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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Marty Gizynskiej zatytutowanej:
Analiza wplywu niepewnosci utozenia pacjentow na dawki
otrzymane przez nich podczas radioterapii

1. Ocena formalna pracy

Poddana recenzji dysertacja doktorska stanowi zamknigte dzieto naukowe liczace 176
stron. Praca ustrukturyzowana jest prawidtowo. Posiada strong tytutowa, streszczenie, spis
treéci, indeks skrétéw i symboli, spis rycin i tabel, wstep, czeéé¢ witasciwa, oraz bibliografie
liczaca 98 pozycji.

Cze$¢ wihasciwa dysertacji sktada sie z siedmiu rozdziatow, sposréd ktorych pierwszy to
podstawy teoretyczne. Pig¢ kolejnych rozdziatow przedstawia badania Autorki, ktérych celem
gtéwnym bylo opracowanie prostej i skutecznej metody indywidualizacji napromieniania
pacjentéw poddanych zabiegom teleradioterapii. Metoda ta opiera si¢ na efektywnej kontroli
ufozenia pacjentéw na aparacie terapeutycznym oraz analizie wptywu tegoz utozenia na dawki
deponowane w obszarze tarczowym i narzadach krytycznych. W opinii Autorki, osiggniecie
celu gtéwnego mozliwe byto poprzez realizacje celéw szczegétowych takich jak: (CS1)
szczegdtowa analiza niepewnosci utozenia w oparciu o dane niesione przez grupg badawcza,
(CS2) parametryzacja przesunigc okreslajacych niezgodnos¢ pomiedzy aktualnym ufozeniem
pacjenta (na aparacie terapeutycznym) a utozeniem w trakcie przygotowywania planu
leczenia (etap planowania leczenia), (CS3) opracowanie modelu estymacyjnego kumulacji
dawek w oparciu o obserwowane przesunigcia, (CS4) analize protokotow umozliwiajacych
minimalizacje niepewnosci zwigzanej z utozeniem pacjenta i opracowanie protokotu

autorskiego i ostatecznie, (CS5) opracowanie metody obliczania zindywidualizowanego
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marginesu CTV-PTV w oparciu o wyniki uzyskane w pierwszych czterech celach szczegétowych.
Ostatni rozdziat czeéci wtasciwej pracy jest podsumowaniem wszystkich czesci badawczych i
ptyngcych z nich wnioskéw, ktére stanowia rozwigzanie celéw szczegétowych i w
konsekwencji celu gtéwnego.

Autorka nie unikneta btedéw literowych i stylistycznych, s one jednak nieliczne. Uktad
pracy jest przejrzysty i konsekwentny co znaczaco utatwia zapoznanie sie z jej trescia.
Bibliografia sporzadzona jest rzetelnie z prawidtowym cytowaniem w tekscie. Uwaga
formalna dotyczy tytutu pracy. Moim zdaniem jest on za bardzo ogélny. Jak wynika z pracy,
badania zostaly przeprowadzone na grupie pacjentéow 2z rakiem prostaty, bez
generalizowania/ekstrapolowania wynikéw na inne grupy pacjentéw onkologicznych. Stad
tez tytul powinien wskazywaé badana grupe, czyli pacjentéw z nowotworem gruczotu

krokowego.

