
MARIA 5KLODOWSKA'CUR]E MEMORIAL
CANCER (ENTER AND INSTITUTE OT ONCOIOGY

RECENZJA DoRoBKU NAUKowEGo DR N.MED. AGNIESZKI żóŁCIAK-
sIwl ŃsK| EJ

Agnieszka Żółciak-siwińska ukończyła Akademię Medyczną w Warszawie, na II Wydziale

Lekarskim, w roku 1995. w 1999 roku uzyskała I stopień specjalizacji w dziedzinie

radioterapii onkologicznej. w 2003 Ioku odbyła 2-miesięczny staż ]ekarski w Mount vemon

Hospital w Lond1łrie pod kierunkiem Prcf' M. saundersa. w 2004 roku zdobyła II stopień

specjalizacji z radioterapii ontologicznej a w 2007 roku obloniła pracę doktorcką pt. ,,ocena

preferencji chorych na raka odb}tnicy przy wyborze Ępu opelacji - amputacji sposoben

btzaszlo Wzyżowym lub resekcji pŻedniej'' pod opieką prof dr hab. n. męd. Krzysztofa

Bujki.

od początku placy zawodowej dI Żółciak-Siwińska była zwtązana z Centrum onkologii

Instytutem im' M Skłodowskiej- Curie w Warszawje. w latach 1996-2006 była zatrudniona

iako asystent i stalszy asystent w Zakładzie TeleBdjotęrapii a od 2007 lokujako adiunkt w

Zakładzie Brach}łerapii. od 2010 roku Habilitantka jest zastępcą Kierownika Zat]adu

Brachyterapii, kierując ]eczeniem cholych na nowotwory ginekologiczne.

1. DOROBEK NAUKOWY

W sumie dorobek naukowy dr Agnieszki Zółciak-siwińskiej obejmuje 19

(w tym 10 prac oryginalnych po uzyskaniu stopnia doktora, beŻ plac

dorobek habilitacfiny)' 2 prace kazuistyczne i 4 prace poglądowe.

sumaryczna watlośó wskaźnika oddziały'wania (IF-Irnpact Factor) wynosi

Punkty MNiSZW: 405

IC: 240.08

Liczba c}towań wg web of Science (do dnia 26.08.2016): 75

Liczba c1towań wg Scopus: 89

Index H: 4

prac oryginalnych

wskazanych jako
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od 1996 przedmioten zaintęresowań dr Żółciak Siwińskiej było leczenie chorych na guŻy

ośrodkowego układu nelwowego (oUN) i współtworzenie nowoczesnych protokołów

napromieniania. Habilitantka zajmowała się leczeniem i oceną czyrulików ryzyka nawrotu

oponiaków, rdzeniarka płodowego, wyściółczaka wcwnątrzczaszkowogo i gle.jaków

wysokozróźnicowanych. Ta działalnośó radioterapeutyczna zaowocowała współ'utorstwern 4

publikac.ji. Drugin obszarem zaintercsowania Habilitantki były nowotwory prŻewodu

pokarmowego' szczegóLnie raka odb}tnicy. Dr Żółciak siwińska jest autorką rozpmwy

doktorskiej olaz współautorką 2 pub]ikacji z tego zakresu' Ko]ejnyn przedmiotem .jej

zainteresowań naukowych była ocena fo]i radiotelapii pooperacyjnej i radjoterapii radykalnej

pielwotDie nieoperacyjnego raka płuca. Dl Żólciak Siwińska brała udział w realizac.ji badan

dotyczących konturowania $up węŻłowycb klatki piersiowej, niezcmieŹonego

napromieniania przy napromienianiu grup węzłowych w śrćrdpiersiu i wnękach płuc oraz

elektywnego napromienjania tecbniką konformalną węzłów chłonnycl't u clrorych na

niedrobnokomórkowego raka pfuca. Prace zostały uwieńczonc 3 publikacjani w

zaglanicŻnych czasopismach. Za współudział w realizacji.jeólcgo z programów dr

Agnieszka Żółciak Siwińska została uhonolowana nagrodą Koprowskiego jako członek

zespohr prof' dr hab' n' med. L. Kępki'

