Recenzja rozprawy doktorskiej mgr. Piotra Mezenskiego

pt. ,,Dawki otrzymywane przez serce u pacjentek po lewostronnej mastektomii

napromienianych technika IMRT”

Praca zostala wykonana w Zakladzie Fizyki Medyczne] Centrum Onkologii — Instytutu
im. Marii Sklodowskiej — Curie w Warszawie pod kierunkiem dr. hab. n. med. Pawla Kukolowicza,
profesora nadzwyczajnego w COL Obejmuje 87 stron tekstu, 11 tabel, 95 rycin, a takze 95 pozycji

piSmiennictwa i jest napisana w ukladzie typowym dla rozpraw doktorskich.

Wstep wraz z opisem technik napromieniania oraz Kkardiotoksycznosci zwigzanej
z radioterapia u chorych po lewostronnej mastektomii z powodu raka piersi liczy 13 stron. W krotkim
rysie historycznym w przystepny sposob zostal opisany dynamiczny rozwdj radioterapii w XX wieku
i okreslone wskazania do stosowania radioterapii radykalnej oraz napromieniania ze wskazan
paliatywnych u chorych na raka piersi. W przejrzysty sposob zostaly scharakteryzowane techniki
radioterapii wykorzystywane w przeszlosci oraz stosowane obecnie: IMRT i VMAT. Nastepnie Autor
wskazal na problem toksycznosci radioterapii w odniesieniu do calego serca i kolejnych jego struktur
anatomicznych u pacjentek po lewostronnej mastektomii oraz podkreslit znaczenie ograniczenia dawki
promieniowania pochlonigtej przez kolejne struktury anatomiczne serca. Prawdopodobienstwo
uszkodzenia serca i zgonu z powodu choréb ukladu sercowo — naczyniowego ma bowiem zwigzek
z dawka otrzymana przez serce oraz z rozkladem dawki w obrebie struktur anatomicznych serca.
W oparciu o piSmiennictwo Autor opisal powiklania zwigzane z uszkodzeniem osierdzia, migsnia
sercowego, zastawek serca, ukladu przewodzacego i naczyniowego serca. Szczegétowo omowione
fizyczne i kliniczne aspekty napromieniania chorych na raka lewej piersi po mastektomii stwarzaja

czytelnikowi dobre przygotowanie do poznania i zrozumienia dalszej czgsci rozprawy.

Gléwnym celem pracy bylo okreslenie dawek otrzymywanych przez serce oraz poszczegdlne
Jego struktury anatomiczne u pacjentek po mastektomii poddanych radioterapii technika IMRT.

Przedmiotem pracy byly rowniez: okreslenie na ile minimalizowanie dawki $redniej i statystyki V20



w calej objetosci serca wplywa na rozklad dawki w poszezegGlnych strukturach anatomicznych uktadu
sercowo — npaczyniowego, ocena ryzyka wystgpienia péinych uszkodzen popromiennych
w poszczegOlnych strukturach anatomicznych uktadu krazenia w technice IMRT oraz porownanie
rozkladu dawki w sercu i ryzyka wystgpienia péznych uszkodzef popromiennych w technice IMRT
i technice fotonowo-elektronowej rutynowo stosowanej w Centrum Onkologii przed wprowadzeniem
IMRT. Uwazam, ze trafniej byloby pisaé o ,,wybranych” niz . poszczegélnych” strukturach ukladu
sercowo-naczyniowego, poniewaz nie wszystkie struktury anatomiczne ukladu krgzenia podlegaly

ocenie. Poza t3 drobng niescistoscia cele pracy sformulowane sg prawidlowo i przejrzyicie.

Nastgpne dwa rozdzialy obejmuja typowe omowienie materialu badawczego i metodyki
badan. Grupe badang stanowilo 30 pacjentek poddanych lewostronnej mastektomii z powodu raka
piersi. Radioterapia byla tu leczeniem uzupelniajacym po chemioterapii i zabiegu chirurgicznym.
Pacjentki byly napromieniane do dawki przepisanej rownej 45 Gy przy dawce frakcyjnej wynoszacej
2.25 Gy. Dobor materiatu do przeprowadzenia badan uwazam za prawidtowy i niebudzgcy zastrzezen,
jak réwniez obrane kryteria dotyczgce kwalifikacji przypadkéw. Drobng niescistoscig jest
stwierdzenie, ze .zgodnie z klasyfikacig TNM UICC ofreslono stan zaawansowania choroby
nowotworowej”. Wlasciwsze byloby okreslenie .....okreslono stopiest zaawansowania choroby
nowotworowej”. Autor wybral do analizy nastepujace struktury anatomiczne ukfadu sercowo-
naczyniowego: aorte wstepujaca, aorte zstepujaca, tuk aorty, zyle glowng gorna, zyle gldwng dolna,
tetnice plucne, lewy przedsionek, prawy przedsionek, lewg i prawg komore serca. W strukturach tych
oceniono srednig dawke pochlonigta promieniowania jonizujgcego, dawke maksymalna, objetosci: V2,
V4, V10 i V20 oraz prawdopodobiefistwo uszkodzenia tkanek prawidiowych (NTCP). Opisujac
metodyke badan Autor dal dowdd dobrej znajomosei zagadnien teoretycznych i praktycznych
zwigzanych z napromienianiem pacjentek z powodu raka piersi. Dobor zastosowanych metod

statystycznych nie budzi moich zastrzezen.

W kolejnym rozdziale zestawione sg otrzymane wyniki. Przejrzystosci prezentacji bogatego

materiatu sprzyja zaréwno graficzne jak i tabelaryczne uj¢cie przedstawionych danych liczbowych.



