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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Doroty Kope¢ zatytutowanej:
,Ocena mozliwosci automatycznych metod planowania leczenia”

Rozprawa doktorska Pani mgr Doroty Kope¢ ,Ocena mozliwoéci automatycznych metod
planowania leczenia” spetnia kryteria Ustawy o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz
o stopniach i tytule w zakresie sztuki (t.j. Dz. U. z 2016 r., poz 882), dlatego wnoszg do Rady
Naukowej Narodowego Instytutu Onkologii im. M. Sktodowskiej-Curie - Panstwowego
Instytutu Badawczego, o dopuszczenie Doktorantki do dalszych etapéw postepowania o

nadanie stopnia naukowego doktora.

Uzasadnienie

1. Ocena formalna

Przedfozona rozprawa doktorska stanowi spdjne dziefo opublikowane na 128 stronach
maszynopisu. Jest ono napisane poprawng polszczyzna. Skfada sig z szesciu rozdziatéw, tj.
wstepu, celu pracy, materiatu i metod, wynikéw, analizy wynikow i wnioskéw, oraz
podsumowania. Bibliografia sktada si¢ z 67 poprawnie dobranych pozycji literaturowych.
Proporcje objetoéci treéci dystrybuowanej w poszczegdinych rozdziatach sg prawidiowe.
Wykresy, ryciny i tabele s3 czytelne i informatywne.

Nieznaczng trudnoéé w kompleksowym odbiorze pracy sprawito mi potgczenie dwoéch
rozdziatéw - dyskusji i wnioskéw. Uwazam, ze te rozdziaty powinny funkcjonowac niezaleznie.
Szczegdlnie dotyczy to rozdziatu ,Wnioski”, ktéry w mojej opinii powinien zawierac¢ informacje
dotyczace odkry¢ autorki. Informacje te powinny zostaé przedstawione w sposob przejrzysty i
powinny odpowiadaé celowi gtdwnemu pracy jak i celom szczegétowym. Niestety, o ile
Autorka przedstawita cel gtéwny pracy, to nie postawita zadnych celi szczegdtowych, ktore w
mojej opinii istniejg. Jest to oczywiscie uwaga formalna nie wplywajgca na oceng

merytoryczng pracy.

2. Ocena merytoryczna i pytania do Doktorantki
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Utworzenie planu leczenia a nastepnie ocena jego jakosci i w oparciu o nig - akceptacja to
jedne z kluczowych elementéw radioterapii. Akceptacja planu wiericzy proces jego
przygotowania i umozliwia rozpoczecie realizacji leczenia na aparacie terapeutycznym. Jedng
z podstawowych czynnosci podczas oceny jakosci planu leczenia jest ocena uzyskanego w
wyniku planowania rozktadu dawki. Rozktad dawki oceniany jest jakosciowo (wizualnie) oraz
iloéciowo przy uzyciu szeregu, powszechnie stosowanych metryk. Jakoé¢ planu zalezy réwniez
od jego solidnoéci (ang. robustness) i ztozonosci (ang. complexity). Solidno$¢ rozumiana jest
jako odpornoéé planu leczenia na zmiany anatomii pacjenta poddawanego napromienianiu, a
ztozonoéé dotyczy tego, jak skomplikowane operacje mechaniczne beda wykonywane przez
aparat terapeutyczny w celu realizacji planu leczenia. Stad tez optymalny plan leczenia
powinien charakteryzowac sig: (1) satysfakcjonujagcym rozktadem dawki; (2) wysoka
odpornoscia na potencjalne zmiany anatomii pacjenta w trakcie dostarczania dawki; oraz (3)
mozliwie najnizszg ztozonoscia.

