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Recenzja pracy doktorskiej lek. Kingi Debiec pt.: Ocena przydatnosci pozytonowej emisyjnej

tomografii w diagnostyce i leczeniu chorych na raka zotadka”.

Rak zotadka jest pigtym najczesciej wystepujgcym nowotworem na swiecie. W Polsce 5-letnie
przezycie wynosi okoto 20% dla wszystkich stopni zaawansowania, co jest zwigzane m.in.
z poéznym rozpoznaniem choroby i mato efektywnym leczeniem zaawansowanego stadium
nowotworu. Niewatpliwie konieczne sg dalsze badania nad poprawg metod diagnostycznych,
schematow leczenia oraz  poszukiwaniem nowych czynnikow  predykcyjnych
i prognostycznych, ktére pozwolg na indywidualizacje leczenia.

Zasadnosc¢ zastosowania diagnostyki pozytonowg tomografig emisyjng w odniesieniu do raka
zofadka pozostaje dyskusyjna, gtéwnie za wzgledu na niski poziom wychwytu radioznacznika
18-FDG przez komorki nowotworowe w tej lokalizacji. Pomimo ograniczen metody, wyniki
publikowanych w ostatnich latach badan dotyczacych raka zotadka, zachecajg do wnikliwej
analizy korzysci ptynacych z tej metody diagnostyki i ukazujg jej wielowymiarowy potencjat.
Biorac pod uwage dostgpne mozliwosci stosowania zaawansowanych technik w zakresie
diagnostyki i planowania radioterapii, wybdr tematu pracy wydaje sie wtasciwy i aktualnie

potrzebny w praktyce klinicznej.

Przedtozony do oceny manuskrypt napisany jest w sposdb przejrzysty, zawiera 126 stron maszynopisu
i posiada ukfad typowy dla dysertacji doktorskich. Zawiera 13 rycin i 12 tabel, ktére s umieszczone
w tekscie, co utatwia czytelnikowi zapoznanie sie z prezentowanym materiatem i wynikami. Autorka

cytuje 148 pozycji pismiennictwa.

Wstep pracy stanowi obszerne opracowanie poglagdowe, dotyczgce aktualnej wiedzy na temat raka
zofadka. Doktorantka szczegdétowo omawia dane epidemiologiczne oraz sposoby oceny stopni
zaawansowania choroby. Réwniez szeroko opisuje zasady diagnostyki i terapii oraz precyzyjne
analizuje czynniki prognostyczne i predykcyjne. Podkreslenia wymaga wybitnie analityczne omoéwienie
dotychczasowych osiggnie¢ w zakresie zastosowania 18F-FDG-PET/CT w raku zotadka (w ocenie
stopnia zaawansowania, oceny odpowiedzi na leczenie systemowe, w planowaniu radioterapii,

monitorowaniu chorych po leczeniu oraz dotyczgcych prognostycznej roli badania 18F-FDG PET/CT).



Wprowadzenie porusza zatem wszystkie wazne aspekty omawiane w pracy doktorskiej. Doktorantka
jako praktyk kliniczny przedstawia problemy rozpoznania raka zotadka w sposdb wskazujgcy na jej
obszerng wiedze i doswiadczenie kliniczne w tym zakresie, szczegdlnie w kontekscie podjetych badan.
W rozdziale ,Cele pracy”, Doktorantka jasno i poprawnie precyzuje cele swojej dysertacji. Ponadto
przewiduje ewentualne zastosowanie kliniczne realizacji celéw badania.

Kolejny rozdziat ,Materiati Metoda" podzielony na dziewie¢ podrozdziatdw, identyfikuje badane grupy
oraz sposéb przeprowadzania i interpretacji wynikéw badan. Precyzyjnie zostaty zdefiniowane kryteria
kwalifikacji i dyskwalifikacji do prowadzonej analizy retrospektywnej. Przedmiotem analizy byto 111
uprzednio nie leczonych chorych na raka zotgdka, u ktérych wykonano badanie 18F-FDG-PET/CT, jako
badanie diagnostyczne lub do planowania radioterapii. W pracy oceniono czutos$¢, specyficznosé,
dodatnig i ujemng warto$¢ predykcyjng metody 18F-FDG-PET/CT w wykrywaniu rozsiewu odlegtego
u chorych. Réwniez ocenie poddano wptyw zmiennych klinicznych i metabolicznych na ryzyko
wystgpienia fatszywie ujemnego wyniku badania PET/CT. W kolejnym etapie, okreslono parametry
prognostyczne dla przezycia catkowitego. W nastepnym etapie analizy wyselekcjonowano grupe 24
chorych z rozpoznanym nieoperacyjnym rakiem zotadka, u ktorych badanie PET/CT wykonano do
planowania radykalnej radioterapii. Dla tych chorych, poréwnano objetosci guza konturowane na bazie
badania PET oraz badania TK.