.lednakże' najjstotniejszym obszarem zaintelesowań zawodowych i naukowych dr Agnieszki

Zółciak-Siwińskjej jest brach}'tcrapia ginekologiczna, szczególnic dotycząca laka szyiki

macicy. Wraz z zespołem habilitantka opracowała iwprowadziła do użyku w Zakładzic

Brach}4erapii w Walszawie protokoły tóiwymiarowego planowarria leczcnia' Z uwagi na

brak dostępności do MR' zmodylikowała rekomendacje GEc ESTRo d]a potrzeb

planowalia w oparciu o tomografię komputelową Na podstawio własnych doświadczeń

oplacowała wskazania i ogmniczenia w zastosowaniu aplikacji śródtkankowych i

śródjamowych techniką HDR. Placa z chołłni z nowotwolami ginekologicz1ymi

zaowocowała 7 publikacjarni oryginalnyni i 2 opisani przypadlów.

W nmach działalności naukowej, dr rl. med. Agnieszka Zółciak-Siwińska brała akt}av]ry

udŻiał w międŻynarcdowych i krajowych konferencjach naukowych, na których wygłosiła 3

prezontacje w jęZyku polskim, 4 prczentacje w.języku angielskim oraz przedstawiła 27 plac

plakatowycb.
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Za dzialalność naukową Habililantka otrz}Ąnała 3 nagrody: Junior Investigatol Awald w

2001 roku, Nagrodę imionia Hilarego Koprowskiego w 2009 roku oraz Nucletron Travel

Grant w 2013 roklr.

obccnie jest pielwsz}m autolem 2 ptojektów realizowanych w ramach planu

naukowego Centrum onkologii-Inst}łutu im. Marii Skłodowskiej-Curie w

Warszawic.

Jest członkiem Polskiego TowarŻystwa Brachyterapii oraz ESTRo European

Society for Thcrapeutic Radiology and Oncology.

2. ROZPRAWA HABILITACYJNA

Praca habilitacyjna dl n' nllrd. Agnieszki Zółciak Siwińskiej stanowi cykl publilGcji

oceniających wańość brachycrapii o wysokiej mocy dawkj (High Dose Rate, HDR) w

lęczeniu pierwotnym stanów przędlakowych i raka przedinwazyjnego pochwy' raka

inwazyjnego szyiki macicy oraŻ wznów w tycb obszarach. Na rozprawę habilitacyjną sktadają

się 3 prace oryginalne' w których dr Żółciak-siwińska jest pielwszym autorem:

l.Zolciak-Siwinska A, Biiok M, Jonska- Gmyrek J. Kawczynska M. Kęka L, Bujko K,

Michalski W. HDR brachyerapy for the reirradiation ofcervical and vaginal cancer: Analysis

of efficacy ard dosage delivercd to organs at risk. Gynecol Oncol 20)'1;132: 93-91 (LF

3.774; KBN/MNiSw - 40),

2.Zolciak Siwinska A, Gruszczynska E, Jonska-Cm)'rek J, Kulik A, Michalski w
Brach),'therapy for vaginal intraepithelial neoplasia. Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol

201s;194:13-7 (IF 1.662; KBN/MNiSW - 25) i

3.Zo]ciak Siwinska A, Gruszcz}łlska E, Błok M. Jonska-Gn}Tek J, Dabkowskj M,

Staniaszek J, Michalski W, Kowalczyk A, Milanowska K. CT-planned HDR brachytherapy

fot treating uterine ceNical cancer. Int J Radiat Oncol Biol Pbys; 2016;96:87-92 (lF - 4.495;

KBN/MNiSW - 40).

Sunaryczny współczynnik oddział}Ąvania cyklu publikacji składa.jących się na osiągnjQcie

naukowc wynosi IF- 9.93l- Suma puŃtów KBN/MNiSZW 105.

