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WYKAZ SKROTOW

ALARA - As Low As Reasonably Acievable — tak nisko jak jest to realnie mozliwe

BCT — Breast Conserving Treatment — zabieg oszczedzajacy pier$

EORTC — European Organization for Research and Treatment of Cancer — Europejska Organizacja na rzecz
Badan i Leczenia Raka

FOV - Field Of View — pole widzenia (dot. kamery termowizyjnej)

FPA — Focal Plane Array - matryca detektorowa ptaszczyzn ogniskowych wykorzystywana w kamerach
termowizyjnych

IR — InfraRed — podczerwien, promieniowanie podczerwone
IFOV - Instanteneous Field of View- pole widzenia jednego detektora (dot. kamery termowizyjnej)
IMRT - Intensity — Modulated Radiation Therapy —radioterapia z modulacja intensywnosci wigzki

ISO — International Organization for Standardization — Miedzynarodowa Organizacja Normalizacyjna

LENT - Late Effects Normal Tissue Task Force - pozne skutki dla prawidtowej tkanki

NCI — National Cancer Institute — Narodowy Instytut Raka

NCI CTCAE - Common Terminology Criteria for Adverse Events - Wspdlne kryteria terminologiczne dla
zdarzen niepozadanych

NEP - Noise Equivalent Power - moc rownowazna szumowi
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PDGF — Platelet-Derived Growth Factor - ptytkopochodny czynnik wzrostu

RD — Radiation Dermatitis — popromienne zapalenie skory
ROI — Region of Interest — obszar zainteresowania
RT — Radiation Therapy — radioterapia

RTOG - Radiation Therapy Oncology Group - Grupa ds. Radioterapii Onkologicznej

SOMA - Subjective, Objective, Management, Analytic - subiektywne, obiektywne, zarzadzanie, analityka

TNM SCALE — Tumor, Node, Metastasis scale — Miedzynarodowa klasyfikacja nowotworu okres$lajaca
stopien rozleglosci guza pierwotnego (T), ocenge weztdéw chlonnych (N) oraz obecnosci odlegtych
przerzutow (M)

VMAT — Volumetric Modulated Arc Therapy — Radioterapia tukowa z modulacjg wigzki

WHO - World Health Organization — Swiatowa Organizacja Zdrowia
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CZESC TEORETYCZNA

1. WSTEP

Szacuje si¢, ze najczgsciej wystepujacym nowotworem zlosliwym na $wiecie
u kobiet jest nowotwor piersi. Schorzenie to jest jedng z glownych przyczyn zgonow
nowotworowych w Polsce (2017r — 17.4% ogoétu zgondw) i najczesciej diagnozowang
chorobg wsrdd kobiet [1]. Obserwowane zjawisko rosngcej liczby zachorowan
oraz zwigzane z tym negatywne konsekwencje choroby stanowig wyzwanie dla systemu
ochrony zdrowia, a tym samym, determinuja dziatania majgce na celu zapobieganie,
leczenie 1 poprawg komfortu zycia pacjentek poddanych terapii przeciwnowotworowe;.
To co wyr6znia chorobg, jaka jest nowotwor piersi na tle innych, to niezwykta ewolucja
w poznaniu podstaw biologicznych, a co za tym idzie ogromny postep w powstawaniu
nowych metod terapeutycznych, dynamicznie rozwijajacych si¢ badan przesiewowych
oraz szerokiej wiedzy na temat obszaru profilaktyki. Z drugiej jednak strony
jest to nowotwor, ktory dotyka coraz cze$ciej kobiet mtodych, aktywnych fizycznie
1 zawodowo, co sprawia, ze staje si¢ On problemem ekonomicznym i spotecznym
na globalng skale. Podsumowujac, nowotwodr gruczolu piersiowego mozna zatem uznac
za chorobe cywilizacyjng obecnych czasow.