W rozdziale tym Doktorantka szczegdtowo i obszernie definiuje zastosowane kryteria oceny naukowej.
W tym aspekcie dobdr chorych, zastosowane analizy statystyczne oraz zatozenia badawcze

prezentowanej pracy, w mojej opinii s3 w petni uzasadnione i rzeczowe.

Rozdziat pracy ,Wyniki” to obszerne i przejrzyste omdwienie badan, obejmujace 10 rycin i 8 tabel.
Zidentyfikowano siedem niezaleznych czynnikdw prognostycznych. Gtéwne to: obecnosé rozsiewu
odlegtego zwieksza ryzyko zgonu ok. 2,5 krotnie. Zabieg chirurgiczny (gastrektomia) oraz zastosowanie
chemioterapii, zmniejszajg ryzyko zgonu ok. 3-krotnie. Parametry metaboliczne guza tj. metaboliczna
objetos¢ guza MTV2,5 < 28 cm?® oraz MTV40 < 49 cm?, zmniejszajg prawie 2,5 krotnie ryzyko zgonu.
SUVmax > 9,6 mierzony w guzie pierwotnym, stanowit czynnik prognostyczny dla przezycia
catkowitego w analizie jednowariantowej. W grupie badanej u 12% chorych wynik obrazowania PET/CT
zdecydowat o dyskwalifikacji z leczenia radykalnego, ze wzgledu na zobrazowanie ognisk rozsiewu
odlegtego, ktére nie byty widoczne we wczesniej wykonanych badaniach diagnostycznych. Fatszywie
negatywny wynik badania 18F-FDG-PET/CT w ognisku pierwotnym lub w ogniskach przerzutowych
odnotowano u 19% badanych. Pomiedzy objetosciami GTV okonturowanymi w trakcie procedur do
planowania radioterapii na podstawie badania TK i PET odnotowano tylko 50% zgodnosci
przestrzennej. Po dodatkowym uwzglednieniu obszaréw aktywnych metabolicznie w badaniu PET

w trakcie konturowania guza pierwotnego, objetos¢ GTV istotnie wzrastata w porédwnaniu do GTV



standardowo wyznaczanego na podstawie badania TK. Jest to dobrze napisany rozdzial, ktory

swiadczy o umiejetnosci krytycznego podejscia do prezentacji wynikow wlasnych badan.

W rozdziale ,,Dyskusja”, Doktorantka umiejetnie przeanalizowata otrzymane wyniki oraz odniosta je do
danych z literatury polskiej i $wiatowej. Wykorzystata w pracy wtasciwie dobrane pismiennictwo,
odpowiednio cytujgc poszczegdlne pozycje. Réwniez wykazata sie wtasciwym spojrzeniem z punktu
widzenia praktyka klinicznego, szczegdlnie ze dane stanowigce materiat niniejszej rozprawy byty

zebrane retrospektywnie.
Doktorantka w petni zrealizowata postawione cele badawcze.

W rozdziale pt. ,Wnioski” jasno przedstawiono podsumowanie wynikajgce z przeprowadzonych analiz,
w tym dwa wazne whnioski z punktu widzenia klinicznego. Pierwszy z nich wskazuje na wysokg wartos¢
metody 18F-FDG-PET/CT dla metabolicznej oceny rozlegtosci nacieku nowotworowego zotgdka.
Wptywa to zdecydowanie na zmiang objetosci obszaru tarczowego podczas planowania radioterapii
u chorych na nieresekcyjnego lub nieoperacyjnego raka zotgdka. Drugi wskazuje na wartosc
prognostyczng badania 18F-FDG-PET/CT wykonanego przed rozpoczeciem leczenia onkologicznego,
a takze kluczowa role parametru MTV, 5 ponizej 28 cm?® zwigzanej ze znamiennie dtuzsza mediana
przezycia catkowitego w poréwnaniu do wiekszych objetosci.

Streszczenia polsko- i angielskojezyczne nie budzg zastrzezen.

Prace koniczy zestawienie piSmiennictwa, w tym pozycje z ostatnich 5 lat. Wykorzystana bibliografia
potwierdza rzetelng analize tematu, bedgcego przedmiotem pracy doktorskiej.

Rozprawa jest pracg wyrdzniajaca sie, ze wzgledu na swojg wartos¢ kliniczng. Godny uwagi jest
logiczny, precyzyjny opis oraz przedstawienie problemu i wynikéw wifasnych. Na szczegdlne
podkreslenie zastugujg elementy poznawcze wynikajgce z pracy, mogace mie¢ znaczenie dla praktyki
klinicznej.

W zwigzku z tym mam zaszczyt i przyjemnosé przedstawi¢ Wysokiej Radzie Naukowej Centrum
Onkologii-Instytut im. M. Sktodowskiej-Curie, wniosek o dopuszczenie lek. Kingi Debiec do dalszych

etapéw przewodu doktorskiego.
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