Recenzja pracy doktorskiej lek. Agnieszki Namyst-Kaletki

pt.: ,,Ocena ruchomosci miedzyfrakcyjnej w trakcie radioterapii u chorych na raka zotadka

i wyznaczenie margineséw dla planowania objetosci leczonej”.

Zastosowanie radiochemioterapii uzupetniajgcej w leczeniu raka zotadka, zmniejsza
znaczaco ryzyko wznowy miejscowej jak rowniez wptywa na wydtuzenie czasu przezycia
chorych z tym rozpoznaniem. Radioterapia w tej lokalizacji nowotworu wymaga szczegdlnej
precyzji ze wzgledu na potozenie narzgddw krytycznych (nerek, watroby, jelit, serca, rdzenia
kregowego), a jednoczesnie powinna uwzglednia¢ ruchomos¢ oddechowg i narzadéw
wewnetrznych oraz dokfadne utozenie chorego na aparacie teraputycznym. Skutecznos¢
przeprowadzonej radioterapii zalezy od precyzyjnego podania dawki promieniowania
w planowane] objetosci leczonej (PTV). W tym celu zgodnie z zaleceniami Raportu 62,
Miedzynarodowej Komisji ds. Jednostek i Pomiarow (ICRU), istnieje obowigzek wyznaczania
marginesow wokat klinicznej objetosci leczonej. Raporty ICRU nie wskazujg jednoznacznie na
metode obliczania marginesdw, jednocze$nie sugerujg, iz powinny one byé wyznaczone
indywidualnie dla osrodka prowadzgcego radioterapie. Wielu autoréw opiera swoje
obliczenia marginesdw na podstawie btedéw statystycznych i radnomowych, wskazujgc na
przyktady wyliczen wedtug Bela, Antolaka, Stroma, Van Herka, Mc Kenzie, Parkera, Ten
Hakena oraz Engelsmana. Pomimo tak licznych proponowanych metod obliczen, nadal brak
jest odpowiedzi na pytanie, ktéra z tych metod wydaje sie najbardziej odpowiednia
w konkretnych lokalizacjach. W przypadku raka zotgdka dane literaturowe sg wyjgtkowo
skgpe. Dotychczas proponowane marginesy byly oparte jedynie na doswiadczeniu
klinicznym. W tym kontekscie wybdr przez Doktorantke tematu pracy doktorskiej jest

wiasciwy i aktualny.

Rozprawa doktorska sktada sie z monotematycznego cyklu trzech oryginalnych,
recenzowanych publikacji o zasiegu miedzynarodowym; we wszystkich Doktorantka jest

pierwszym autorem.



W pierwszej pracy dokonuje syntetycznej oceny btedéw utozenia na aparacie
teraputycznym chorych na raka zoftadka w trakcie pooperacyjnej radiochemioterapii,
stosujgc ocene weryfikacji utozenia za pomoca zdje¢ portalowych. Po fuzji obrazéw
portalowych i obrazow DDR oceniano potozenie struktur kostnych oraz wykonano ocene
przesunie¢ w ptaszczyznach kranio-kaudalnej, bocznej oraz przednio-tylnej. Wyciagniete
whnioski pozwolity na stwierdzenie, ze weryfikacja pdl napromienianych za pomocga zdjec
potralowych umozliwia wykrycie btedéw utozenia chorych, pozwala na ich korekte oraz
zmniejsza ryzyko bteddéw geograficznych w trakcie radioterapii. Przeprowadzone analizy

stanowity jedng ze sktadowych przy wyznaczaniu PTV.

W nastepnej pracy opublikowanej w prestizowym czasopismie British Journal of
Radiology, Doktorantka dokonata wyliczenia margineséw dla planowane] objetosci leczonej
PTV na podstawie otrzymanych 1284 pomiaréw przesunie¢ miedzyfrakcyjnych utozenia
pacjentéw. Przed kazdg frakcja radioterapii oceny przesunie¢ dokonano przy pomocy
weryfikacji kV. Uzywajac wzoru van Herka otrzymano srednie wartosci przesunie¢ dla osi
kranio-kaudalnej=0,7mm; bocznej=0,4mm; przednio-tylnej=0,6mm. Marginesy dla PTV
wyniosity odpowiednio 15,5 mm; 8,3 mm i 8 mm. Autorka wysuwa bardzo przydatny
w praktyce klinicznej wniosek, szczegdlnie zalecany w osrodkach radioterapii nie
posiadajgcych weryfikacji obrazem IGRT. Bezpieczne marginesy dla PTV pozwalajgce na
eliminacje btedéw utozenia chorych w trakcie radioterapii, moggce niewatpliwie wptyngé na
poprawe skutecznosci leczenia miejscowego raka zofgdka, powinny by¢ asynetryczne

i wynosi¢: 9 mm dla osi bocznej, 16 mm dla kranio-kaudalnej i 8 mm dla przednio-tylne;.

W trzeciej pracy Doktorantka pochylita sie nad problemem wyboru metody
wyznaczania marginesow PTV. Badany materiat obejmowat 57 chorych na raka zotgdka
w trakcie radiochemioterapii, u ktdérych przed kazidg frakcjg radioterapii dokonano
weryfikacji utozenia na aparacie terapeutycznym przy uzyciu 2 zdje¢ kV w projekcji 0 i 90
stopni. Nastepnie dokonano oceny przesunie¢ w trzech osiach i na podstawie uzyskanych
wynikow obliczono btedy systematyczne oraz randomowe w podanych osiach, oraz
wyliczono marginesy wedftug wzoréw van Herka, Strooma oraz protokotu ICRU 62.
Odnotowano, ze najmniejszy odsetek koniecznych przesunie¢ poza wyznaczonym

marginesem, stwierdza sie uzywajgc metody van Herka.



Rozprawa jest pracg wyrdzniajaca sie ze wzgledu na swojg wartosé kliniczng. Godny
uwagi jest logiczny, precyzyjny opis probleméw jak i wynikdow, przedstawiony
w prezentowanym monotematycznym cyklu publikacji. Na szczegdlne podkreslenie zastuguja
elementy poznawcze wynikajgce z pracy, mogace miec¢ znaczenie dla praktyki kliniczne;.
Wyniki powinny wptyng¢ na poprawe planowania radioterapii u chorych na raka zotgdka
szczegdblnie w osrodkach, w ktérych nie stosuje sie codziennej weryfikacji utozenia pacjentow
przy pomocy obrazowania kV. Marginesy dla PTV powinny by¢ wyznaczane w oparciu
o obliczenia, a nie o “doswiadczenie kliniczne”. Poza tym uzyskane przez Doktorantke wyniki
wskazujg, ze wyliczone marginesy dla PTV rdznig sie istotnie od proponowanych przez

ekspertéw EORTC (European Organisation for Research and Treatment of Cancer).

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska, w mojej ocenie stanowi oryginalne
rozwigzanie problemu naukowego, Doktorantka wykazata sie wiedzg teoretyczng

w dyscyplinie oraz posiada umiejetnos$¢ samodzielnego prowadzenia badan naukowych.

W zwigzku z tym mam zaszczyt przedstawi¢ Wysokiej Radzie Naukowej Centrum
Onkologii-Instytutu im. M. Sktodowskiej-Curie wniosek o dopuszczenie lek. Agnieszki Namyst

- Kaletki do dalszych etapdéw przewodu doktorskiego.
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