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Recenzja

rozprawy doktorskiej mgr Agnieszki Walewskiej

p.t. ,,Zastosowanie dozymetrii in vivo filmami Gafchromic do
monitorowania dawek otrzymywanych przez pacjentow z
nieresekcyjnymi mi¢sakami poddanych przedoperacyjne;,

hipofrakcjonowanej radioterapii technikami dynamicznymi”.

Ocena wyboru tematu dysertacji: Miesaki tkanek migkkich (MTM) poddawane radioterapii

przedoperacyjnej to guzy duzych rozmiardéw, o ztozonym ksztalcie, z czym wigze si¢
szczegolna trudno$¢ napromienienia guzow jednorodng dawka 1 oszczedzenia otaczajacych
tkanek zdrowych. Zastosowanie w tym przypadku radioterapii hipofrakcjonowanej stwarza
dodatkowa trudno$¢, gdyz obecno$¢ w obszarze napromienianym lub w jego sasiedztwie
tkanek reagujacych pdZznym odczynem, jak naczynia, nerwy, kosci i mig$nie powigksza
ryzyko powiklan z konieczno$cig amputacji konczyny wiacznie. Dbatos¢ o jakos¢ leczenia w
tym przypadku nabiera szczegdlnego znaczenia. Techniki dynamiczne (IMRT, V-MAT)
pozwalaja na spetnienie kryteriow wysokiej jako$ci leczenia. Jednak weryfikacja planow
leczenia w technikach dynamicznych podlega szczegolnie $cistym regulacjom, opisanym w
pracy. Poza sprawdzeniem rozktadu dawki ex vivo z uzyciem fantomow, wazna jest
weryfikacja zaplanowanej dawki in vivo tj. w czasie leczenia w ciele pacjenta. Dozymetria in
vivo w technikach dynamicznych, a szczegdlnie w przypadku stosowania bolusow, jak czesto
W napromienianiu MTM stwarza szczegdlne problemy techniczne. Autorka postanowita
sprawdzi¢ weryfikacje dawki in vivo z zastosowaniem filmow gafchromowych w tym
szczegolnie trudnym wskazaniu, jakim jest hipofrakcjonowana radioterapia MTM. Bylo to
wyzwanie trudne, bo nie ma takich prac w tym wskazaniu klinicznym i musiata Autorka

rozwigza¢ wiele probleméw technicznych i metodologicznych, aby wtasciwie ocenic



przydatnos¢ tej metody. Stad ja t¢ prace przeczytalam z duzym zainteresowaniem i mimo, ze

nie jestem fizykiem, tylko lekarzem, byta ona dla mnie bardzo ciekawa.

Tytul pracy: Jako klinicyste, dziwi mnie sformutowanie w tytule, ze stosowano planowo
radioterapi¢ przedoperacyjng w przypadku guzéw nieresekcyjnych. To jest dla mnie
wewnetrznie sprzeczne, rodzaj oksymoronu. W pracy jest to wyjasnione, ze chodzito o guzy
pierwotnie nieresekcyjne, dla ktorych radioterapia byta definitywna lub w razie odpowiedzi
przedoperacyjna, oraz guzy granicznie resekcyjne, ale tytut w obecnej formie brzmi
niezrgeznie. Jesli guz jest nieresekcyjny, to stosuje si¢ radioterapi¢ definitywng. To nie
wplywa na oceng pracy, tym bardziej, ze Autorka nie jest lekarzem, a takze na dozymetri¢ in

vivo, ktora podlega tu ocenie nie wptywa wskazanie do radioterapii.

