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RECENZJA PRACY DOKTORSKIEJ

lek. med. Mileny Celmer

pt. ,,Ocena przydatnosci niskodawkowej hydrografii TK w rozpoznawaniu choréb

przelyku”.

Przetyk jest miejscem wystepowania wielu schorzen réznigcych sie pod wzgledem
etiologii, przebiegu i obrazu klinicznego. Zaliczamy do nich m. in. wady wrodzone przetyku,
chorobe refluksowg (GERD), tagodne i zlosliwe nowotwory, uchyiki, zylaki oraz urazy.
Narzad ten ze wzgledu na swoje potozenie w $rodpiersiu tylnym w scistym sgsiedztwie z
waznymi narzadami klatki piersiowej oraz budowe anatomiczng jest trudny do uwidocznienia.
Choroby przelyku staly si¢ tatwiejsze do wykrywania i diagnozowania dzigki postgpowi w
obrazowaniu metoda tomografii komputerowej. Szczegélne znaczenie zyskala
wielowarstwowa tomografia komputerowa (MDCT), ktéra powstata w wyniku zastosowania
wielu nowoczesnych technologii i rozwigzan z zakresu informatyki oraz zwigkszenia liczby
czynnych rzedéw detektorow. Tomografia komputerowa z zastosowaniem cienkich kolimacji
i w wyniku uzyskania izotropowych wokseli jest w stanie dostarczy¢ obrazow wysokiej
rozdzielczoséci w krotkim czasie skanowania. Ponadto zaleta techniki wielorzgdowej z
zastosowaniem cienkowarstwowych protokolow jest zeskanowanie wézystkich czegsci
przetyku podczas pojedynczego wdechu, co ma wplyw na zmniejszenie artefaktow
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ruchowych. Uzyskiwane w ten sposob skany przelyku wysokiej rozdzielczosci mogg
nastepnie by¢ zrekonstruowane wieloptaszczyznowo (MPR) lub objetosciowo (VRT).
Wprowadzenie do diagnostyki przetyku badania hydrografii TK (hydro-TK)
poszerzylo zakres mozliwosci oceny zmian, jakie moga wystgpi¢ w Scianie przetyku. Uzycie
neutralnego srodka kontrastowego, jakim jest woda, poprzez optymalne rozciggniecie $cian
przelyku i potaczenia przelykowo-zotadkowego pozwala na uwidocznienie nawet niewielkich
zmian ogniskowych. Dodatkowo uzycie wody w badaniu wraz z zastosowaniem dozylnych
jodowych srodkow kontrastujgcych zapewnia lepszy kontrast, co pozwala na dokladniejsza
ocene stopnia miejscowego zaawansowania guza w przypadku zmian nowotworowych. Za
rozszerzaniem wskazan do stosowania niskodawkowej tomografii komputerowej przemawia
fakt, iz jest to metoda pozwalajaca na zmniejszenie narazenia pacjenta na dziatanie
niekorzystnych skutkdw promieniowania jonizujgcego. Jest to szczeg6lnie wazne w
przypadku chorych z rakiem przetyku, gdzie radioterapia stanowi istotny etap leczenia,
natomiast badanie TK informuje o stopniu zaawansowania klinicznego nowotworu,
monitoruje odpowiedz na leczenie oraz pozwala na wielokrotne kontrole po zakonczonym
procesie leczenia. Ponadto, badanie endoskopowe i histopatologiczne nie zapewniaja
wystarczajgcej oceny stopnia zaawansowania nowotworu ze wzgledu na brak mozliwosci
oceny grubosci nacieku, stopnia zajecia poszczegdlnych warstw $ciany przetyku oraz
wykrycia przerzutéw do regionalnych weztéw chlonnych, czy odleglych organow.
Przedlozona mi do recenzji praca doktorska sktada si¢ z 95 stron. Napisana zostala
poprawnie pod katem jezykowym. Temat niniejszej pracy wybrany zostal w sposob
przemyslany i ma charakter pragmatyczny. Praca skfada si¢ z szesciu rozdziatow tj. Rozdziat
1 — Wstep; Rozdziat 2 - Zalozenia i cele pracy doktorskiej; Rozdzial 3 — Material i metody;
Rozdziat 4 — Wyniki; Rozdzial 5 — Omowienie i dyskusja; Rozdzial 6 — Wnioski oraz Spis

tresci, Streszczenia w jezyku polskim i angielskim jak rowniez Spisu rysunkéw, Spis tabel i
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Pi$miennictwo. W tym miejscu pragne zwrdci¢c uwage Doktorantce na niewielkie
niedociggniecie edytorskie jakim jest brak odzwierciedlenia opisanego powyzej uktadu wraz z
numeracjg rozdziatobw w Spisie tresci, co nie wplywa na poziom merytoryczny pracy,

jednakze stanowi pewien brak spojnosci.