2. Ocena merytoryczna pracy i kwestie dyskusyjne

2.1. Motywacja, cel i aktualny stan wiedzy

Podanie dawki terapeutycznej w $cisle okreslony blok tkanek, kt6rego granice wyznaczajq
obszar napromieniania, to jeden z kluczowych elementow decydujacych o powodzeniu
leczenia promieniowaniem jonizujgcym. W  przypadku nieskomplikowanych technik
radioterapeutycznych jest to mozliwe dzigki starannej kontroli parametréw okreslajacych
zaleznoéci geometryczne pomiedzy aparatem a powierzchnia ciata pacjenta, wykonanej przy
uzyciu skali telemetrycznej, symulacji $wietInej pola terapeutycznego czy tez systemu laseréw.
Niemniej jednak zaawansowane techniki radioterapeutyczne, takie jak IMRT, czy tez VMAT
prowadzg do wzrostu konformalnosci rozktadu dawki w ciele pacjenta. Co jest z tym zwigzane
— obarczone s3 wiekszym prawdopodobieristwem popetnienia btedu geometrycznego,
ktérego skutkiem moze byé podanie niepetnej dawki terapeutycznej do obszaru
napromieniania lub podanie wiekszej, od planowanej, dawki w narzadach krytycznych. W
przypadku technik IMRT/VMAT, aby unikna¢ btedu geometrycznego, konieczna jest
weryfikacja obrazowa. Pozwala ona na oceng zgodnosci obszaru aktualnie napromienianego
na aparacie terapeutycznym z obszarem, ktéry zostat wyznaczony w trakcie planowania
leczenia. Poréwnania nie powinny byé przeprowadzane chaotycznie czy tez losowo. Aby
efektywnie wykorzystaé informacje uzyskane dzigki porownaniom, nalezy usystematyzowac

procedure oceny zgodnosci, tworzac wtasny badZz wykorzystujac jeden z opracowanych
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protokotéw oceny zgodnosci. Jednym z takich protokotéw jest NAL (no action level). Zaktada
on, ze w trakcie trzech lub pigciu pierwszych frakcji napromieniania nie s podejmowane
sadne kroki zaradcze. Dopiero pdzniej analizuje sie przesunigcia dla kazdej frakcji. W efekcie
obliczana jest warto$¢ $rednia wektora przesunigcia, na podstawie ktdrej koryguje sig utozenie
pacjenta. W przypadku klasycznej formy protokotu NAL pozostate frakcje realizowane sg bez
weryfikacji obrazowej. Niniejsze podejscie uniemozliwia wychwycenie rozbieznosci, ktore
moga pojawi¢ sie¢ w kolejnych tygodniach kursu radioterapii. Rozbieznosci te moga byc
nastepstwem zmian, takich jak: wzmozona ruchomoéé fizjologiczna, utrata masy ciata, obrzgk,
obkurczanie sie i migracja poszczegdlnych elementéw anatomii wewnetrznej. Do kontroli
odtwarzalnoéci w trakcie kolejnych frakcji realizowanych podczas kursu radioterapii mozna
zastosowaé protokét AL (action level). Zakfada on wykonywanie weryfikacji obrazowej
zazwyczaj co piata frakcje napromieniania. Takie podejscie pozwala kontrolowac
odtwarzalnoéé ufozenia pacjenta podczas catego kursu radioterapii. W przypadku
przekroczenia dopuszczalnego progu niezgodnosci wykrytej podczas weryfikacji obrazowej
nalezy wdrozy¢ dziatania zaradcze, majace na celu minimalizacje niezgodnosci. Protokét AL
uniemozliwia ocene odtwarzalnosci leczenia z frakcji na frakcje. Dopuszczalne jest jednak
pofaczenie obu protokotéw w taki sposdb, ze w pierwszym tygodniu realizowany jest NAL, a
w kolejnych tygodniach wykonuje sie weryfikacj¢ obrazowa zgodnie z zatozeniami AL.
Pofaczenie protokotéw NAL i AL realizowanych w oparciu o analize dwdch ortogonalnych
topogramoéw, okreslane jest jako e(xtended)NAL. Jesli zastapi sie topogramy obrazowaniem
objetoéciowym CBCT, mozna takze okresli¢c anatomiczny charakter tych rozbieznosci. Wzrost
dostepnosci metod obrazowania objgtosciowego, jego optymalizacja i automatyzacja procesu
rejestracji doprowadzity do coraz czestszego wykorzystania obrazéw CBCT. Obecnie bardzo
powszechnym jest protokét DAD (day after day). W tym rozwigzaniu weryfikacja obrazowa
wykonywana jest dla kazdej frakcji napromieniania na podstawie tomogramow CBCT.
Kazdorazowa ocena aktualnych warunkéw anatomii wewnetrznej pozwala uzyskac najwieksza
zgodno$¢ miedzy aktualnie napromienianym i planowanym obszarem napromieniania. Nalezy
jednak pamigtaé, ze protokét DAD wzglgdem protokotéw NAL czy tez eNAL wydtuza taczny
czas przebywania pacjenta w pomieszczeniu terapeutycznym. Dlatego tez, w niektoérych
sytuacjach, gdzie istotna role odgrywa obcigzenie aparatu liczbg leczonych pacjentow,
racjonalne wydaje sie¢ stosowanie klasycznych protokotéw. Wskazane jest jednak