Wraz z rozwojem technologii stosowanej w radioterapii ewoluuje sposdb dostarczania
dawki i co z tym zwigzane - sposob przygotowania planéw leczenia. Obecnie znaczna czgs¢
pacjentéw poddanych radioterapii leczona jest przy uzyciu technik dynamicznych tj. IMRT oraz
VMAT. Metodologia przygotowania planu leczenia dla technik dynamicznych zaktada
realizacje pieciu kluczowych krokéw, ktérymi sg, odpowiednio: (1) pozyskanie danych
obrazowych na podstawie ktérych utworzony zostanie plan leczenia; (2) w oparciu o dane
obrazowe wyznaczenie objgtosci tarczowej, narzagdow krytycznych i (ewentualnie) innych
tkanek zdrowych lub nieanatomicznych struktur pomocniczych ktére wykorzystywane beda
podczas optymalizacji rozktadéw dawek; (3) okreslenie celéw optymalizacji (np. okreslenie
oczekiwanych wartosci dawek w poszczegélnych strukturach oraz maksymalnej liczby
jednostek monitorowych); (4) optymalizacja rozktadéw dawek; (5) w oparciu o wynik
optymalizacji wyznaczenie parametrow technicznych pracy aparatu (np. ruch listkow
kolimatora wielolistkowego) oraz dla wyznaczonych parametrow technicznych - przeliczenie
ostatecznego rozktadu dawki i jego ocena. Jakkolwiek proces optymalizacji rozktadu dawek
jest procesem zautomatyzowanym, to wymaga on nieustannej kontroli i niejednokrotnie
ingerencji w jego przebieg przez osobeg planujaca. Nalezy zauwaiy¢, Ze jest to proces
skomplikowany i niejednokrotnie prowadzi do uzyskania rozwigzan suboptymalnych, m.in.
dlatego, ze: (1) trudno jest w pefni oceni¢ charakterystyke przestrzenna rozktadu dawki; (2)

niestety, nadal brakuje nam wiedzy na temat personalizacji przewidywania wyniku klinicznego
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w oparciu o indywidualne cechy pacjenta; (3) nacechowany jest subiektywnoscig osoby
planujacej, tj. jej doswiadczenie i przyzwyczajenia. Powyzsze ograniczenia przemawiajg za
standaryzacja procesu radioterapii oraz systematycznym gromadzeniem informacji
dotyczacych danych klinicznych, metod przygotowania planu leczenia i wynikéw radioterapii
w celu ich retrospektywnej analizy. Jedna z koncepcji majaca na celu obiektywizacje
planowania i tym samym poprawe uzyskiwanych rozktadéw dawek jest automatyzacja
procesu optymalizacji. W tym celu opracowano szereg rozwigzari. Cze$¢ z nich zostata
zaimplementowana i jest dostgpna komercyjnie w systemach planowania leczenia.

Celem recenzowanej pracy byta ocena mozliwosci dwdch komercyjnie dostepnych
rozwigzan planowania automatycznego, zaimplementowanych odpowiednio w (1) module
RapidPlan systemu Eclipse (tj. rozwigzanie oparte na wiedzy, z ang. Knowledge-Based Planning
Solution, KBP) oraz (2) systemie planowania RayStation (modut  optymalizacji
wielokryterialnej, z ang. Multi-Criteria Optimization, MCO). Systemy planowania
automatycznego istniejg na rynku od kilku lat. Mimo iz powstato szereg prac opisujacych
metody ich efektywnego wykorzystania podczas tworzenia planu leczenia, WwcigZ czynione s3
badania w tym temacie, w co, skutecznie wpisuje sie praca Doktorantki. Uwazam, Ze
przedtoiona do oceny praca poszerza wiedze w obszarze praktycznym zwigzanym z
procesem planowania radioterapii.