Rozdzial 1 — Wstep, zawarty na 31 stronach zawiera wprowadzenie, anatomi¢
przelyku, jak réwniez opis chordéb przetyku. W sposob szczegélnie wyczerpujacy
przedstawione zostaly dwa rodzaje nowotworéw przelyku tj. rak ptaskonablonkowy i
gruczolakorak. W tym miejscu pragne zwrdci¢ uwage Doktorantce na wystgpowanie istotnej
dysproporcji pomigdzy szczegétowym opisem choréb nowotworowych przetyku a bardzo
lakonicznym potraktowaniem pozostatych chorob przetyku, zwlaszcza uwzgledniajac fakt, iz
w grupie badanej pacjenci z choroba nowotworowa stanowili 66,2% grupy badawczej,
natomiast stosunkowo duza grupe tj. 33,8% stanowili pacjenci z innym rodzajem schorzen,
ktore rowniez powinny zostaé, przynajmniej krotko, scharakteryzowane we wstepie.

W dalszej czesci niniejszego rozdziatu Doktorantka prezentuje dostgpne metody
diagnostyczne stosowane w rozpoznawaniu oraz monitorowaniu leczenia nowotworow
przelyku, w tym gastroskopi¢ z pobraniem wycinka do badania histopatologicznego,
wielowarstwowa tomografie komputerowa (MDCT), pozytronowa tomografi¢ emisyjna
(PET), ultrasonografie endoskopowa (EUS), badanie radiologiczne z kontrastem, rezonans
magnetyczny oraz inne rzadziej stosowane badania. Opis metod ilustrujg przyktadowe obrazy,
co podnosi walory edukacyjne pracy. Ta czgs¢ dysertacji zostala uzupelniona o oceng
miejscowego zaawansowania i przerzutow wg klasyfikacji TNM oraz przedstawienie
dostepnych metod leczenia raka przetyku w zaleznosci od stopnia zaawansowania.

Rozdziat 2 — Zalozenia i cele pracy doktorskiej przedstawia cele badawcze, na jakie
Doktorantka postanowita odpowiedzie¢ w swojej dysertacji. Doktorantka wyznaczylta

nastepujace cele:

Strona3z7



1) Badanie dokladnosci diagnostycznej hydro-TK klatki piersiowej z zastosowaniem
niskich dawek promieniowania w rozpoznawaniu chorob przetyku.

2) Badanie poziomu zgodnosci dwoch radiologow w ocenie stopnia zaawansowania
nowotworow przetyku w klasyfikacji TNM.

3) Analiza obrazu radiologicznego nowotworow przetyku w badaniu hydro-TK.

4) Analiza dawek promieniowania w badaniach hydro-TK z zastosowaniem
niskodawkowego protokotu CARE Dose 4D.
Kolejny Rozdzial 3 — Material i metody zawiera opis grupy badanej, stosowanej

metodologii z uwzglednieniem stosowanego sprzgtu, oprogramowania oraz protokotu

badania, jak réwniez opis metod statystycznych wykorzystanych w dysertacji.

Na potrzeby niniejszej pracy przebadano grupe 65 pacjentow (44 mezczyzn i 21
kobiet) w przedziale wiekowym 40-91 lat, u ktoérych w latach 2015-2018 wykonano badanie
hydro-TK klatki piersiowej i jamy brzusznej. Badania przeprowadzono w Pracowni
Tomografii Komputerowej Zaktadu Radiologii Ogdlnej i Pediatrycznej USK przy ulicy
Pasteura 5 we Wroctawiu przy pomocy 64-rzedowego aparatu SOMATOM Definition AS+
(Siemens Healthcare, Niemcy) z zastosowaniem zmodyfikowanego protokotu hydrografii TK
i z uzyciem niskich dawek promieniowania (low-dose CT). Kryteria wl;c}czenia do grupy
badanej dla pacjentéw ze schorzeniami przetyku zostaty okreslone w sposob przejrzysty,
zapewniajac uzyskanie wiarygodnych wynikow. Opisana przez Doktorantke metodyka badan
odzwierciedla profesjonalizm autora jak rOéwniez najwyzszy poziom merytoryczny i
sprzgtowy.

Rozdzial 4 — Wyniki, w sposob bardzo przejrzysty ilustruje wyniki uzyskane przez
Doktorantke. Pragne podkresli¢, iz prezentacja uzyskanych wynikéw w dobrze opracowanych
graficznie tabelach i rysunkach znacznie utatwia odbidr przez czytajacego i podnosi walory

estetyczne i merytoryczne pracy.
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W niniejszym rozdziale Doktoranta prezentuje, iz w wyniku analizy niskodawkowych
badan hydro-TK oraz ich weryfikacji z badaniami histopatologicznymi wykazano, ze na
podstawie obrazow uzyskanych w hydro-TK prawidlowe rozpoznanie zmian przetyku
postawiono u 94,3% badanych. W przypadku raka przelyku prawidlowe rozpoznanie
stanowilo az 93%. Powyzsze wyniki $wiadczg o duzej przydatnosci badan hydro-TK w

diagnostyce schorzen przetyku.