Uklad pracy: Przedstawiona mi do oceny rozprawa ma uktad, ktory nieco odbiega od tego
typu opracowan. Zawiera wprowadzenie, cel pracy, materiat i metoda, wyniki, dyskusja,
whnioski, streszczenia, oraz piSmiennictwo. Jednak jest to przedstawione w sposdb nieco
chaotyczny, co utrudnia $ledzenia toku wywodu. Wprowadzenie to jest rozdzial pierwszy,
ktore konczy podrozdziat 1.6. — cel pracy. Po rozdziale 1., zatytutowanym ,,Wprowadzenie” i
sformutowaniu w nim celu pracy nastgpuja 2 rozdziaty teoretyczne: rozdziat 2. Radioterapia
w leczeniu MTM 1 rozdzial 3. Podstawy radioterapii. Sa to rozdziaty teoretyczne, w pewnych
fragmentach podajace uzasadnienie podjecia pracy; moim zdaniem i mysle, ze tez w intencji
Autorki powinny stanowi¢ czes¢ Wprowadzenia, jednak tu stanowig jakas$ trudno
definiowalng odrgbnos¢, bo Wprowadzenie byto rozdziatem 1. Podobny problem wystapit
przy prezentacji metodologii, bo rozdziat 4. Materiaty 1 metody jest odrgbny od rozdziatu 5.,
ktory, jest zatytutowany Opracowanie danych. Opracowanie danych réwniez powinno

stanowi¢ cz¢$¢ rozdzialu Materialy 1 metody.

Terminologia uzyta w dysertacji jest poprawna. Z recenzenckiego obowigzku musze jednak
wspomniec¢, ze Autorka nie ustrzegla si¢ kilku kolokwializmow, jak np. na stronie 10

,tancuch radioterapii”, na str.51 ,,radioterapeuta positkowat si¢ obrazami”.

W czesci teoretycznej zawierajacej Wprowadzenie oraz rozdziaty o roli radioterapii w
leczeniu MTM i podstawach radioterapii Doktorantka omowita zagadnienia dotyczace
planowania radioterapii, a w szczego6lnosci weryfikacji poprawnos$ci planowania radioterapii i
leczeniu MTM. Omowienie to jest oparte na do§wiadczeniu i duzej wiedzy Doktorantki w
zakresie metod weryfikacji i oceny jakosci planowania radioterapii. Uzasadnienie podjecia

pracy wynika wtasnie z koniecznosci dalszego rozwoju metod weryfikacji, jaka jest metoda



dozymetrii in vivo. Omowiona tez zostata zasada dziatania filméw Gafchromic. Mnie tutaj
zabrakto i nie znalaztam tego w calej pracy aktualnego stanu wiedzy na temat zastosowania
filmow Gafchromic w praktyce kliniczne;j. Inni juz stosowali t¢ metode w innych
wskazaniach 1 brak mi szczegdtowej informacji, w jaki sposob badanie Autorki ma poszerzy¢
czy uzupelnic t¢ wiedze i jak zgromadzone dane na ten temat inspirowaty Autorke do

podjecia pracy.

Cel pracy: Autorka sformutowata 1 cel pierwszorzedowy pracy i 2 drugorz¢dowe. Celem
pierwszorzedowym czyli gldbwnym jest ocena zastosowania filmow Gafchromic do
monitorowania dawek, a 2 cele drugorzgdowe formutuje jako oceng 1. Zgodnosci dawek
obliczonych i zmierzonych w czasie napromieniania oraz 2. Powtarzalno$ci dostarczanej
dawki mierzonej ta3 metodgq w czasie napromieniania. Problematyczne jest, ze cel gtéwny
pracy jest sformutowany bardzo og6lnie. Jak napisz¢ dalej, nie wiadomo, co tu jest punktem
oceny koncowej, bo ocenia¢ zastosowanie mozna w rozny sposob, np. jako czestos¢
zastosowania, tolerancj¢ metody przez pacjenta, koszty, etc. a przede wszystkim jako
wiarygodno$¢ metody, co oceniaja wlasnie 2 cele drugorzedowe pracy. Jesli tak ogolnie

formutuje si¢ cel pracy, to trudno nastepnie ocenié, czy cel pracy zostat osiggniety.