uwzglednianie metod, ktére umozliwiaja monitorowanie zmian w trakcie catego kursu
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radioterapii (eNAL) a nie tylko na jej poczatku (NAL). Niemniej jednak zmiany anatomii czy tez
wzmozone ruchy fizjologiczne narastajace w trakcie kursu radioterapii dotycza tylko czesci
pacjentéw. Racjonalnym jest wigc pomyst Autorki pracy polegajacy na opracowaniu
wiasnego protokotu (iNAL), umozliwiajacego realizacje kontroli podtug protokotu NAL i
umotzliwiajacego wyselekcjonowanie procedur ,extended” do wybranej grupy pacjentow
cechujacej sie wzrostem niezgodnosci utozenia w trakcie radioterapii.

W oparciu o dane dotyczace przesunigc zebranych w trakcie weryfikacji obrazowej na
wzglednie duzej grupie pacjentéw mozliwe jest wyznaczenie ich skfadowych — btgedow
przypadkowych i systematycznych. Moga one zostaé wykorzystane do obliczeri marginesow
jakie nalezy dodac¢ do CTV (margines CTV-PTV). Gtéwnym zatozeniem marginesu CTV-PTV jest
minimalizacja rozbieznosci pomiedzy dawka obliczong i zdeponowang w CTV. Nalezy jednak
pamietad, ze tak obliczony margines ma charakter populacyjny. Oznacza to, ze W przypadku
wybranej grupy pacjentéw moze by¢ niewystarczajacy, np. moze nieskutecznie kompensowac
wzmozone ruchy fizjologiczne narastajace w trakcie kursu radioterapii i w efekcie prowadzi¢
do zaistnienia nieakceptowalnych rozbieznosci pomigdzy dawka zaplanowang i zdeponowang
w CTV. Niniejsza hipoteze nalezy zweryfikowac, co tez zostato poczynione przez Autorke. W
szczeg6lnosci, zaproponowata Ona autorski model estymacyjny kumulacji rozktadu dawek
frakcyjnych w oparciu o obserwowane przesunigcia oraz opracowata metode obliczania
zindywidualizowanego marginesu CTV-PTV uwzgledniajaca i kompensujagcq wzmozone

ruchy fizjologiczne narastajace w trakcie kursu radioterapii.

Wysoko oceniam sposéb wprowadzenia do tematyki pracy, koncepcje pracy jak i

stawiane przez Autorke cele, ktérych rozwigzania zostaly przedstawione w kolejnych

rozdziatach.

2.2 Realizacja cel6w — obrana metodologia i uzyskane wyniki

Badania Autorki przeprowadzone zostaly w oparciu o dane zawarte w dwéch bazach
danych — bazie COl w Warszawie i Erasmus MC, University Medical Center w Rotterdamie.
Obie bazy danych zawierajg informacje dotyczace parametréw uzyskanych w trakcie
weryfikacji obrazowej dla pacjentéw z rakiem gruczotu krokowego poddanych radioterapii.
Parametry te charakteryzuja geometryczne niezgodnoséci wykryte w trakcie pozycjonowania,
w szczegdlnosci niosa informacje o rozbieznoéci pomiedzy planowang lokalizacja obszaru

tarczowego i lokalizacja tegoz obszaru w trakcie dostarczania dawki frakcyjnej (setup errors).

