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Recenzja

rozprawy doktorskiej lek. Macieja Bloka pod tytutem

Skutecznoéé i bezpieczeristwo radiochirurgii stereotaktycznej mnogich przerzutéow do mozgu

wykonanej pod kierunkiem dr hab. Macieja Harata, prof. PBS

W ostatnim czasie obserwujemy rozwdj metod leczenia nieoperacyjnego przerzutéw do
mézgu w przebiegu choroby nowotworowej. Radiochirurgia staje sig podstawowym
narzedziem w tym zakresie, ograniczajac miejsce wczesniej stosowanej techniki operacyjnej i
naswietlania catego moézgu. Szczegélnie w przypadkach mnogich przerzutow do mozgu

radiochirurgia istotnie wydtuza mediang przezycia chorych.



Autor w recenzowanej rozprawie doktorskiej jako cele wyznaczyt ocene przezycia pacjentéw i
czynnikéw wptywajacych na przezycie w okresie jednego roku po SRS (stereotaktycznej
radiochirurgii) mnogich ognisk przerzutowych, ocene kontroli miejscowe] i czynnikdw
wptywajgcych na kontrole miejscowa mnogich ognisk przerzutowych w OUN (osrodkowym
uktadzie nerwowym) po zastosowaniu SRS w technice DCA-SIMT (technika wielotukowa z
wykorzystaniem pojedynczego izocentrum) oraz ocene bezpieczeristwa SRS w technice DCA-

SIMT w leczeniu mnogich ognisk przerzutowych do OUN we wczesnym okresie po leczeniu.

Wstep pracy jest dobrze przedstawionym wprowadzeniem do zagadnieri dotyczacych
epidemiologii, mechanizmu powstawania, objawoéw klinicznych oraz aktualnego stanu wiedzy
dotyczacego leczenia przerzutéw do mozgu. Zagadnienia zostaty przedstawione w sposéb
ciekawy, zdradzajacy bardzo dobre Przygotowanie oraz zainteresowanie doktoranta. Na
zakoriczenie wstgpu autor przedstawit kluczowe schematy postepowania w przypadku
ograniczonej oraz duzej liczby przerzutéw do osrodkowego uktadu nerwowego na podstawie

wytycznych ASTRO. Ze wstepu jasno wynikajg wytyczone cele pracy.

Badanie zostato przeprowadzone retrospektywnie na grupie 123 chorych leczonych z powodu
mnogich przerzutéw do mézgu w Centrum Onkologii w Bydgoszczy w okresie dwéch lat, od
sierpnia 2018 r. do wrzeénia 2020 r. Kryteriami wigczenia do analizy byta histopatologicznie
potwierdzona choroba nowotworowa, mnogie (wiecej, niz jeden) przerzuty do mozgu i okres
co najmniej roku od leczenia. Wytaczono chorych po operacjach neurochirurgicznych, po
radioterapii na caty mdzg (WBRT) i po zastosowaniu powtdrnej radiochirurgii na ten sam
obszar. Do oceny kontroli miejscowej SRS w technice DCA-SIMT wtaczono 36 pacjentéw.
Kryteria wiaczenia i wytaczenia s3 wybrane prawidiowo, pozwalajg na jednoznaczne

zdefiniowanie badane;j grupy oraz na jej jednorodnoéé.

Procedura kwalifikacji do leczenia byta prowadzona przez Komisjg Interdyscyplinarna.
Radioterapia byta wykonywana na przyspieszaczu liniowym TrueBeam firmy Varian z
systemem monitorowania utozenia ExacTrack. Kontrola po leczeniu byta prowadzona zgodnie
z ogolnymi wytycznymi. Kontrola miejscowa zostata oparta o badanie rezonansem
magnetycznym 3T w sekwencjach T1 z kontrastem i T2-TIRM przy analizie w programie

BrainLab Elements MultiMets SRS. W tym samym programie pozyskiwano dane opisujgce



ogniska przerzutowe: objeto$é, dawki, marginesy, odlegtosci od izocentrum, indeksy
gradientu oraz konformalnoéci. Proces leczenia byt prowadzony wedfug wysokich

standarddw, na Swiatowym poziomie.

Przyjeto cztery kryteria odpowiedzi na leczenie radiochirurgia: odpowiedz catkowita,

odpowied? cze$ciowa, stabilizacja, progresja. Kryteria te zostaty jasno zdefiniowane.

Analiza statystyczna zostata przeprowadzona w programach Statistica oraz PQStat przy

zastosowaniu typowych testéw parametrycznych i nieparametrycznych.