Istnieje wiele czynnikow predykcyjnych wplywajacych znaczaco na ryzyko
wystepowania nowotworu piersi, takich jak pte¢ (znaczna wigkszos¢ wystepuje u kobiet
— 99%, niewielki odsetek u m¢zezyzn -1% ) [2], wiek (ryzyko ros$nie wraz z wiekiem,
80% wszystkich zachorowan dotyczy kobiet po 50 roku zycia), styl zycia (nadwaga,
spozywanie alkoholu, brak aktywnosci fizycznej), czynniki psychiczne (w duzej mierze
stres), wiek pierwszej miesiaczki, wiek pierwszej cigzy, terapie hormonalne i obcigzenia
genetyczne (nowotwor ten ma charakter dziedziczny, mutacje genetyczne BRCAL,
BRCAZ2). W zwiazku z powyzszym, najistotniejszym wydaje si¢ by¢ wczesne wykrycie
choroby, zastosowanie najnowoczesniejszych metod terapii skutkujacych lepsza
odpowiedzig na leczenie, a zarazem obnizeniem wystepowania negatywnych skutkow,
ktore za sobg pociaga.

Obecnie stosuje si¢ skojarzone leczenie nowotworow piersi taczace chirurgie,
radioterapi¢ i chemioterapie. Mimo ciagltego rozwoju technologicznego, metody te niosa
za sobg szereg skutkow ubocznych dla zdrowych tkanek. Migdzy innymi s3 to odczyny
popromienne po zastosowaniu radioterapii, ktore w negatywny sposdb moga wptywac
na komfort zycia pacjentow. Jedynym sposobem monitorowania powstajacych reakcji
skornych jest skala NCI CTCAE, ktora okresla nasilenie dzialan niepozadanych
w przebiegu popromiennego zapalenia skory.

Metoda, ktéra z powodzeniem obrazuje asymetri¢ termalng gruczolow
piersiowych, mogaca $wiadczy¢ o toczacym si¢ procesie chorobowym lub pokazaé
termiczne zmiany metaboliczne w kontekscie zastosowanego leczenia jest termografia
w podczerwieni. Zwigkszenie temperatury na skorze moze by¢ spowodowane zmiang
ukrwienia i wzrostem metabolizmu wynikajacym np. Z rozwoju nowotworu. Znajomos¢
procesow fizjologicznych, ktore zachodza wewnatrz tkanek, tlumaczy zmiany
gradientow temperatury na powierzchni ciata i1 umozliwia ocen¢ otrzymanych
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termogramoéw. Zmiany te, na powierzchni klatki piersiowej, moga by¢ zwigzane rowniez
z zaabsorbowang dawka promieniowania jonizujacego podczas leczenia radioterapia,
ametoda jaka jest obrazowanie w podczerwieni pozwala na zarejestrowanie tego procesu.

Badanie temperatury ma szerokie zastosowanie w nauce i przemysle. Obrazowanie
termowizyjne oferuje ogromng zalete¢ dwuwymiarowego pomiaru temperatury w czasie
rzeczywistym. Dzieki nowoczesnej technologii jeden obraz moze zawiera¢ kilka tysiecy
punktow temperatury rejestrowanych w utamku sekundy. Zwigzek mi¢dzy temperatura
ciata cztowieka, a chorobg jest prawie tak stary, jak sama medycyna. Od pokolen lekarze
musieli polega¢ na termometrze klinicznym 0 waskim zakresie temperatury ciata bliskiej
37 °C. Jej poziom mierzono w jamie ustnej i stuzyt on gtownie do wykrywania goraczki.
Obrazowanie termowizyjne wykorzystywane jest w duzej mierze do projektow
naukowych, gdzie stosowane jest do badania wielu schorzen, w ktorych temperatura
skéry moze odzwierciedla¢ obecno$¢ stanu zapalnego w tkankach lezacych ponizej
lub w ktorych przeptyw krwi jest zwigkszony, badz zmniejszony z powodu
nieprawidtowos$ci klinicznych. Termowizja moze by¢ stosowana w medycynie jako
test diagnostyczny lub jako miara wynikow w badaniach klinicznych.