Al
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Baza COl zawiera informacje dot. 100 pacjentéw a baza Erasmus MC - 835 pacjentow.
Doceniam potencjat ukryty w ilosci danych, ktore zostaty poddane analizie.

W rozdziale 3 (Clinical Data) Autorka poddaje szczegétowej analizie strukture grup
badawczych. Biorac pod uwage rozng liczebnoé¢ grup (100 vs. 835 pacjentéw), odmienne
schematy napromieniania (25 lub 27 vs. 39 frakcji) oraz odmienne metody pozyskiwania
danych dotyczacych przesunig¢ (COI — przesuniecia w oparciu a analize zgodnosci przede
wszystkim pomiedzy strukturami kostnymi positkowane uogdlnionymi informacjami o
mimowolnej ruchomosci gruczotu krokowego wzgledem struktur kostnych i Erasmus MC —
przesuniecia wyznaczone w oparciu o znaczniki w gruczole krokowym, bardziej precyzyjne, nie
uogolniajagce mimowolnej ruchomosci gruczotu krokowego) autorka nie zdecydowata sie
pofaczyé baz i w konsekwencji, czgs¢ eksperymentéw zostata zaplanowana dla grupy COl a
cze$é dla Erasmus MC. W opisie grup brakuje mi informacji jak duzy obszar poddawany byt
terapii, tj. czy byta to radioterapia tylko gruczotu krokowego, czy tez radioterapia
uwzgledniajaca takze pecherzyki nasienne i wezty chtonne. Z natury badan mniemam, e
dotyczyly one radioterapii ograniczonej do gruczotu krokowego. Prositbym o
doprecyzowanie niniejszej kwestii.

Z perspektywy wykorzystania przesunig¢ w protokotach kontroli obrazowej czy tez metod
wyznaczania marginesow istotnym jest, aby przesuniecia cechowaty sie rozktadem
normalnym. W wyniku przeprowadzonej analizy Autorka wykazata, ze dla dosy¢ duzego
odsetka pacjentéw przesunigcia nie spetniaja tego zatozenia. Ponadto mozna zauwazycC sporg
rozbieznoéé¢ pomiedzy analizowanymi bazami, odpowiednio 40% dla bazy COIl i 20% dla
Erasmus MC. Autorka poprawnie uzasadnia zaistniafe roznice pomiedzy bazami. W oparciu o
powyisze uzasadnienia nalezy wnioskowa¢, ze dane z Erasmus MC sa bardziej wiarygodne.
Cechuja sie one jednak wcigz duzym odsetkiem (20%) pacjentdw, dla ktérych przesunigcia nie
spetniaja warunku normalnosci. Chciatbym zauwazyg, ze test Shapiro-Wilka nie jest jedynym
testem stuzgcym od oceny normalnosci rozktadu. Co wigcej, sita testu i jego potencjalna
funkcjonalno$¢ zalezy od liczebnosci analizowanych grup i w przypadku grup o duzej
liczebnoéci rekomendowany jest test Jarque-Bera (JB) [Piotrowski i wsp, Phys Med. 2014;
Bera & Jarque, Econ Lett 1980; Jarque & Bera, Int Stat Rev 1987]. Zaktadam, ze zastosowanie
testu JB w przypadku bazy Erasmus MC mogto by zredukowaé odsetek pacjentow nie
spetniajacych warunkéw normalnosci (poprawne zidentyfikowanie charakteru przesunig¢