W celu oszacowania poziomu zgodnosci dwdch radiologéw w klasyfikowaniu stopnia
zaawansowania raka przelyku w skali TNM obliczono wspolczynnik Kappa Cohena. Na
podstawie przebadania materiatu dla kategorii T uzyskano wynik x = 0,966, przy p < 0,0001,
co potwierdza bardzo dobrg zgodno$¢ obu badaczy, a w konsekwencji wskazuje na
mozliwo$¢ jednoznacznej oceny miejscowego stadium zaawansowania raka przetyku na
postawie badania hydro-TK. Doktorantka w dalszej czgsci pracy wskazuje na istnienie
pewnych ograniczen w przypadku oceny kategorii T w badaniu hydro-TK, ktére m. in.
wynikajg ze slabej kontrastowosci poszczegélnych warstw Sciany przelyku, co moze
utrudnia¢ rozpoznawanie wczesnych naciekow nowotworéw przetyku oraz réznicowanie ich
ze zmianami niezytowymi blony $luzowej. Bardzo silng zalezno$¢ pomigdzy ocenami
badacza 1 i 2 (x = 0,952, p < 0,001) zaobserwowano takze w ocenie cechy N. Zgodnos¢

oceny cechy M u pacjentow z odleglymi przerzutami wynosita az 100%.

W kolejnym podrozdziale wynikéw Doktorantka opisuje wyniki przeprowadzonej
analizy cech morfologicznych oraz uzyskane korelacje pomiedzy wystgpowaniem
poszczegdlnych typéw histopatologicznych a ich lokalizacja, stopniem zaawansowania
lokalnego i obecno$cig przerzutow lokalnych. Catos¢ wynikow konczy opis analizy
zastosowanych dawek promieniowania jonizujacego w protokole niskodawkowym, jak

rowniez ilustrowana zdjeciowo prezentacja wybranych przypadkow.
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Rozdzial 5 — Omoéwienie i dyskusja zawiera spostrzezenia Doktorantki dotyczgce
uzyskanych przez siebie wynikow jak rowniez odniesienia do wynikéw innych autorow w
pi$miennictwie $wiatowym. Doktorantka przytacza takze inne warianty badan hydro-TK,
analizuje ich wady i zalety w poréwnaniu do metodologii zastosowanej w pracy. Odnosi sig
ponadto do alternatywnej metody, jaka jest badania EICT tj. insuflacyjnej tomografii

przetyku.

W niniejszym rozdziale Doktorantka wykazuje si¢ duzym znawstwem tematyki,
wynikéw uzyskiwanych przez innych autoréw, w sposob dojrzaly naukowo podejmuje
dyskusje pomiedzy wynikami wiasnymi na tle wynikow uzyskiwanych w innych osrodkach

jak réwniez metod alternatywnych.

Rozdzial 6 — Wnioski zawiera odpowiedzi na postawione przez Doktorantke cele
pracy. Podsumowujac przeprowadzone badania Doktorantka formuluje wnioski, iz
hydrografia TK z uzyciem protokotéw niskodawkowych i iteracyjnych jest wartosciowa
metoda w diagnostyce schorzen przelyku. Metoda ta umozliwia jednoznaczng i kompletna
ocene stopnia zaawansowania raka przelyku. Dodatkowym argumentem za stosowaniem
hydrografii TK jest stosowanie jej w celu rozpoznawania i oceny zaawansowania raka
przelyku jako metody z wyboru w przypadku pac;j éntéw, u ktorych istnieja przeciwwskazania
do przeprowadzenia gastroskopii lub biopsji. Badanie hydro-TK nie pozwala na okreslenie
typu histopatologicznego guza przelyku na podstawie cech jego obrazu. Natomiast stosowanie
protokolu CARE Dose 4D oraz iteracyjnych algorytméw obrobki obrazéw powoduje
mniejsze narazenie pacjentéw na promieniowanie bez negatywnego wplywu na postawione

rozpoznanie.

Dysertacje uzupetnia Spis rysunkow, Spis tabel oraz Pismiennictwo. Cytowane
pi$miennictwo jest aktualne i wiasciwie dobrane. Praca posiada typowy uklad dla danego
charakteru publikacji, opatrzona zostata przejrzystymi tabelami oraz wysokiej jakosci
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rycinami. Doktorantka wykazala dobrg znajomos$¢ publikacji innych autorow w
podejmowanej tematyce, prawidtowo odnoszac si¢ w dyskusji do uzyskanych wynikow

wlasnych na tle innych autorow.

Rozprawa doktorska lek. med. Mileny Celmer w przekonaniu recenzenta spelnia
wszystkie wymogi stawiane przed dysertacja, w oparciu o ktére mozna ubiegaé si¢ o tytul
naukowy doktora nauk medycznych. Z tego tez wzgledu przedkladam wniosek do Rady
Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu
o dopuszczenie Doktorantki do dalszych etapow przewodu doktorskiego. Rozprawa doktorska
spelnia warunki okreslone w art. 13 ust. 1 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. Nr 65, poz.

595, z p6zn. zm.).

Jednoczesnie, ze wzgledu zakres wiedzy zawarty w niniejszej pracy wykraczajacy
poza powszechnie przyjete kryteria stawiane przed pracami doktorskimi oraz na wysoka
warto$¢ merytoryczng i praktyczng dysertacji i jej nowatorski charakter wnoszg o jej
wyr6znienie zgodnie z kompetencjami Rady Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu

Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu.
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