Urzadzenia do obrazowania medycznego z wykorzystaniem podczerwieni zostaty
w ostatnim czasie ulepszone dzigki zwigkszeniu rozdzielczo$ci termicznej,
wprowadzeniu cyfrowego przetwarzania sygnatu oraz nowych matryc detektoréw FPA.
W efekcie medyczne systemy termowizyjne staly si¢ bardziej czule, szybkie
i ekonomiczne. Dodatkowo, posiadaja znormalizowany format obrazu, jak rowniez
sa urzadzeniami przeno$nymi, umozliwiajacymi obrazowanie w czasie rzeczywistym.
Takie cechy doprowadzily do szerszego wykorzystania termowizji jako narze¢dzia
do diagnostyki obrazowej, zwlaszcza do wczesnego wykrywania réznych chorob,
fagodnych guzéw, nowotwordow, a takze urazow fizycznych, czesto zanim zostang
one wykryte za pomocg standardowych badan medycznych. Glowne dziedziny
medycyny, w ktorych z powodzeniem mozna Stosowac termografi¢ IR to neurologia,
choroby reumatyczne, zywotno$¢ tkanek, onkologia, schorzenia dermatologiczne,
neonatologiczne, okulistyczne i chirurgiczne. W wielu przypadkach termowizja
w podczerwieni umozliwia badanie obwodowych czgéci ciata, w ktorych prostsze
jest wykrycie niewielkich zmian temperatury, poniewaz sa one oddalone od jej centralnej
czesci. Wartos¢ temperatury konczyn zalezy w duzej mierze od obwodowych naczyn
krwiono$nych, wobec czego jest to rowniez przydatna metoda w odniesieniu do chorob
naczyniowych. Dodatkowo, termografia byta takze stosowana podczas ostatniej epidemii
COVID na lotniskach czy w placowkach medycznych.

Zastosowanie obrazowania IR w dziedzinie onkologii medycznej wynika z faktu,
Ze guzy nowotworowe zazwyczaj maja zwiekszony doptyw krwi i1 angiogeneze, a takze
zwigkszone tempo przemiany materii, co z kolei przektada si¢ na podwyzszone gradienty
temperatur w pordwnaniu z otaczajaca tkanka prawidlowa. Wykrywanie tych "goracych
punktow" 1 gradientow moze pomodc w identyfikacji 1 diagnozowaniu nowotworow
ztosliwych. W rozktadzie termicznym skory u osob zdrowych wystgpuje symetria,
podczas gdy nagle zmiany temperatury powyzej pewnego poziomu, sg Silnym
wskaznikiem nieprawidtowosci.
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Podsumowujac, obserwacja asymetrii w termogramach i badanie procesow
wymiany ciepta w organizmie cztowieka moze dostarczy¢ informacji na temat patologii
choréb lezacych u ich podtoza.

Bazujac na wspodlczesnej literaturze 1 opierajac si¢ na szerokim zastosowaniu
termowizji, w niniejszej pracy zaproponowano wykorzystanie kamery termowizyjnej
do oceny map temperaturowych Kklatki piersiowej u pacjentow po przebytej radioterapii
w funkcji czasu. Podczas takiego leczenia do organizmu czlowieka zostaje dostarczana
dawka promieniowania, czyli zaabsorbowana energia w postaci promieniowania
jonizujgcego. Zjawiska, ktore wystepujg wowczas przy regeneracji tkanek, w znaczacy
sposOb wplywaja na zmian¢ temperatury leczonego obszaru oraz na procesy
termoregulacji. Zaréwno efekt zmiany temperatury na powierzchni skory, zwigzany
z metabolizmem tkanek w zmienionym nowotworowo obszarze, jak rowniez ocena
efektow po radioterapii daly pomyst na przeprowadzenie badan w ramach niniejszej

pracy.
2. NOWOTWORY PIERSI

Nowotwory piersi zgodnie ze WHO z 2019r. mozna podzieli¢ na dwie
najwazniejsze kategorie: rak nienaciekajacy (wewnatrzprzewodowy
1 wewnatrzzrazikowy) 1 rak naciekajacy (przewodowy naciekajacy, zrazikowy
naciekajacy, potrojnie negatywny, zapalny rak piersi, migsak, gruczotowo torbielowaty,
czerniak) [3,4]. Rak wewnatrzprzewodowy jest najczesciej wystepujacym nowotworem
nienaciekajagcym, natomiast rak przewodowy naciekajacy, inacze] zwany
gruczolakorakiem przewodowym jest najczestszym nowotworem naciekajgcym,
mogacym generowaé przerzuty odlegle. Rozpoznanie odpowiedniego podtypu
schorzenia oparte jest na ocenie patomorfologicznej, histopatologicznej i Kklinicznej
przez zespot specjalistow z szeroko pojetej onkologii i psychoonkologii (Rysunek 1)[5,6].

