Recenzja pracy na stopien doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu
lekarza Aleksandry PilSniak
pt. ,,Obrazy kliniczno-dermoskopowe zmian skornych w przebiegu ostrego i
przewleklego zapalenia skory wywolanego radioterapia u chorych z rozpoznanym

zlosliwym nowotworem glowy i szyi.”

Recenzje przygotowata dr hab. n. med. Adriana Rakowska, lekarz, specjalista dermatolog-wenerolog,

adiunkt w Katedrze i Klinice Dermatologicznej Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego.

Badanie dermoskopowe/wideodermoskopowe, oparte na mikroskopii epiluminescencyjnej, jest obecnie
ztotym standardem w diagnostyce dermatologicznej. Pierwotnym zastosowaniem metody jest diagnostyka
chorob nowotworowych skory, jednakze wraz z jej rozwojem wskazania do jej zastosowania znacznie si¢
rozszerzyty, obejmujac zapalne choroby skory, pasozytnicze choroby skory, tysienie i choroby paznokci.
Podjety przez Doktorantke temat dotyczy wykorzystania dermoskopii do oceny ostrego i przewleklego
popromiennego zapalenia skory. Dane literaturowe dotyczace tego tematu sg ograniczone, dlatego jego

podjecie przez Doktorantke uwazam za celowe i bardzo istotne.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska lekarz Aleksandry Pil$niak wszczgta w Narodowym
Instytucie Onkologii im. M. Sktodowskiej-Curie -Panstwowym Instytucie Badawczym stanowi jednolity
tematycznie cykl 4 prac (dwoch oryginalnych 1 dwoch pogladowych) opublikowanych w indeksowanych
czasopismach. Doktorantka jest pierwszym autorem trzech publikacji (2 oryginalnych i 1 pogladowej), a
w jednej drugim (ostatnim) autorem. Badania, ktore sg podstawa rozprawy doktorskiej lekarz Aleksandry

Pil$niak byty prezentowane na zjazdach krajowych 1 zagranicznych.

Rozprawa doktorska powstata w oparciu o cykl dwdch prospektywnych prac oryginalnych i dwoch prac
pogladowych, opublikowanych w recenzowanych czasopismach naukowych o sumarycznym wskazniku
oddziatywania IF 7,8 oraz sumie punktéw MEIN 410. Wartos¢ naukowa tych prac zostala juz

potwierdzona pozytywnymi ocenami recenzentow odpowiednich czasopism.



Ocenie podlegaja nastgpujace prace:

PUBLIKACJA A: Pilsniak A, Szlauer-Stefanska A, Tukiendorf A, Rutkowski T, Skladowski K,
Kaminska-Winciorek G. Dermoscopy of acute radiation-induced dermatitis in patients with head and neck
cancers treated with radiotherapy. Sci Rep. 2023;13(1):15711. (IF: 4,6; MEiN: 140 pkt)

PUBLIKACJA B: Pilsniak A, Szlauer-Stefanska A, Tukiendorf A, Rutkowski T, Skladowski K,
Kaminska-Winciorek G. Dermoscopy of Chronic Radiation-Induced Dermatitis in Patients with Head and
Neck Cancers Treated with Radiotherapy. Life. 2024; 14 (3): 399. (IF: 3,2; MEiN: 70 pkt)
PUBLIKACJA C: Dudek A, Rutkowski T, Kaminska-Winciorek G, Sktadowski K. What is new when it
comes to acute and chronic radiation-induced dermatitis in head and neck cancer patients?
NOWOTWORY J Oncol 2020; 70, 1: 9-15. (MEiN: 100 pkt)

PUBLIKACJA D: Kaminska-Winciorek G, Pil$niak A. The role of dermoscopy in dermato-oncological
diagnostics — new trends and perspectives. NOWOTWORY J Oncol 2021; 71: 103—110. (MEiN: 100 pkt)

Rozprawa doktorska obejmuje laczenie 79 stron wydruku i zawiera kopie publikacji i oswiadczenia
wspotautoréw. Sktada sie z nastepujacych rozdziatoéw: wykaz stosowanych skrotow, wykaz publikacji
stanowiacych rozpraweg doktorska, wykaz rycin, wstep, cele pracy, materiat i metody, wyniki, wnioski,
bibliografia (19 pozycji), streszczenie w jezyku angielskim, stowa kluczowe w jezyku angielskim,
publikacje wchodzace w sktad rozprawy doktorskiej, o$wiadczenia wspotautorow, uchwata Komisji

Bioetyczne;.