dla pacjentéw, ktérzy przez test SW zakwalifikowani zostali jako fatszywie negatywni). Jest
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to jednak dywagacja nie uprawniajaca mnie do zatozenia, e po zastosowaniu testu JB
odsetek pacjentéw, dla ktérych przesunigcia nie spetniajg warunku normalnosci spadt by do
akceptowalnego poziomu 5%. Dlatego tez, uwazam za racjonalna hipoteze o zmiennosci
wartoéci przesunieé (trendy czasowe) obserwowanej dla wybranych pacjentéw w czasie
radioterapii. W wyniku przeprowadzonych badan autorka potwierdzita te hipoteze, co wigcej
w sposéb przekonujacy wskazata zrédto zmiennosci wartosci przesuniec, ktérym sg zmiany w
ruchomodéci fizjologicznej struktur anatomicznych pacjenta w trakcie radioterapii.
Powszechnie wykorzystywane protokoty oceny zgodnosci anatomicznej czy tez metody
obliczer margineséw CTV-PTV nie uwzgledniaja trendow czasowych zaobserwowanych przez
Autorke w trakcie analizy. Dlatego tez obserwacja dotyczaca trendéw czasowych stanowita
podstawy do wszczecia badan, ktérych celem byto uwzglednienie tychze podczas okreslenia
prawidtowych parametréw charakteryzujacych przesunigcia (rozdziat 4). Analize
przeprowadzono w oparciu o symulacje monte carlo przeprowadzone na grupie Erasmus MC.
Wykorzystano dwie metody parametryzacji. Pierwsza zaktada okreSlenie btedow
przypadkowych i systematycznych, druga uwzglednia takze trendy czasowe. Sugestia ptyngca
z opisu metodologii badania: o ile zaproponowana metodologia nie budzi zastrzeien,
uwazam za stosowne, poszerzenie informacji na temat metod monte carlo wykorzystanych
w eksperymencie. Najistotniejszym wedtug mnie wnioskiem ptyngcym z tej czesci badan jest
to, ze w przypadku zaistnienia trendéw czasowych, model zbudowany w oparciu o
konwencjonalng parametryzacje jest nie wtasciwy. W szczegblnosci, marginesy CTV-PTV
wyznaczone w oparciu o taki model sg za mate co moze prowadzi¢ do niedopromienienia CTV.
Z tego tez powodu, w rozdziale 5, Autorka postanowita przeanalizowa¢ rozktady dawek
deponowane w ciele pacjenta uwzgledniajac wptyw przesunie¢ na kumulacje dawek
frakcyjnych. Odpowiednio, opracowata Ona i ocenita dwa autorskie modele estymacyjne
kumulacji dawek. Pierwszy z nich zaktada wyznaczenie sredniego przesuniecia w oparciu o
przesuniecia zebrane podczas n frakcji napromieniania, zmiang izocentrum terapeutycznego
o warto$¢ przesuniecia $redniego i obliczenie dla takiego uktadu dawki catkowitej. Drugi
zaktada, ze korekcja pozycji pacjenta w oparciu o $rednie przesunigcie z kilku pierwszych
frakcji napromieniania gwarantuje poprawnos¢ dostarczenia dawki. Stad tez rozktady dawek
dla frakcji, z ktorych liczone jest $rednie przesunigcie, sa usredniane i nastgpnie usrednienie
to jest multiplikowane do dawki catkowitej. Oba modele zostaty poddane analizie w Swietle

kumulacji najbardziej zblizonej do rzeczywistosci, czyli takiej w ktorej sumowano rozktady
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dawek frakcyjnych z uwzglednieniem przesunie¢ odpowiadajacych kazdej z frakcji z osobna.
Kumulacja taka, uznana przez Autorke za referencyjna, obarczona jest takze szeregiem
czynnikéw ktére moga wptywac na rozbieznoéci miedzy nig a rzeczywista wartoscia dawek
deponowanych w ciele pacjenta podczas radioterapii. W odréznieniu do poprzedniego
eksperymentu, badania przeprowadzono na bazie COl.