RAK PIERWOTNY

RESEKCYJNY
Guz >3cm lub Kryteria umozliwiajgce
przeciwwskazania do Fenotyp ,agresywny leczenie oszczedzajace
leczenia (HER2+, TNBC) ,nieagresywny” lub
oszczedzajacego ,agresywny” (HER+, TNBC)
T1INO
e INDUKCYJNE LECZENIE LECZENIE
DI 0SZCZEDZAJACE

Rysunek 1 Koncepcja leczenia chirurgicznego w nowotworach piersi [2].

W celu prawidtowego sklasyfikowania pacjentki pod katem zaawansowania
nowotworu stosuje si¢ migdzynarodowa klasyfikacje TNM. Pozwala ona okresli¢ stopien
rozleglosci guza pierwotnego (T), oceng weztéw chlonnych (pachowych) (N), ale takze
obecnosci odlegtych przerzutow (M). Stopien zaawansowania okre§lany jest rowniez
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za pomoca pigciostopniowej skali (0-1V), gdzie 0 — oznacza raka nieinwazyjnego,
natomiast IV — raka zaawansowanego z obecno$cig przerzutdow do innych narzgdow
[7-9].

2.1. LECZENIE NOWOTWOROW PIERSI

Precyzyjna i wczesna diagnoza umozliwia rozpoczecie odpowiedniego protokotu
badania, co skutkuje zwickszeniem szans na dlugotrwate przezycie lub calkowite
wyleczenie. Profilaktyka, w przypadku tego schorzenia, prowadzi do wykrycia choroby
w najwczesniejszym stadium lub nawet stanu przedchorobowego. Daje to mozliwos¢
na wyleczenie w 90% przypadkow [10]. Wprowadzenie metod skriningowych
jest podstawg wczesnej profilaktyki raka piersi. Szacuje si¢, ze ten rodzaj nowotworu
rozwija si¢ okolo 8 lat, by osiggng¢ wymiar 2 cm, dlatego tak wazna jest szybka
diagnostyka, w celu wdrozenia odpowiedniego leczenia [10,11]. Obecnie stosuje si¢ kilka
form terapii, w skfad ktorych wchodza: chirurgia, chemioterapia, radioterapia,
immunoterapia i hormonoterapia. NajczeSciej stosuje si¢ leczenie skojarzone,
czyli potaczenie kilku form terapii [7,12-14].

2.1.1. Chirurgia

2.1.1.1. Operacja oszczedzajgca

W zaleznosci od stopnia zaawansowania NOWotworu pierwszym etapem leczenia
jest chirurgia. Wyr6zniamy dwa sposoby postepowania: leczenie oszczgdzajace (BCT)
oraz mastektomia. BCT polega na usunigciu fragmentu piersi, w ktérym obecny
jest guz nowotworowy oraz zastosowaniu zabiegdw diagnostycznych w okolicach
pachowych weztéw chtonnych (np. biopsja wezta wartownika). We wczesnym stadium
rozpoznania, skutecznos¢ BCT jest porownywalna z mastektomig [3,7,14,15].

2.1.1.2. Mastektomia

Kolejnym rodzajem chirurgii w raku piersi jest mastektomia (prosta lub radykalna).
Mastektomia prosta obejmuje usunigcie gruczotu piersiowego Wraz ze skorg okalajaca
bez usuwania wezlow chltonnych pachowych, natomiast przy radykalnej usuwana
jest cata piers wraz z limfadektomia pachowg (tzn. usunigciem limfatycznych weztow
chtonnych pachowych). Podczas zabiegu amputacji piersi stosuje si¢ rowniez zabiegi
odtworcze, polegajace na umieszczeniu podskornym tzw. ekspandera, do czasu, gdy rany
pooperacyjne si¢ wygoja, a nastepnie wstawieniu ostatecznej protezy wypeltnionej
silikonowym zelem.