Wstep rozprawy doktorskiej to skrotowe ale rzetelne omowienie epidemiologii nowotwordow glowy i szyi
oraz metod terapeutycznych ze szczegdlnym uwzglednieniem radioterapii (RT) 1 jej mozliwych powiktan
pod postacig toksycznosci ostrej (do 90 dni po rozpoczeciu leczenia) i1 toksycznosci pdznej. Doktorantka
omawia we wstegpie problemy diagnostyczne 1 klasyfikacyjne ostrego popromiennego zapalenia skory
(ARD) 1 przewlektego popromiennego zapalenia skory (CRD), wprowadzajac do tematu swojej dysertacji
— analizy dermoskopowej w/w powiktan jako metody mogacej by¢ wykorzystanej do ich parametryzacji

pod katem intensywnosci i innych konsekwencji klinicznych.

Celem prac stanowiacych jednolity cykl publikacji, bedacy podstawa do ubiegania si¢ przez lekarz
Aleksandre Pil$niak o stopien doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu, byta ocena przydatnosci
badania dermoskopowego w ocenie ostrego 1 przewleklego popromiennego zapalenia skory.

Cele szczegdtowe w/w publikacji klarownie sformutowane przez Doktorantke to:



1) Analiza aktualnego stanu wiedzy na temat ostrego i popromiennego zapalenia skory wywotanego
leczeniem metoda radioterapii.

2) Analiza przydatno$ci dermoskopii jako metody badawczej w onkologii.

3) Okreslenie, czy istniejg charakterystyczne cechy dermoskopowe w ostrym 1 przewlektym
popromiennym zapaleniu skoéry u chorych poddawanych radioterapii.

4) Ocena, czy istnieje zalezno$¢ miedzy cechami dermoskopowymi w ostrym i przewlektym
popromiennym zapaleniu skory a cechami makroskopowymi charakterystycznymi dla tych
toksycznosci.

5) Ustalenie przydatnosci badania dermoskopowego w diagnostyce ostrego 1 przewlektego
popromiennego zapalenia skory.

6) Ustalenie zwigzku pomiedzy cechami makroskopowymi i dermoskopowymi w ostrym i

przewlektym popromiennym zapaleniu skoéry, a demograficznymi i klinicznymi czynnikami

ryzyka.

Pierwsza praca w cyklu to prospektywne, nierandomizowane badanie, do ktorego zakwalifikowano 26
pacjentow poddanych radioterapii z powodu nowotworu glowy i szyi (HNC). Pacjenci byli obserwowani
w kierunku ARD (ocena kliniczna i dermoskopowa byla wykonywana $rednio w 15-stu punktach
czasowych u kazdego pacjenta). Kazdorazowo wykonywano 4 zdj¢cia obszaru napromieniowanego i 2

zdjecia kontrolne, ostatecznie uzyskujac 2244 obrazy dermoskopowe i1 374 obrazy kliniczne.

W drugim badaniu prospektywnym pacjenci byli obserwowani pod katem wystgpienia CRD (32
badanych) w 3-cim, 6-stym oraz 12-stym miesigcu po radioterapii. Analizie poddano 216 obrazow

dermoskopowych i 36 obrazow klinicznych.

Metodyka oceny obrazow dermoskopowych w obydwu badaniach byta taka sama. Zarchiwizowane
obrazy byty niezaleznie oceniane przez Doktorantke i drugiego badacza — dr. n. med. Aleksandre Szlauer-
Stefanska. Ocene kliniczng przeprowadzono wedtug skali RTOG/EORTC, obrazy dermoskopowe byty
oceniane zgodnie z konsensusem Mig¢dzynarodowego Towarzystwa Dermoskopowego (ang. International
Dermoscopy Society, IDS). W przypadkach rozbieznosci ostateczne rozstrzygnigcie byto przeprowadzane

przez Prof. dr. hab. n. med. Grazyn¢ Kaminska- Winciorek, Promotora doktoratu.

W pierwszej publikacji w cyklu (publikacja A) obecnos¢ ARD stwierdzono u wszystkich badanych
(nasilenie w stopniu 1- 4 wg RTOG/EORTC). W kazdym stopniu ARD dermoskopowo obserwowano
polimorficzne naczynia o niejednorodnym rozmieszczeniu, aczkolwiek nie stwierdzono typowego uktadu

dla konkretnego stopnia ARD. Naczynia o rozmieszczeniu siateczkowym wystepowaly w kazdym stopniu
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ARD (brak takiego uktadu w okolicach kontrolnych); w zdrowej skorze cz¢sciej obserwowano nieswoisty
uktad naczyn. Drugim objawem ARD byla niejednolicie rozmieszczona tuska, ktorej czgstose
wystepowania wzrastata wraz ze stopniem rozwoju wedtug RTOG. Trzecim patognomicznym objawem
ARD byty czopy mieszkowe o uktadzie rozet.

