami
Premiera Wielkiej Brytanii (07.1998).

Laureatka Stypendium Ministerstwa Edukacji Marodowej (1998), Laureatka stypendium Prezesa
Rady Ministrow 1997.

Jest absolwentka | Wydziatu Lekarskiego Akademii Medycznej w Warszawie czerwcu 2006 r -
otrzymata dyplom z wyrdZnieniem. W trakcie studiéw aktywnie dziatata w Kole Naukowym przy
Klinice Hematologii AM Warszawa, réwnolegle w latach 2005-2009 byta stuchaczem Studium
Medycyny Molekularnej, a takie indywidualny tok studiow na IV, Vi VI roku.

W listopadzie 2011 uzyskuje tytut specjalisty chordéb wewnetrznych (kierownik specjalizacji dr ).
Niesiobedzka-Krezel) , w 2012 roku uzyskuje tytut doktora nauk medycznych na podstawie
dysertacji ,Analiza wzrostu in vitro i zmiennosci immunofenotypu komdrek podscieliska szpiku w
wybranych jednostkach chorobowych. Ocena mozliwosci ich wykorzystania w leczeniu
niektérych chordb krwi” - promotorem pracy byt prof. WW ledrzejczak.

posiada tytut i dyplom specijalisty w dziedzinie transplantologii klinicznej (07.2020 Kierownik
specjalizacji dr P. Boguradzki).



QOd 2005 roku zwigzana z Warszawskim Uniwersytetem Medycznym - od poziomu lekarza staZysty
. przez wszystkie kolejne stopnie akademickie.

Do zrecenzowania otrzymatem wykaz osiggnigc , wskazanych jako dorobek po 2012 roku, po
uzyskaniu tytutu dr nauk medycznych. Wg analizy bibliometrycznej Biblioteki Uczelnianej WUM z
11.05.2023 - posiada dorobek uprawniajgcy do starania sie o tytut doktora habilitowanego nauk
medycznych, z indexem Hirscha 10 (wg Web os Science) 11 Scopus, z IF przed doktoratem 2,318,
po doktoracie 184,975. Lgczny IF 222,997, MEIN 5780,

Dynamika liczby i wysokosci punktacji po doktoracie jest bardzo wysoka i wskazuje nie tylko na
prace i talent Pani doktor, ale tez na niezwykle sprzyjajace $rodowisko pracy.

Jest sekretarzem Chronic Malignancies Working Party European Society for Blood and Marrow
Transplantation (EBMT) od 2022 roku, cztonkiem grup roboczych - Chronic Mailgnancies Working
Party EBMT od 2012, Infectious Diseases Working Party EBMT od 2017. Jest cztonkiem Zarzadu
Polskiej Grupy Badawczej Chioniakow (PLRG) od 03.2023, Przewodniczgca Grupy Roboczej
Chioniakow Indolentnych Polskiej Grupy Badawczej Chioniakdéw od 2017, jest zastepca
przewodniczgcego Mazowieckiego Oddziatu Polskiego Towarzystwa Hematologow i
Transfuzjologow (PTHIT) od 2017. Cztonek PTHIT .

Omawiajac zainteresowania Pani dr Drozd-Sokotowskiej zwraca jej zainteresowanie
problematyka szpiczaka mnogiego, schorzenia komorek linii B tzw plazmocytdww ktorych
genomach doszto do rekombinacji klasy taricucha ciezkiego immunoglobuliny skutkujgce
wydzielaniam biatka monoklonalnego. To rzadkie schorzenie onkologiczne - ok 1% wszystkich
zachorowan, ale w onkologii hematologicznej to 10% wszystkich przypadkéw. To w wiekszosci
przypadkéw choroba mezczyzn, a Srednia wieku w momencie rozpoznania to 65 rz.
Symptomatyka tej choroby to gtdwnie dolegliwosci ze strony uktadu kostnego, niedokrwistoscé,
hiperkalcemia , niewydolnoscé nerek oraz zwigkszone ryzyka zakazen.