Po operacjach chirurgicznych, jakimi sag BCT lub mastektomia stosuje
si¢ radioterapi¢ (RT) uzupelniajacg lub pooperacyjna [7,14-17].

2.1.2. Chemioterapia
Chemioterapia, jako nastgpna forma leczenia opiera si¢ na zastosowaniu
specjalistycznej kombinacji lekow. Wazne jest, aby specyfiki te wykazywatly toksyczno$¢

do komoérek nowotworowych obecnych w organizmie i dobierane byty indywidualnie
dla pacjenta w zaleznosci od wyniku histopatologicznego materiatu pobranego podczas
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diagnostyki. Chemioterapia z catg swoja skutecznoscia wptywa rowniez na zdrowe tkanki
i moze powodowac szereg skutkow ubocznych. Jednakze, jest ona istotnym elementem
wplywajacym na powodzenie calej terapii. Jedna 2z najwazniejszych korzysci
zastosowania chemioterapii pooperacyjnej jest wyjatowienie ognisk nowotworowych,
a tym samym zmniejszenie ryzyka pojawienia si¢ przerzutoéw odleglych, ktore stanowia
glowng przyczyne zgonow [12-18].

2.1.3. Hormonoterapia

Uzupelnieniem wielu form leczenia stanowi hormonoterapia, jednakze
moze by¢ stosowana tylko wtedy, gdy w komorkach nowotworowych wystepuja
receptory estrogenowe i progesteronowe. Ma ona wtedy za zadanie blokowanie dziatania
tych hormondéw, hamujgc rozrost i procesy podziatu komoérek nowotworowych [13].

2.1.4. Radioterapia

Forma leczenia, jakg jest radioterapia, to integralna czg¢s¢ terapii nowotworow
gruczolu piersiowego, stanowigca wazne uzupelnienie catej procedury postepowania
onkologicznego. Pozwala ona na zmniejszenie ryzyka nawrotu raka po operacji
oszczedzajacej, badz mastektomii.

Radioterapia jest dziedzing medycyny, ktéra wykorzystuje promieniowanie
jonizujace do leczenia nowotworow, hamowania ich wzrostu lub do tagodzenia bolu
w bardziej zaawansowanych stadiach choroby [18-20]. W tym celu pacjentowi podaje
si¢ najwyzszg mozliwg dawke promieniowania na zmienione nowotworow0 tkanki,
przy minimalizacji dawki na zdrowe komorki (zgodnie z zasada ALARA).
Jest to mozliwe dzigki specjalistycznej aparaturze do planowania leczenia oraz kontroli
jakosci stosowanej w terapii z wykorzystaniem promieniowania jonizujacego.
Wraz z postepem technologicznym pojawily si¢ zaawansowanie urzadzenia do realizacji
leczenia (np. akceleratory liniowe), a takze wprowadzone zostaly nowoczesne,
dynamiczne techniki napromieniania takie jak IMRT czy VMAT [21]. Pozwolily
one znacznie zmniejszy¢ skutki uboczne radioterapii ograniczajac  dawki
w zdrowych tkankach (narzadach krytycznych). Narzadami krytycznymi nazywamy
anatomiczne struktury, cechujace si¢ r6zng promieniowrazliwoscig, ktorych uszkodzenie
moze powodowaé powazne powiklania. Naruszenie takich organéw moze wystapic¢
bezposrednio po absorpcji promieniowania lub uwidoczni¢ si¢ nawet do kilkunastu
miesi¢cy po zakonczeniu terapii. Dla nowotworu gruczotu piersiowego krytycznymi
narzadami sg serce (z uwzglednieniem duzych naczyn krwiono$nych), ptuca oraz gltowa
ko$ci ramiennej po stronie leczonej. W leczeniu nowotworow piersi, gdzie wystepuje
duza ruchomos$¢ oddechowa, wdrozone zostaty techniki radioterapii 4D pozwalajace
$ledzi¢ ruch klatki piersiowej (oddychanie) oraz techniki BreathHold (planowanie
na wstrzymanym wdechu), umozliwiajac jeszcze precyzyjniejsze dostarczenie dawki
promieniowania w obszar zainteresowania [21].