$ln .r
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Ce]cm naukowyn wyżej wynierlionych prac była ocena skutcczności i tolerancji

brachyterapii HDR w osiągnięciu kontroli miejscowe.j i alra]iza późnych odczynów

poplo]njcnnych ze strony tlGnek zdrowych' Następnym etapen analiz było oprccorłunie

optynalnych dawek terapeutycznych z wyznaczeniem dawek granicznych dla pęcherza

nloczowego, odbytnicy i esicy. To umożliwilo wcryfikację w}'tycznych postępo\ania z

cholymi na nowotwoly ginekologicŻne.

ocena poŚzczególnych prac składających Śię na rozprawę habilitacyjną

Pmca ff 1. Powtórna radioterapia nawlotów raka szyjki macicy i pochwy

w pracy fi 1 Autorka podjęła się próby rozwiązania trudnego i bardzo ważncgo klinicznie

prob]cn]u oceny skutcczności i tolcrancji powtómcgo napromieniania cholych z nawrotern

Iaka szyjki macicy i raka pochwy w obszarze pŻcb)łego radykalnego napromicniania tyclr

okoljc. Podięła próbę oszacowania dawek tolela cji w n.uządach krytycŻnych podczas

powtórnego napromic iania, gdyż dotychczas nic opublikowalro takich Zaleceń' W pracy

poddano analizie dokunentację medyczną 20 pacjentek, któIe otrz}Ąnały powtórne

naproDicnianie tec]miką BT HDR w latach 1997-2011, w 10-15 frakcjach po 3 Gy

codziennie lub w 4-6 frakcjach po 5-7.5 Gy ra.z w tygodniu. Mediana EQD2 (d/p:10 Ciy)

wyliczona dla powtórnego naplomieniania wynosiła 48.8 Gy (l6 91 Gy)' a mediana EQD2

przeliczona dla pierwotncj RT i powtórnego napromicniania wynosiła l33'5 Gy (96.8-l64.2

Gy). wykazano' że toksyczność BT HDR zaslosowanej przy powtórnym napromrcnirniu

nowotworów ginekologicznych jest moźliwa do zaakccptowania jcżcli kumulacyjna

Sumaryczna EQD2 na 2 cm] pęcherza moczowego i odblnicy wynosi około 100 Gy.

omawiane badanie posłużyło do stworzenia rckomendacji dla dawek tolerancji w narządach

kryllc,,nych podc/as powtomcSU napronlicniania.

Praca nr 2. Radykalne lcczenie inwazyjnego raka szlki macicy

w pracy Dr 2 oceniono wyniki oIaz toksyczlość leczenia chorych na micjscowt'

zaawansowancgo raka sz1jki macicy, po wprowadzeniu do prtktyki klinicznej w Zakładzie

Brachyterapii rekomendacji Group Eulopean de Curietherapie European Society fbr

Therapoutic Radiology and oncology (GEC-ESTRo) dotyczących konturowania objętości

tarczowych i narządów kq4ycznych w trójwyniarowym systemic planowania BT'

PŻeal1aljzowano dokuncntację 216 cborych na raka szyjki macicy w stopniu zcc\4 anso$ imia

lB tvA. napromienianych z intencją wy]cczenia w latach 2010-20l1. Wyniki leczenia ijego

A^
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toksyczność porównano z gnrpą historyczną leczoną przed wprowadzcniem nowych

rekomenclacji GEc-BsTRo' obscrwowano 59% redukcję odsotka przetok oraz ponad 50'%

redukcję o<lsetka późnych odc4mów popromicnnych 3-4 stopnia ze strony odbytnicy u

pac.jentck leczonych zgodnie z rckomendacjami GEC-ESTRO, w stosunku do grupy

historyczne.j. orlcz1'ny popromien]c dotycŻące pęcherza nocuowego pozostały na tym

samyn1 poziomie.

Praca nr 3. Stany przednowotworowe i rak przedinrvazyjny pochwy

W pracy 3 przedstawiono w)niki leczenia i analizę odczyrów poproniemych u 20 chorych

na dysplazję pochwy' w tym u bzech z komponęntą raka in situ, leczonych w Zakładzie

Brachterapii w latach 2003-2013' Tę jeó)ostkę chorobową leczy się zachowawczo

(leczcnie l Źutu)' cbirurgicznie lub, w niektórych przypadkacb, metodą brachytcrapii' oceny

późnych powikłań po leczeniu dokonano za pomocą skali CTCAE v'3 olaz tro.jstopniowej

skali zaproponowalej przez Autorkę' Brachyterapia HDR oka"zała sjQ metodą skutcczną w

leczeniu zmian dysplastycznych w pochwie' jednakże, zastosowanie dawki EQDZlcy ponad