W swoim autoreferacie dr Drozd-Sokotowska omawia szeroko problematyka kliniczna,
wspotczesne metody leczenia tej choroby | wskazuje wyzwania w diagnostyce i leczeniu tego
schorzenia. Wskazuje przy tym , jest daZenie do leczenia radykalnego, niosacego najwyisze
prawdopodobieristwo wyleczenia tej choroby | omawia proces kwalifikacji | przygotowania do tej
formy leczenia tj wysokodawkowej chemioterapii 2z nastepowym przeszczepieniem
autologicznych komdrek macierzystych . Metoda ta w istotnie poprawia jako$¢ Zycia | poprawia
jego dtugosé, nie ma natomiast potencjatu wyleczalnosci, nie jest tez dostepna dla wszystkich
chorych. Dostepny jest szereg nowych metod .

W autoreferacie Pani doktor zaznacza , .iZ nie zajdzie zdarzenie konkurujgce z wystgpieniem
nawrotu PCM (plasma cel myeloma) z pewnoscig dojdzie nawrotu. Nie jest to dla mnie jasne i
chetnie zapoznatbym sie z rozszerzeniem tego stwierdzenia.

Spektrum mozliwosci terapeutycznych jest obecnie szerokie - to przeciwciata monoklonlane,
terapie komdrkowe (np. CAR-T), koniugaty, nowe inhibitory proteasomu - ta lista kazdego roku
wydtuza sie. Podobnie jak AutoBCT metody te nie ofereujg catkowitych remisji.

Ciekawym pomystem, w sytuacji wyczerpania mozliwosci terapeutycznych lub braku do nich
dostepu jest koncepcja do wykonania ponownego AutoHCT.



W spektrum zainteresowania habilitantki jest grupa chorych z PCM po pierwotnie wykonananej
HDT oraz AutoHCT , u ktérych do pierwszego zabiegu nie wykonano tzw back-upu komdrkowego i
brak mozliwos$ci wykorzystania sciezki terapeutycznej w ktdrej do kolejnego AutoHCT korzysta sig
z rezerwy S.C. z plerwszej separacji. To sytuacja krytyczna, gdyz jest to postgpowanie ratujgce
Zycie, a w dostepnej literaturze doswiadczenie jest znikome. Wiadomo tylko Ze skutecznosd
mobilizacji po pierwszej HDT moze by¢ znacznie nizsza | moze zabrakngé niezbednej liczby SC do
bezpiecznego drugiego zabiegu.

By rozwigzac ten problem wskazata kolejne cele - bezpieczenstwo tej metody -autoHCT - jak
standard w kazdym badaniu klinicznym u chorych z nawrotowym PCM, bezpieczenstwo |
skutecznosé mobilizacji oraz ustalenie dawki cytarabiny do mobilizacji S.C.

W pierwszej z opublikowanych prac analiza objeta 33 chorych poddanych takiemu wariantowi
leczenia obecnych w bazie Polskiej Grupy Szpiczakowej. W 91% pacjenci otrzymali tylko ,nowe"
tj zmobilizowane po auto HCT , a 9% to chorzy ktorzy otrzyamali mieszanke ,starych” i nowych
komoérek. Czas regeneracji leukocytow wynidst 13 dni, wzrostu liczby ptyetk=20tysiecy 14 dni. Przy
medianie follow-up wynoszgcej 1.8 lat 2 letnie przetycie wolne od progresji (PFS) wynosito 5
6.2%, przezycie catkowite 78.2% a 2 letnia $miertelnos¢ niezwigzana z nawrotemn (NRM non-
relapse mortality) wyniosta 4,8%, zas czgsto$¢ nawrotdw (Rl relapse incidens) po 2 latach 38.7%.
To wyniki wskazujgce iz jest to metoda wykonalna i skuteczna w leczeniu tej postaci szpiczaka.