Dawka pochlonigta jest to ilos¢ energii promieniowania jonizujacego zdeponowana
w jednostkowej masie. Jednostkg dawki jest Gy (grej).
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1]
16y = g (1)

2.2. ODCZYN POPROMIENNY

Zastosowanie radioterapii moze nie$¢ za soba pojawienie si¢ efektow ubocznych
jakimi sg odczyny popromienne zdrowych tkanek znajdujacych si¢ blisko obszaru
nowotworowego [22]. Odczyn stanowi zespot wielu zaburzen morfologicznych
1 czynno$ciowych, ktore moga zachodzi¢ w komodrkach na skutek dziatania
promieniowania. Mozna go podzieli¢ ze wzgledu na czas pojawienia si¢ uszkodzenia:
na wczesne, ktére moga wystapi¢ w trakcie lub od 3 do 6 miesiecy po radioterapii
oraz pozne ujawniajace si¢ od 6 miesigca do nawet Kilku lat po RT [23].
W celu wyjasnienia patogenezy popromiennych odczynow, konieczne jest zroznicowanie
tkanek prawidtowych na dwie grupy: tkanki elastyczne (typ F — ang. flexible) oraz tkanki
hierarchiczne (typ H — ang. hierarchical). Wybrany typ zwigzany jest z tempem
i zdolnoscig do podziatu komorkowego. Tkanki elastyczne, ktore wyrdzniaja si¢ wolnym
tempem proliferacji i powstawaniem poznych odczyndw popromiennych to np. tkanki
mig$niowe, gruczolowe, nerwowe, migzsz watroby, ptuca, nerki. W tkankach tego typu
wielko$¢ dawki promieniowania wptywa na depopulacje komorek i szybko$¢ zaniku
ich funkcji. Natomiast, tkanki hierarchiczne szybko proliferujace i cechujgce
si¢ powstawaniem w nich wczesnych odczynéw to dla przyktadu naskorek, szpik kostny
czy nabtonek wyscielajacy uktad oddechowy i przewod pokarmowy. W tkankach tych
procent wysterylizowanych macierzystych komorek jest =zalezny od dawki
promieniowania, jednakze czas do wystgpienia odczynow nie zalezy od dawki, tylko
od szybkosci procesow wymiany uszkodzonych komorek na nowe [22-24].

Wczesne odczyny popromienne sa z reguty przejSciowymi odczynami, ktorych
objawy ustepuja samoistnie lub po zastosowanej farmakologii. Nie nalezy ich jednak
bagatelizowa¢, ze wzgledu na to, ze moga skutkowaé wystapieniem ciezkich,
nastepczych, odczynow poznych (np. martwicy). Ryzyko pdznych odczynow, za ktore
odpowiadaja tkanki elastyczne typu F ro$nie wraz z czasem po radioterapii [25-29].

2.3. CZYNNIKI PREDYKCYJNE

Stopien 1 czas pojawienia si¢ odczynow zalezg od wielu czynnikow okreslanych
jako predykcyjne. Sg to miedzy innymi dawki promieniowania (dawka catkowita, dawka
frakcyjna). Im wyzsza dawka, tym odczyn wystgpuje wczesniej 1 jest bardziej nasilony.
Innymi czynnikami decydujacymi o nasilonym efekcie cytotoksycznym jest catkowita
liczba frakcji, rodzaj i energia promieniowania, wielko§¢ napromienionego obszaru,
promieniowrazliwo$¢ tkanek otaczajgcych, predyspozycje genetyczne oraz stan kliniczny
chorego. Dziataniami niepozadanymi radioterapii sg czgsto zle samopoczucie, ogdlne
zmeczenie, brak apetytu, wymioty, nudnosci, senno$¢, utrata owlosienia
napromienianego obszaru, zmiany morfologii krwi czy reakcje skorne [29].