W wyniku poréwnari modeli z metoda referencyjng mozna wywnioskowa¢, ze modele
zachowuja sie podobnie. Wraz ze wzrostem liczby frakcji (n) branych do obliczen Sredniego
przesuniecia (model pierwszy), czy tez do uérednienia dawki (model drugi) maleje rozbieznosc
pomiedzy estymowang i referencyjng kumulacjg dawek. Poczynione obserwacje pozwalaja
wysnu¢ hipoteze, ze dobor odpowiedniej liczby (n) frakcji poczatkowych wykorzystanych w
protokotach obrazowych umozliwia skuteczne dostarczanie dawek do obszaru tarczowego.
Oczywiscie pacjenci, ktorych dane nie cechuja sie trendami czasowymi wymagaja
odpowiednio mniejszej liczby frakcji do zapewnienia zgodnosci miedzy dawka zaplanowana i
dostarczona niz pacjenci, ktérych dane obarczone s3 trendami czasowymi. Wzrost liczby
frakcji zdaje sie by¢ proporcjonalny do intensywnosci trendéw czasowych.

W celu analizy statystycznej zaproponowanych modeli autorka wykorzystata test Manna-
Whitneya w oparciu o ktory wywnioskowata, ze metody te s3 poréwnywalne odpowiednio:
dla techniki 3DCRT, gdy liczba frakcji jest mniejsza niz 5, dla IMRT, gdy liczba frakcji jest
mniejsza niz 6 i dla VMAT dla 10 lub mniej frakcji. Odpowiednio dla kazdej z metod
napromieniania przekroczenie wymienionej liczby frakcji prowadzi do istotnych statystycznie
réznic pomiedzy poréwnywanymi modelami. Uwazam za dyskusyjne uznanie powyiszych
zmiennych za niezaleine i w efekcie stosowanie testu Manna-Whitneya. W mojej opinii s3
one pochodnymi tych samych zmiennych poddanych jedynie innym transformacjom i
inaczej interpretowanymi. Co wigcej opracowane s na tej samej grupie pacjentéw. Aby
udowodnié niezaleznoéé zmiennych trzeba bytoby udowodni¢ brak korelacji pomiedzy
dawka dla sredniego przesunigcia a usrednionym rozktadem dawek, w obu przypadkach
obliczonych z takiej samej liczby frakcji. Wedtug mnie taka korelacja istnieje, w zwigzku z
tym zmienne sa zaleine i powinny by¢ analizowane testem Wilcoxona (jest to dywagacja -
autorka nie przedstawita rzeczonej korelacji). Powyzsza watpliwos$é nie ma najmniejszego
wplywu na gtéwna obserwacje niesiong przez ten eksperyment, ze poprzez odpowiedni
dobér liczby frakcji poczatkowych moina skutecznie kontrolowaé napromienianie

pacjentéw, dla ktérych obserwowany jest trend czasowy jak i tych bez trendu czasowego.
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Powyisza obserwacja stanowifa podstawe do kolejnego etapu badan — opracowania
autorskiego protokotu weryfikacji obrazowej (rozdziat 6).

Zatozenia protokotu autorskiego (iNAL) roznia sig od protokotu NAL tym, ze w przypadku
NAL pierwsze trzy frakcje realizowane sa bez korekcji, w oparciu o nie, wyznaczane jest Srednie
przesuniecie aplikowane w pozostatych frakcjach napromieniania. Zaaplikowane nowe
parametry pozycjonowania nie sg juz zmieniane. W przypadku iNAL, po pierwszych trzech
frakcjach i po aplikacji usrednionego przesunigcia dla pozostatych frakcji, parametry
pozycjonowania moga by¢ wcigz korygowane. Korekcje moga by¢ nanoszone az do momentu
osiagniecia zgodnosci, ktdrej wartoéci brzegowe okreélane sg arbitralnie poprzez parametr
flagi (nazwa autorska). W efekcie zaproponowany protokét jako jedyny umozliwia naturalne
wyselekcjonowanie pacjentéw cechujacych sie duzymi rozbieznosciami przesunie¢ w
pierwszych frakcjach napromieniania, i w efekcie poprzez zwiekszenie liczby procedur
obrazowych, umozliwia wzrost kontroli poprawnosci napromieniania takich pacjentow.
Metodologia wykorzystana w celu oceny zaproponowanego protokotu nie budzi zastrzezen.
Eksperyment ten uwaiam za jeden z bardziej inspirujgcych sposréd wszystkich
przeprowadzonych w pracy.