W kolejnej 2-giej publikacji , podobnie jak w pracy poprzedniej , ale wsréd pacjentdéw w ramach
grupy Chronic Malignancies Working Party (CMWP) - to analiza wieloosrodkowa danych leczenia
306 pacjentow. Mediana czasu od ostatniego autoHCT do nawrotu wynosita 30.6 miesigey, 2-i4-
letnia NRM odpowiednio 5 i 8%, Rl 56% i 76%, OS po 2 i 4 latach 76%i 52%, a PFS 39 i 15%.
Autorzy podkreslajg iz ratunkowe autoHCT przeprowadzone z wykorzystaniem S.C. jest
obarczone akceptowalng NRM. MNajczestszg przyczyng niepowodzen byt nawrdt choroby
podstawowej,

W kolejnej 3 publikacji poddano analizie mozliwos¢ mobilizacji autologicznych HCT do
przeszczepu uchorych z PCM, ktdrzy juz wczesniej leczenie byli z wykorzystaniem HDT i u ktdrych
niedostepne byty krioprezerwowane komaérki SC sprzed pierwszego przeszczepienia lub u ktérych
ich liczba byta niewystarczajgca. W badaniu analizie poddane dane 58 pacjentdw z bazy Polskiej
Grupy Szpiczakowej. Mediana czasu od ostatniego auto HCT wyniosta 42 miesigce..

Pierwsza remobilizacja przeprowadzona byla po wczesniejszej chemioterapii (cyklofostamid-
33%/cytarabina-43% lub etopozyd-19%). Zastosowanie cyklofosfamidu, cytarabiny | etopozydu
wigzato sie ze skuteczng remobilizacjg u 53,84 | 55% pacjentow. Najwyizszg mobilizacje uzyskano
po zastosowaniu cytarabiny mediana uzyskanych komdérek CD34+ wyniosta 7.5x 10/6/kgmasy
ciata, za$ dla etopozydu 5.8 oraz 2.4 dla cyklofosfamidu. Zastosowanie cytarabiny wigzato sig z
mniejszym ryzykiem niepowodzenia remobilizacji. W powiktaniach dominowaty objawy
uszkodzenia krwiotworzenia - matoptytkowos$¢ oraz neutropenie. Jeden chory zgingt w przebiegu
wstrzgsu septycznego.

W dalszej analizie przedstawionej w doniesieniu zjazdowym analizowano skutecznosc |
bezpieczenstwo stosowania réinych dawek cyatrabiny - w analizie obejmujgcej 65 pacjentow-
B0% po pojedynczym i 20 % po tandemowym autoHCT. W podsumowaniu wyniki tych prac
wskazujq iz w niezbadanej dotychczas populaciji pacjentow z opornym/nawrotowym szpiczakiem
mnogim, u ktérych po wczesniejszych autoHCT przeprowadzono ponownie mobilizacje komérek
krwiotwdrczych, a nastepnie wykorzystano je do leczenia ratunkowego ryzyko niepowodzenia jest



wysokie | dotyczy ok 1/3 pacjentdw. Lekiem o najwyiZszej skutecznosci okazata sie cytarabina,
jednak zastosowanie tej grupy lekéw skutkowato powiktaniami hematologicznymi iinfekcyjnymi.

Komentarzem do tej czesci prac z mojej strony , ktdry nasuwa sie po zapoznaniu sie z wynikami
tej analizy - jest zapytanie o planowaniu w obrebie Polskiej Grupy Chtoniakowe| podobnych badari

o charakterze prospektywnym.

Jednakze poza wspomnianymi uwagami, analiza wskazuje i z duza grupa tych chorych, przy braku
innych mozliwosci moze byé beneficjentem takiego podejs$cia terapeutycznego.

Powrdce do wspomnianych we wstgpie aktywnosci Pani dr Drodz - Sokotowskiej. Sg rozlegte,
majg zasieg wieloosrodkowy, miedzynarodowy, jej udziat w pracach grup roboczych znalazt
uznanie w srodowisku, czego wyrazem sg wysokie stanowiska w wymienionych organizacjach.

To dowody bardzo wysokich kwalifikacji Pani doktor , je] dorobek naukowy po doktoracie jest
imponujacy, zogniskowany na koherentnych zagadnieniach,

Na podstawie przedstawionego dorobku naukowego, aktywnosci edukacyjnej, umiejetnosci
organizacji badan oraz spetnieniu wymagarn ustawowych okreslonych w art. 219, Ustawy Prawo o
Szkolnictwie Wyzszym z dnia 20 lipca 2018 r. z po#n. zm., wnioskujg do Rady Dyscypliny Nauk
Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego o nadanie Pani dr Joannie Drozd -
Sokotowskiej stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w
dyscyplinie nauki medyczne,