W rozdziale Material i Metody i nastepujacym po nim rozdziale Opracowanie danych

Autorka scharakteryzowata badang grupe, metodyke badania oraz zastosowane metody
analizy, w tym statystyczne. Jest to przedstawione bardzo szczegétowo z uwzglednieniem
wszystkich etapow planowania i realizacji badania, co dowodzi duzej staranno$ci Autorki i
rzetelnosci w podejsciu do badanego zagadnienia. Wydaja si¢ jednak te rozwazania miejscami
zbyt szczegdtowe, np. nie rozumiem celu umieszczania catego rozdziatu 4.1.1. ,,Weryfikacja
poprawnosci obliczen w systemie planowania leczenia — okre$lenie doktadnos$ci obliczen™.
Rozumiem i Autorka sama o tym pisze, ze na tych danych opiera si¢ napromienianie
wszystkich chorych w o$rodku i pewnie ich stworzenie odbyto si¢ z duzym udziatem Autorki
pracy, bo znam jej zakres kompetencji. W takim razie to nie wiem, dlaczego dla celow tej
pracy nalezato je jeszcze raz sprawdzac 1 omawia¢ wiarygodnos¢ tych danych. Chyba
wystarczyto napisa¢ na ten temat jedno zdanie, ze blagd pomiarow w tym zakresie jest nizszy
niz 3%. Nastepnie omowione sg metody walidacji metody, sposob pomiarow, grupa kliniczna
1 sposoby opracowania danych, co nie budzi moich zastrzezen. W tej czgsci zawarte sg juz
wyniki bledu pomiaru wykonanego z uzyciem filméw gafchromowych. Mam watpliwos¢, czy
ta cze$¢ nie powinna juz stanowi¢ Wynikow pracy, tym bardziej, ze znajduje si¢ ten Wynik

nastgpnie we wnioskach z pracy.



Wyniki: Wyniki i omowienie wynikow pracy sg podane tacznie, miejscami Autorka jeszcze
wraca do omdowienia metodyki, co sprawia, ze t¢ cz¢s¢ czyta si¢ szczegdlnie trudno.
Dodatkowo, Autorka przedstawia wykresy pomiardéw in vivo dawki filmami gafchromowymi
wyrazone jako roznica dla dawki obliczonej w systemie do planowania leczenia i dawki
otrzymanej w 5 frakcjach szczegotowo dla wszystkich 21 chorych wlaczonych do badania.
Te wyniki sg do$¢ podobne w catej grupie i wskazuja na duzg zgodnos¢ tych wynikow. Moim
zdaniem nalezalo to przedstawi¢ bardziej syntetycznie, np. w formie tabeli, a szczegoty
umiesci¢ w Zatagczniku dla bardziej zainteresowanych. W przypadku publikacji tych wynikéw
konieczne bedzie dokonanie ich syntezy. Rozdziat 6.2. dotyczacy powtarzalno$ci
uzyskiwanych wynikow juz jest przedstawiony w sposob syntetyczny i przekonujacy
czytelnika. Brak mi takiego podsumowania wynikoéw, znalaztam je dopiero w Streszczeniu,
ze filmy Gafchromic daja wyniki, ktore wskazuja na to, ze pacjenci otrzymuja dawki zgodne

z zaplanowanymi, a ewentualny btad pomiaru jest akceptowalny.