70 Gy na pochwę prowadziło do wzrostu ryzyka istotnycb odczynów poplomiennych' zatcm

zachowanie fuŃcji seksualnyclr stanowi głównc przeciwwskazanie do tej mctody' wańość

powyższcj pracy podnosi fakt, że w dotychczasolvym piśmiennictwie światowym istnieJą

tylko nieliczne doniesienia na ten temat. Nadal brakujc rekomendacji dotyczących dawek

frakcyjnych dla HDR i rlawek całkowityc]r zalecanych do stosowania u chorych z dysplazją

pochwy. Dlatcgo też, przedstawiona pracajest wźna z punktu widzenia praktyki kliDicznej a

ponadto wzbogaca literaturQ światową o nowe dane. Na podstawic przedslawionych

wyników Autorka sugerujc prowadzenie dalszych badari przy źyciu schemalów leczenia

HDR z obniżoną dawką liakcyjną

lmplikacje klinicTne d/iela habililacyjnego

Na podstawie uzyskanych w1'ników do praktyki klinicznej wprowadzono nastą]uj.1ce

zalecenial

l.Wprowadzono do protokołu leczenia powtómyn rlapromienianjcm zasadę pianowania

brachyterapii w op.rciu o MR i oszacowano kumu]acyjne dawki granicŻne na okolicę

narządu rcdncgo, którc wynoszą około 100 Gy po przeliczeniu na EQD2 dla odb)tnicy.

esicy i pęcbcrza moczowego'

n
1)'t-1
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2.Wplowadzono do praktyki klinicznej możliwość zastosowania brachytempii u pacjentek z

dysplaz.ją nabłonka pochwy opomą na uprzednie Jeczenie konwcncjonalne. sŻczególnie

dotyczy to pacjentek nieakt)'wnych seksualnie.

3'obecnie jcst prowadzone badanie prospekt}avoc dotyczące napromien1ania stanów

pŹeólowotworowych i raka przedinwazyjnego pochwy. Plarrowanie leczenja przeplowadza

się w systcmie 3D w oparciu o CT' podając l0 liakcii po 4 Gy (codziennie) lub 5 frakcji po 6

Gy (raz w tygodniu).

Podsumowanie cyktu prac stanowiących dzielo

Każda z 3 prac slanowiących dzieło wnosi do praktyki kliniczncj nowe zasady postępowa]rjaI

plec}zyjne planowalie leczenia z optymalizacją dawek w obszaŹe [aplornienianym i w

nażądach krtycznych, prowadzące do wyleczenia przy minimalnynr ryzyku późnych

powikłań popromiennych i zadowalającej .iakości życia. ]est to szcŻególnie istotnc w dobie

l]owoczeslej onkologii, któĘ celem jest nje tylko wydłużeni"e życia alc także zachowanie

jego jak najlepszej jakości' w następstwie Wdrożenia nowych technik brach}łęrapii HDR dr

n' med' Agnieszka Żółcjak siwińska' przyczyni|a się do poprawy standar('lów ]eczenia

chorych. Zasady planowania leczenia i dawki prc]nieniowania zostały załączone do

protokołów Zakładu Brachyterapii centrlml onkologii.

Nalcży zaznaczyć, że w piśmiennictwie polskim doniesienia dotyczące powtórncgo

napromieniania uostały opLrblikowane jako picrwsze' W piśmierrnictwie światowym również

istnieie niewielc prac dotyczących zagadnicń poruszonych przez Autolkę-

3. DZIAŁALNoŚC oRGAMZACYJNA

od 2010 roku dr n. med. Agnieszka Zółciak Siwińska jcst zastą)cą Kierownika Zakładu

Bnchycrapii. Habilitantka jest współorganiŻatorką 2 sympozjów r'laukowych: Nllcletron II