Analiza przeprowadzona zostata dla dwoch grup chorych uprzednio leczonych w NIO w
oparciu o plany leczenia przygotowane klasycznie (tj. nieautomatycznie). Byli to odpowiednio
pacjenci z nowotworem stercza oraz pacjentki z nowotworami ginekologicznymi. Oprécz
poddania analizie rozktadéw dawek uzyskanych w wyniku zastosowania narzedzi KBP i MCO,
autorka zbadata mozliwoéé hybrydowego wykorzystania tych narzedzi. Niestety, ze wzgledu
na niejednorodnoéé grupy pacjentek ginekologicznych, bylo to mozliwe jedynie dla grupy
pacjentéw z nowotworem stercza. Przyjmuje racjonalne wyttumaczenia Autorki dotyczgce
niemoznoéci skonstruowania modelu hybrydowego dla pacjentek ginekologicznych. Uwazam
jednak, ze zbudowanie takiego modelu dla obu grup zwiekszyfoby uniwersalno$¢ pracy i
poszerzytoby spektrum ptynacych z niej konkluzji. W szczegéInosci, przeprowadzone badania
wykazaly, ze zaréwno zastosowanie KBP jak i MCO umozliwia w znacznej mierze poprawe
rozktadéw dawek wzgledem tych ktdre uzyskane byly w wyniku optymalizacji klasycznej.
Ponadto, zastosowanie modelu hybrydowego (model KBP zbudowany w oparciu o plany

utworzone z uzyciem MCO) dla grupy pacjentéw z nowotworem stercza wzmaga efektywnos¢
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redukcji dawek w wiekszosci narzadéw krytycznych wzgledem modelu KBP oraz prowadzi do
lepszej redukcji dawek w wybranych narzadach, w ktérych przy zastosowaniu MCO uzyskano
wzglednie najgorsze wyniki (patrz gfowy kosci udowych). Stad tez, uwazam, ze implementacja
modelu hybrydowego jest propozycjg ciekawg i efektywng. Niestety implementacja tego
modelu dla jednej grupy chorych uniemozliwia generalizacje efektywnosci tego rozwigzania.
Rekomenduje dalsze badania w tym temacie dla innych rozpoznan klinicznych.

Czeé¢ wynikowa i dyskusyjna pracy poprzedzona jest szerokimi objasnieniami dotyczgcymi
zarébwno natury zastosowanych modeli jak i praktycznych rozwigzan technicznych
wykorzystanych w pracy. Migdzy innymi autorka wyczerpujaco objasnita sposéb, w jaki
poradzita sobie z rozbieznoscig pomiedzy algorytmami obliczeniowymi stosowanymi' w
systemach Eclipse i RayStation. Uwazam, ze metodologia opracowana przez Autorke w tym
celu jest prawidtowa. Niemniej jednak, chciatbym zauwazyé, ze oba systemy nieco odmiennie
interpretujg kontury w oparciu, o ktére wyznaczane s objetosci poszczegdlnych struktur.
Moze to wptywaé na proces optymalizacji i w efekcie na metryki dawki poddane analizie.
System Eclipse posiada modut MCO. Wykorzystanie tego modutu i nastepnie opracowanie
modelu KBP, oba etapy bezposrednio w Eclipse, rozwiatoby powyzsze watpliwosci. Domyslam
sie, ze Autorka nie posiadata w trakcie tworzenia pracy dostgpu do modutu MCO w systemie
Eclipse. Stad tez, chciatbym sie spyta¢ jaki potencjalny wptyw na uzyskane przez Autorke

wyniki maja wspomniane przeze mnie rozbieznosci.

3. Podsumowanie

Rozprawa doktorska Pani mgr Doroty Kope¢ ma charakter praktyczny i stanowig solidny
przyczynek dla dalszych badar natury aplikacyjnej, ktére w efekcie mogg doprowadzi¢ do
upowszechnienia automatycznych metod planowania leczenia w osrodkach radioterapii w
Polsce.

W realizacji przedsiewziecia naukowego Autorka wykazata sig dobrymi umiejgtnosciami
metodologicznymi, diagnostycznymi i projektujacymi, ktore zastosowata w prowadzeniu
badan oraz w analizie zebranego materiatu empirycznego.

Uwazam, Ze praca spetnia wszystkie wymagania, postawione przed rozprawg doktorska.
Dlatego wnosze do Rady Naukowej o dopuszczenie Doktorantki do dalszych etapdéw

postepowania o nadanie stopnia naukowego doktora.

Z wyraza mi szacupku
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