W drugiej czesci pracy Doktorantka skorelowata cechy dermoskopowe i makroskopowe z wiekiem, picig
pacjenta, ze stosowaniem chemioterapii indukcyjnej, chemioterapii towarzyszacej, catkowita dawka

promieniowania, dawka frakcyjna, lokalizacjg guza i rozpoznaniem histopatologicznym nowotworu.

W drugiej pracy (publikacja B) dotyczacej CRD, w obszarze napromienianym stwierdzono niejednorodne
rozmieszczenie naczyn polimorficznych ze zwigkszonym udziatem naczyn kropkowanych w poréwnaniu
do skory zdrowej. Patognomiczng cechg CRD byta obecnos$¢ tuski zoéttej i brazowej. Luska koloru biatego
wystepowala istotnie statystycznie czesciej niz w skorze niezmienionej.

Doktorantka wykazata, ze wraz ze wzrostem stopnia CRD wzrasta czgstos¢ wystepowania biatych
obszarow bezstrukturalnych, brazowych kropek i globuli oraz biatych linii. Czas w miesigcach generuje
statystycznie wigksze prawdopodobienstwo wystgpienia naczyn kropkowanych, biatej tuski, tuski o
niejednolitym rozmieszczeniu, okotomieszkowego biatego koloru, biatych obszaréw bezstrukturalnych,
bragzowych kropek i globuli oraz biatych linii.

Doktorantka wykazata, ze zwigkszanie liczby frakcji 1 dawki catkowitej promieniowania zwigksza ryzyko
wystapienia bialych obszaréw bezstrukturalnych, brazowych kropek i globuli, zmiany pigmentacji a takze

czgsciowe] 1 catkowitej utraty wlosow.

Stwierdzam, ze omOwione powyzej prace oryginalne stanowia nowatorski aspekt dysertacji doktorskiej i
oceniam je wysoko. Opis metodologii i uzyte narzedzia statystyczne sa wtasciwe, a wyniki przedstawiono
1 przeanalizowano prawidtowo. Wnoszg one istotne informacje do §wiatowej literatury i przektadajg si¢ na

codzienng prace kliniczna.

Dwie publikacje pogladowe ujete w ocenianym cyklu (publikacja C i D) praktycznie stanowig wstep do
wyzej omoéwionych badan prospektywnych. Pierwsza z nich (publikacja C) podsumowuje aktualng wiedze
na temat ARD 1 CRD z doktadnym omowieniem oceny nasilenia toksycznosci w skali RTOG/EORTC. W
ostatniej (publikacja D) Doktorantka podsumowuje role dermoskopii w przedoperacyjnej 1 pooperacyjnej
diagnostyce roznicowej zmian skdrnych oraz w monitorowaniu pacjentoéw w trakcie i po zakonczeniu
leczenia onkologicznego.

W obu pracach Lekarz Aleksandra Pilsniak dokonata wnikliwej analizy dostepne;j literatury, co $wiadczy
o jej dojrzatosci naukowej 1 umiejetnosci formutowania wtasnych wnioskéw. Co istotne, obie prace sg

zilustrowane zdj¢ciami z wtasnej bazy Doktorantki.



Whioski wynikajace z w/w omawianych prac, w mojej ocenie wiasciwie sformutowane przez Doktorantke
to:

1) Obecnie nie istnieje jednolity system oceny ARD i CRD. Ocena kliniczna przeprowadzana jest w
oparciu o rézne skale kliniczne. Tylko w jednym badaniu stworzono system punktacji obejmujacy
czynniki dozymetryczne i kliniczne, aby oceni¢ ryzyko wystapienia cig¢zkich, ostrych reakcji
skérnych u pacjentow poddawanych radioterapii o modulowanej intensywnosci (IMRT) w
leczeniu HNC.

2) Dermoskopia jest multidyscyplinarng metodg diagnostyczng z uwzglednieniem onkologii
klinicznej. Znajduje zastosowanie w przedoperacyjnej i pooperacyjnej diagnostyce rdznicowej
zmian skornych oraz w monitorowaniu chorych w trakcie 1 po zakonczeniu leczenia
onkologicznego.