Charakterystyka badanej grupy zostata prawidtowo opisana za pomoca statystyki opisowej.
Najczestszym rozpoznaniem histopatologicznym w grupie byt rak niedrobnokomoérkowy
ptuca, nastepnie rak piersi, czerniak, rak nerki i podwdjne lub pojedyncze przypadki o innych
rozpoznaniach. Mediana przezycia w catej badanej grupie wyniosta 7,17 miesigca. W analizie
wptywu czynnikéw klinicznych na przeiycie chorych poddano ocenie wiek, pfe¢ i

histopatologie przerzutéw. Wiek ani pte¢ nie wptynety na przezycie ani na kontrolg miejscowa.

W kategoriach histopatologicznych istotng réznice w przezyciu uzyskano jedynie pomigdzy
rakami gruczolowymi ptuca a rakami ptaskonabfonkowymi wraz z innymi rakami
niedrobnokomaérkowymi ptuca, na korzysé tych pierwszych. Lepsza kontrolg ognisk uzyskano
takze w przerzutach o parametrze Cl (indeksie konformalnosci) <1,42 oraz o wigkszym

marginesie.

Wyniki uzyskane w dysertacje sa zgodne z danymi z pisSmiennictwa. W dyskusji autor
prawidtowo odnosi sie do aktualnych publikacji oraz podejmuje dyskusjg dotyczaca metodyki
badar onkologicznych. Trafnie podkresla, ze termin "raki niedrobnokomérkowe ptuca”
obejmuje zbyt szeroka i zbyt niejednorodna grupe choréb, proponujac wykluczenie z tej grupy

rakéw gruczotowych ptuca.

Autor takzie wyjatkowo trafnie podejmuje krytyczng dyskusje z ograniczeniami witasnej
metodyki oraz z istniejgcymi obecnie kontrowersjami dotyczacymi samej techniki oraz

dostepnosci leczenia. Znakomity rozdziat "Dyskusja" na szesnastu stronach wyczerpujgco



udowadnia korzysci wynikajace z faczenia nowoczesnych metod leczenia nowotwordw SRS i
immunoterapii lub leczenia celowanego. Na uwage zastugujg opisane réznice pomiedzy
uzyskanymi w pracy wynikami a wynikami niektdrych publikacji Swiatowych, z wyjasnieniem
autora, skad te réznice moga wynikaé. Ciekawe jest poréwnanie na przyktad z publikacja
dotyczacg zastosowania dawki 24 Gy i lepszej w zwigzku z tym kontroli miejscowej przerzutow,
niz dawki mniejszej. Autor wyjasnia, ze w grupie badanej stosowano rozpietoé¢ dawki 15- 24
Gy, czyli cechujacej sig generalnie wysoka skutecznoscia. Wyciagniete wnioski sg odpowiedzig

na postawione pytania.

Praca doktorska jest napisana bardzo dobrze pod kazdym wzgledem, dobrze sie ja czyta. Uktad
jest klasyczny, z podziatem na typowe rozdzialy i podrozdziaty, z dobrymi proporcjami
objgtosciowymi. Streszczenia sg nieco obszerne, ale spetniajag wymogi edytorskie. Bibliografia
zawiera 173 pozycje, starannie zredagowane wg klasycznego schematu. Osobno zatgczono

spisy rycin i tabel oraz zgode komisji bioetycznej.

Rozprawa doktorska autorstwa lek. Macieja Bloka pod tytutem "Skutecznosé i bezpieczerstwo
radiochirurgii stereotaktycznej mnogich przerzutéw do mdzgu" stanowi w mojej ocenie
opracowanie wysoce warto$ciowe zaréwno z poznawczego, jak i praktycznego punktu
widzenia. Nalezy podkreéli¢, ze oceniana rozprawa doktorska Swiadczy o bardzo dobrym
przygotowaniu lek. Macieja Bloka do prowadzenia badan naukowych. Lektura dysertacji
uprawnia do stwierdzenia, ze autor posiada szerokg wiedze teoretyczng oraz praktyczng w
swojej dziedzinie, dysponuje narzedziami niezbednymi do analizy naukowej, bardzo dobrze
zna metodyke badan oraz posiada dar pisania dysertacji, ktorg sie dobrze czyta. Nalezy
rowniez podkresli¢ zaangazowanie | wyrazi¢ stowa uznania dla zespotu Centrum Onkologii w
Bydgoszczy, praca jest odzwierciedleniem bardzo wysokiego poziomu naukowego i

klinicznego w tym zespole.

Stwierdzam, ze przedstawiona do oceny dysertacja w petni odpowiada warunkom formalnym
i merytorycznym stawianym rozprawom doktorskim zawartym w ustawie z dnia 20 lipca 2018
r. Prawo o szkolnictwie wyizszym i nauce i wnosze do Rady Dyscypliny Nauki Medyczne

Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy o dopuszczenie lek. Macieja Bloka



do dalszych etapéw przewodu doktorskiego celem uzyskania stopnia doktora nauk

medycznych.

Ponadto, z uwagi na wysoka warto$¢ przedtozonej do recenzji pracy wnosze do Rady wniosek

0 wyroznienie niniejszej pracy doktorskiej.
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