Dyskusja: W Dyskusji Doktorantka analitycznie i krytycznie przedstawita wiasne wyniki.
Wida¢, ze zdobyla w czasie realizacji badania duze do$wiadczenie i dzieli si¢ nim z
czytelnikiem. Na stronie 103 Autorka stusznie napisata, ze w radioterapii jedynie proste
zasady majg szans¢ by¢ skutecznie wdrozone. Dlatego mam pytanie do Doktorantki, bo to nie
jest w Dyskusji jasno wyartykutowane, czy filmy gafrchromowe sg na tyle proste w
zastosowaniu, ze mogg by¢ w praktyce wiaczone do rutyny klinicznej. Ja mam wrecz
odwrotne wrazenie, ze stopien trudnosci zwiazany z ich przygotowaniem, pomiarami i
przechowywaniem jest tak duzy, ze lepiej zastosowac tradycyjng metode mofsetowg lub
dozymetrig¢ portalowg w przypadku technik dynamicznych. Brak mi jasnego wyrazenia
pogladu Doktorantki, czy ten sposob dozymetrii in vivo ma przewagg nad innymi. Brak mi
tez troche w tej Dyskusji przedstawienia wtasnych wynikow w §wietle zastosowania tych
filméw w innych lokalizacjach klinicznych 1 w czym przeprowadzone badanie byto roézne.
Wiaze si¢ przysztos¢ tych filmow w rozwijajacej si¢ metodzie napromieniania w oparciu o
MR-linac i takie sa najnowsze opracowania w tym temacie. Napromienianice MTM na
aparacie MR-linac jest szczegodlnie atrakcyjne. Ciekawa jestem zdania Doktorantki na temat,

jak jej doswiadczenie moze by¢ wykorzystane w tej rozwijajacej si¢ dziedzinie.

Dysertacja konczy si¢ sformutowaniem szesciu Wnioskéw. Whniosek 1. i 2. potwierdza
mozliwo$¢ zastosowania filmow gafchromic w technikach dynamicznych u chorych na MTM.
Myslg, ze to uymuje cel gldowny pracy i1 Autorka przez to rozumie wykonalno$¢ metody, matly

btad pomiaru i realizacje celow szczegdtowych, czyli zgodnos¢ dawek referencyjnych i



pomiarowych oraz powtarzalno$¢ pomiarow. Wniosek 3. jest nieuprawniony, gdyz nie
wynika on z przeprowadzonego badania. Na oceng jako$ci przygotowania i realizacji
napromieniania sktada si¢ ocena m.in. kwalifikacji, przeprowadzonych metod obrazowania i
konturowania, a tego Autorka nie badata. Zbadata tylko jeden aspekt, aczkolwiek bardzo
wazny planowania leczenia i ta ocena byta pozytywna. Wniosek 4. dla mnie réwniez nie
wynika z przeprowadzonego badania, mozliwos$¢ archiwizacji danych za pomoca badanego
detektora jest zwigzana z jego charakterystyka i nie byto odkryciem z tego badania. Mysle
tez, ze przysztos$¢ tych detektorow nie jest zwigzana z wykorzystaniem ich do sporéw
prawnych, bo do oceny jakos$ci przeprowadzonego leczenia stuzy catos¢ dokumentacji

medycznej i nie ma potrzeby stosowania dodatkowych zabezpieczen.

Pismiennictwo zawiera 68 wtasciwie dobranych pozycji, bezposrednio odnoszacych si¢ do

omawianych w pracy zagadnien.

Podsumowujac, przedstawiong mi do recenzji prace, przeczytatam z duzym
zainteresowaniem. Uktad pracy i sposob prezentacji wynikéw pozostawia wiele do zyczenia,
ale mysle, ze w przysztych pracach naukowych Autorka bedzie przedstawiaé¢ swoje wyniki i
tok myslenia jasniej i w sposob bardziej syntetyczny. Mimo tego, uwazam ze Doktorantka
rzetelnie przeprowadzila badanie kliniczne i to stanowi jego warto$¢. Dzigkuje Wysokiej
Radzie za danie mi mozliwos$ci recenzowania tej ciekawej pracy. Mam wigc zaszczyt
stwierdzi¢, ze przedstawiona mi do recenzji dysertacja spelnia wymagania stawiane pracom
doktorskim i zwracam si¢ do Wysokiej Rady o dopuszczenie mgr Agnieszki Walewskiej do

dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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