Users Meeting w 2007 roku oraz 1'l Po]ish BsD H}peńhennia Synposium w Warszarvie

wanzawie w 201] roku. Jest talde współorganizatorcm kursu CMKP Brachyterapia

t'lowotworów w 20l2 roku. w którym była także wykładowcą

t,

Wt41



,l. DZIAŁALNoŚC DYDAKTYCZNA I PoPULARYZAToRSKA

Dr Żółciak-siwińska spmwuje opiekę naukową nad studcntami VI roku Warszawskiego

Uniwersytetu Medycznego. Prowadzi zajęcia z Radioterapii onkologicŻnej '\y Zak|ndzie

Brachterapii. Ponadto, od 2011 roku bierze udział w kursaclr atestacyjnych CMKP dla

lekarzy w trakcie specjalizacji w zakresie ginekologii onkologicznej, ndiotorapii

onko]ogicznej' Była Plo otorem 1 pracy licencjackiej. opiekuje się lekarzami odbywa.jącyli

staże do specjaliŻacji z radioterapii onłologiczncj, ginekologii oraz ginekologii

onkologicznej.

5. PODSUMOWANIE

Dr n' med. Agnieszka Zółciak-Siwińska przcprowadziła wżne' pod względem

klinicznyłn, badania naŃowe dotyczące brachytenpii HDR w nowotworach

ginekologicznyclr. Wprowadziła do praktyki klinicznei nowoczesoc techdki plalowania i

leczenia w t}rn Zakesic, zwracając szczególną uwagę na późne odczyny poprolnienr]c no

leczeniu' Przeanalizowała na dużych grupach chorych dawki na nafządy kryt}czne i n|l te.j

podstawic zmodyfikowała dawki lelapcutyczne' doprowadzając do poprawy jakości życia

chorych na nowotwory szyjki macicy i pochwy, lcczonych techniką HDR C)szacowała

bezpiecznc dawki promicniowania przy powtómyl napromienianiu chorych' Opracowała

także dawki napromieniania w stanach przednowotworowych i raku przedinwazyjnynr

pochwy. Do porównania swoich wyników dysponowała bardzo skonnym piśmiennictwem

światowym, gd}z kieruŃi jcj poszukiwań naukowych. takie, jak dawki przy powtómym

llapromicnianiu czy zastosowanie brach}terapii w stanach prŻed]rowotworowych pochwy

nadal stanowia' wyzwanjo. a niektóIe są w piśmienrictwie poiskim ponrszane po raz pie szy.

Zatem wiedza zebrana na podstawie własnych badań ma charakter unikatowy.

Dorobek za'wodowy i naukowy dr n. med. Agnieszki Żółciak Siwińskiej oceniam wysoko.

Habilitantka p'rzyczynia się do rozwoju nowoczesne.j brach)łerapii ginekologicznej

umożliwia.jąc poprawę ef'ektu terapeutycznego' funkcjonalncgo i aspektu psychologicalego

chorych na wczęsne i zaawansowane nowotwoly szyjki macicy i pochwy. własDe

nodyfikacje oceny odcz;łrów popromiennych stanowią dodatkową innowacyjną waflość

praktyczną i naukową Dorobek dr n' med' Agnieszki Żółciak siwińskioj świadczy o jej

zdolnościach, ambicjach zawodowych' inteligencjj twórczej, ciekawości badacza ichęci

0,t
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stałego rozwoju, dlatego uważam, że zasŁttg,lje ona na uzyskanie t}łułu naukowego doktora

habilitowaIego nauk medycznych. Prace naŃowę (wyrnagana liczba publikacji i

współczpnik oddziały'lvania), osiągnięcia organizacyjne (zastępca kierowdka Zak1adl

Blach}terapii) i osiągnięcia zawodowe (wprowadzarie i udoskonalanie nowych technik

leczenia) spełniają wynogi stawiane w przewodzie habilitacyjnym. Dlatego też mam zaszcz'Ą

pęedstawić Wysokiej Radzie Naukowej centrum onkologii Instlutu im M. Skłodowskiej

Curie vr' warszawię wniosek o dopuszczenie dr n' med' Agnieszki Żółciak-siwińskiej do

dalszych etapów pzęwodu habilitacyjnego.

W atszasła 26.o6.2o1,'1 dr hab. n. med. AlnłNiwińska

Prof. nadzw' centum onkologii- Inst}łutu w Warszawie
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