3) Wyodrebnione zostaly charakterystyczne cechy dermoskopowe dla ostrego 1 przewlektego
popromiennego zapalenia skory u chorych poddanych radioterapii.

a) Cechami dermoskopowymi ostrego popromiennego zapalenia skory sa naczynia
o rozmieszczeniu siateczkowym, biata, zoétta 1 brazowa tuska o niejednolitym
rozmieszczeniu, przebarwienia okotomieszkowe i czopy mieszkowe o uktadzie rozet.

b) Cechami dermoskopowymi przewleklego popromiennego zapalenia skory sa naczynia
kropkowane rozmieszczone w skupiskach, biala tuska o niejednolitym rozmieszczeniu,
biata barwa okotomieszkowa, biale obszary bezstrukturalne, brazowe kropki i ciatka oraz
biate linie.

4) Istniejg zaleznosci miedzy cechami dermoskopowymi w ostrym i przewlekltym popromiennym
zapaleniu skory z cechami makroskopowymi charakterystycznymi dla tych toksycznosci.

5) Badanie dermoskopowe jest nowatorska metoda diagnostyczng w ocenie ostrego i przewleklego
popromiennego zapalenia skory, ktora moze by¢ wykorzystywana jako obiektywne narze¢dzie do
analizy ARD i CRD.

6) Ustalono zwigzek pomigdzy cechami dermoskopowymi a demograficznymi i1 klinicznymi
czynnikami ryzyka, do ktérych naleza:

a) ple¢ oraz jednoczasowa chemioterapia w ostrym popromiennym zapaleniu skory,

b) wiek, pte¢, operacja przed RT w przewlektym popromiennym zapaleniu skory.

PODSUMOWANIE
Stwierdzam, ze przedstawione do oceny jako praca doktorska powyzej omdéwione publikacje sa
jednorodne tematycznie oraz stanowig spdjny cykl mogacy by¢ podstawa dysertacji doktorskiej. Sg one

wlasciwie udokumentowane i zilustrowane.



Udzial Doktorantki w powstawaniu prac byt znaczacy, co podkresla fakt bycia przez nig pierwszym
autorem w dwoch pracach oryginalnych i w jednej pogladowej (w drugiej pracy pogladowej Doktorantka
jest drugim autorem, a udzial w powstawaniu pracy byl znamienny i polegat na wspottworzeniu koncepcji
pracy, opracowaniu metodologii i planu pracy, walidacji, wizualizacji i recenzji manuskryptu).

O prawidtowosci metodyki oraz wysokiej jakosci uzyskanych wynikoéw $swiadczy fakt akceptacji do
publikacji w renomowanych w srodowisku lekarskim czasopismach.

Oceniam rozprawe doktorska lek. Aleksandry Pil$niak wzorowo z uwagi na waznos$¢ podjetego tematu i
znaczenie praktyczne uzyskanych wynikow. Realizacja zatozonych celow badawczych, poprawnie
dobrane i1 zastosowane metody badawcze, a takze swobodne poruszanie si¢ w zakresie tematyki
realizowanego zagadnienia wskazuja, ze doktorantka jest osobg umiejaca zaplanowa¢ i prawidlowo
przeprowadzi¢ badanie naukowe, prawidtowo wyciagna¢ wnioski i krytycznie omowi¢ uzyskane wyniki.
Na uwage zastluguje opublikowanie wlasnych wynikéw badan oraz prac pogladowych w
wysokopunktowanych periodykach naukowych, co dodatkowo podkresla nowatorstwo, znaczenie oraz

wymierny aspekt praktyczny uzyskanych wynikow

WNIOSEK KONCOWY

Rozprawa doktorska lekarz Aleksandry Pil$niak pt. ,,Obrazy kliniczno-dermoskopowe zmian skornych w
przebiegu ostrego i1 przewleklego zapalenia skory wywolanego radioterapia u chorych z rozpoznanym
zto§liwym nowotworem glowy i1 szyi” pod kierunkiem promotora Prof. dr hab. n. med. Grazyny
Kaminskiej-Winciorek, w mojej ocenie spelnia wymogi stawiane tego typu rozprawom okreslone w art.
187 Ustawy z dn. 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (t.j. Dz. U. z 2021 r. poz. 478 ze
zm.). W zwigzku z tym zwracam si¢ do Rady Naukowej Narodowego Instytutu Onkologii im. Marii
Sklodowskiej -Curie — Panstwowego Instytutu Badawczego o dopuszczenie lekarza, Panig Aleksandre

Pil$niak, do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Majac na uwadze wage podjetego tematu, implikacje kliniczne opublikowanych prac oraz sumaryczny

IF=7,8 prac wchodzacych w sktad dysertacji, wnioskuje o wyréznienie niniejszej rozprawy doktorskie;j.

Warszawa, 14.05.2024 dr hab. n. med. Adriana Rakowska

adriana.rakowska@gmail.com



mailto:adriana.rakowska@gmail.com