W technice IMRT u 30 pacjentek Autor okreslit struktury z silng korelacja z calym sercem
parametrOw charakteryzujacych rozklad pochlonigtej dawki promieniowania jonizujacego (dawka
srednia, objetos¢ V20, dawka maksymalna) jak osierdzie, prawa i lewa komora i wskazal struktury
ze stabg korelacjs, jak teinice wieficowe. Zaleinosci otrzymane dla 11 ocenianych pacjentek
w technice elektronowej byly podobne. Sposrdd naczyn wienicowych najwyzsze srednie wartosci
dawek srednich, objetosci V20 i dawek maksymalnych uzyskala gataz miedzykomorowa przednia
lewej tetnicy wieficowej (LAD). Autor wykazal, 7e zaréwno w technice IMRT jak i w technice
elekironowej niskiemu NTCP obliczonemu dla $miertelnosci spowodowanej uszkodzeniem serca
w grupie badanej towarzyszylo wysokie ryzyko zaburzen perfuzji lewej komory co uzasadnia,
ze dawka érednia i kryterium objetoSciowe dla calego serca nie oddaja ryzyka uszkodzenia
poszezegolnych jego struktur. Poréwnujac  statystyki rozkladu dawki w objetosci CTV (Dogsy, Dass,
odchylenie standardowe dawki) pomigdzy technika IMRT i technika elektronowa w grupie 11
pacjentek Autor potwierdzit wyzsza jednorodno$¢ dawki w objetosci CTV w technice IMRT.
Jednoczesnie jednak w technice IMRT objetosci serca napromienione niskimi dawkami V2 i V4
wyniosly 99.9% i 96.8%, podczas gdy w technice elektronowej byly one znaczaco mniejsze -
odpowiednio 29.7% i 23.3%. Powyzszej roznicy nie wykazano dla LAD. W pi$miennictwie brakuje
opracowan raportujgcych dawki promieniowania 1 zaleznosci pomiedzy ich rozktadem w strukturach
anatomicznych serca u chorych po lewostronnej mastektomii w technikach IMRT i VMAT. Uzyskane

wyniki sg wige tym bardziej cenne.

W dyskusji mgr Piotr Mezeniski omawiajac uzyskane wyniki konfrontuje je z danymi
z piSmiennictwa S$wiatowego dajac dowdd glebokiej znajomosci zagadnied teoretycznych
1 praktycznych zwigzanych z tematyka rozprawy. Autor poprowadzil dyskusje¢ w sposdb staranny

1 zrozumialy dla czytelnika.

Kolejny rozdziat stanowi podsumowanie. Autor zamiescit w nim w sposéb opisowy wnioski
z przeprowadzonego badania oraz zawart propozycje kierunkoéw dalszych dzialan w celu optymalizacji

planowania radioterapii u pacjentek po lewostronnej mastektomii. Opisowy sposéb prezentacji



wnioskéw w pracy doktorskiej jest odmienny od zazwyczaj stosowanego, jednak generalnie nie budzi

moich zastrzezen.

Bibliografia zawiera 95 pozycji obejmujacych gidwnie anglojezyczne prace. Sposréd pozycii
pismiennictwa 44 pochodzg z ostatnich 10 lat, w tym 18 z ostatnich 5 lat. Na podstawie sprawdzenia
cytowann wyrywkowo wybranych artykﬁiéw moge przyja¢, ze sposob przytaczania danych
literaturowych jest poprawny. Moje zastrzezenia budzi jedynie sposéb cytowania pozycii
pismiennictwa 2,3,9,12,13,14,20,38,48 i 51 odbiegajacy od schematu przyjetego dla pozostalych 85
pozycji. Dodatkowo, poza wykazem piSmiennictwa cenne uzupehienie rozprawy doktorskiej

stanowitby wykaz uzytych w tekscie skrotéw oraz streszezenie.

W podsumowaniu nalezy stwierdzi¢, ze mgr Piotr Mezeniski przedstawit rozprawe doktorska
dotyczacg istoinego zagadnienia poznawczego i praktycznego oraz wykazat si¢ znajomoscia tematyki
1 umiejetnoscia stosowania metod badawczych. Z obowiazku recenzenta powyzej wskazatem drobne
niedociggniecia, ktére majg charakter techniczny i w niczym nie umniejszaja wysokiej wartosci

naukowej i praktycznej recenzowanej rozprawy.

Na podstawie dokonanej oceny stwierdzam, Zze rozprawa doktorska zatytutowana ,.Dawki
otrzymywane przez serce u pacjentek po lewostronnej mastektomii napromienianych technikg IMRT”
stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego i w pelni odpowiada ustawowym wymogom
stawianym rozprawom doktorskim. Kandydat do stopnia doktora wykazal si¢ wysoka wiedzg
teoretyczng dotyczgcg problematyki napromieniania chorych na raka piersi oraz posiadt umiejetnosé
samodzielnego prowadzenia pracy naukowej. Dlatego mam zaszczyt przedstawié Wysokiej Radzie
Naukowej Centrum Onkologii — Instytutu im. Marii Sklodowskiej — Curie w Warszawie wniosek

o dopuszczenie mgr. Piotra Mezenskiego do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

}.6dz, dn. 22 czerwca 2018 1.
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dr hab. n. med. Leszek Gottyvald

specjalicta radioterapii on!:c{ngz;zrwj
solosnictwa i g olngt

405%5%4 tel. 561 350 578