W ostatnim rozdziale badawczym pracy (rozdziat 7), Autorka zaproponowata nowa metode
wyznaczania marginesu, ktéra w odrdznieniu od pozostatych uwzglednia istnienie wzrostu
rozbieznoéci aktualnej lokalizacji obszaru napromieniania wzgledem lokalizacji planowanej w
trakcie kursu radioterapii. Innymi stowy uwzglednia trendy czasowe. Metoda zaproponowana
przez autorke jest rozszerzeniem formuty zaproponowanej przez Marcela van Herka i wsp.
Uwzglednia ona trendy czasowe jako specyficzny rodzaj btedéw systematycznych wokot
ktorych rozproszone sa btedy przypadkowe. Metodologia opracowywania jak i walidacja
metody nie budza zastrzezen. Mimo iz obecnie najczesciej stosowang metoda kontroli
obrazowej jest protokét DAD skutecznie eliminujacy trendy czasowe uwazam, Ze propozycja
Autorki ma szanse na implementacje kliniczna, biorgc chocby pod uwage jednoczasowe
napromienianie dwéch obszaréw tarczowych. W takim przypadku, stosujac DAD, jesteSmy w
stanie skutecznie wyeliminowadé trendy czasowe dla jednego obszaru tarczowego, z kolei drugi
obszar tarczowy nadal bedzie obarczony trendami. Podsumowujac jest to bardzo ciekawa

propozycja, ktéra ma spore szanse na szeroka implementacje kliniczna.
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Podsumowujac badania przeprowadzone przez Autorke uwazam, ze s one kompletne i
nalezycie zrealizowane. Trzy pierwsze rozdziaty s3 bytami autonomicznymi. W oparciu o
wyniki zaprezentowane w tych rozdziatach mozliwe bylo przeprowadzenie badan
kluczowych (rozdziaty 6 i 7), czyli opracowania autorskich metod kontroli obrazowej i

wyznaczania marginesu CTV-PTV, ktére s znaczacym osiggnigciem Autorki.

3. Ogblna ocena dysertacji i wnioski koncowe.

Rozprawa doktorska Pani mgr Marty Gizynskiej pt.: Analiza wptywu niepewnosci utoZenia
pacjentéw na dawki otrzymane przez nich podczas radioterapii” poszerza wiedze z zakresu
zarzadzania i monitoringu danymi klinicznymi pacjenta w trakcie radioterapii. Mimo uwag
merytorycznych i nielicznych btedéw redakcyjnych uwazam, 7e przedstawione dzieto jest
kompletne i stanowi oryginalne kompendium wiedzy na temat aspektow klinicznych tj.
utozenie, ruchomos$¢, zmiany w anatomii pacjentow w trakcie napromieniania. Przedstawia
ono takze, a moze przede wsiystkim, autorskie rozwigzania prowadzace do minimalizacji
niepewnosci utozenia pacjentéw i tym samym wzrostu doktadnosci dostarczania dawki
podczas napromieniania. Prezentacja konceptu Autorskiego jest kompletna i mozliwa do
wdrozenia w oérodkach radioterapii, co uznaje za duze osiggniecie Autorki.

W realizacji przedsiewziecia naukowego Autorka wykazafa sig dobrymi umiejetnosciami
metodologicznymi, diagnostycznymi i projektujacymi, ktore zastosowata w prowadzeniu
wtasnych badan naukowych oraz w analizie zebranego materiatu empirycznego.

Na tej podstawie stwierdzam, ze praca doktorska Pani mgr Marty Gizyriskiej spetnia
wymagania formalne i merytoryczne stawiane rozprawom doktorskim. Wnioskuje zatem do
Wysokiej Rady Naukowej Wydziatu Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego o dopuszczenie Pani
mgr Marty Gizyniskiej do dalszych etapéw przewodu doktorskiego i w przypadku ich
pozytywnego zakonczenia o wyrdznienie pracy.

Z wyrazami szacunku

Tomasz Piotrowski