Za pomoca termografii w podczerwieni mozna oceni¢ w sposob posredni reakcje
skérne powstajace na skutek pochlonigcia okreslonej dawki promieniowania
I uszkodzenia ukrwienia wlo$niczkowego, ktore cechuja si¢ zmiang temperatury
na powierzchni obszaru leczonego [30,31].
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2.4. POPROMIENNE ZAPALENIE SKORY

Wkrotce po odkryciu promieniowania rentgenowskiego na poczatku XX wieku,
udowodniono, ze skora, ogranicza dostarczanie radykalnych dawek promieniowania
do guza nowotworowego, otrzymujac dawke, ktora skutkuje efektami popromiennymi.
Poczatkowe odkrycia radiobiologiczne doprowadzily do zrozumienia, ze jesli
promieniowanie moze by¢ dostarczane w sposob frakcjonowany, t0 pozny wplyw
promieniowania na skore i inne zdrowe tkanki ciata mozna zminimalizowac [24].

Historycznie ujmujac, lekarze stosujacy promieniowanie do celéw terapeutycznych
wykorzystywali skore na przedramieniu do kalibracji poziomu narazenia, okreslanego
jako ,,dawka rumienia tkankowego” [24]. Wczesniej w radioterapii wykorzystywano
promieniowanie rentgenowskie ortowoltowe, dostarczajgc w ten sposéb maksymalng
dawke promieniowania na skorg i powierzchowne tkanki, co prowadzito do znacznych
reakcji skérnych. Dla porownania nowoczesny akcelerator liniowy, ktory wytwarza
wiazki promieniowania rentgenowskiego o wartosci napiecia >4 MV, ma mozliwosci
ograniczenia dawek na skorze i dlatego moze zmniejszy¢ czgsto$¢ wystepowania
I nasilenie popromiennego zapalenia skory (RD) [24]. Pomimo postepéw w technologii
1 lepszego zrozumienia radiobiologicznych skutkéw promieniowania na skorg,
RD jest nadal prawdopodobnie najbardziej niepozadang, ale nieunikniong konsekwencja
radioterapii. Reakcja ta wplywa na pojawienie si¢ stanu zapalnego, a tym samym zmiang
metabolizmu powierzchniowych warstw tkanek organizmu czlowiecka prowadzac
do zmiany map temperaturowych skory [32,33].

2.4.1. Rodzaje popromiennego zapalenia skory
24.1.1. Ostre popromienne zapalenie skory (wczesne odczyny skorne)

Ostre reakcje wystepuja w ciagu kilku dni od rozpoczecia radioterapii. Poczatkowo,
obserwuje si¢ przejsciowy, wczesny rumien. Uwaza si¢, ze jest to spowodowane
uwalnianiem substancji podobnych do histaminy, ktore powodujg obrzek i1 rumien skory
z powodu zwiekszonej przepuszczalnosci i rozszerzenia naczyn wlosowatych [24-29].
Ostry efekt w postaci przebarwien spowodowany jest migracjg melanocytow do warstwy
powierzchniowej, natomiast depilacja wynika z uszkodzenia nabtonka wysSciolki
mieszkow wlosowych. Glowna reakcja rumieniowa pojawia si¢ dwa tygodnie
po rozpoczeciu naswietlania i odzwierciedla rozne nasilenie utraty komoérek podstawnych
naskorka. Wykazano, ze miejsca napromieniane dawka frakcjonowang 2 Gy dziennie
nie wykazuja zmian w podstawowej gestosci komorek, dopoki nie zostanie dostarczona
catkowita dawka 20-25 Gy [24,29]. Klinicznie suche tuszczenie naskorka (uszkodzenie
keratynocytow) charakteryzuje sie luszczeniem oraz $wigdem i zwykle wystepuje
po 3-4 tygodniach od rozpoczgcia leczenia. Wilgotne zluszczanie pojawia
si¢, gdy podstawne komorki macierzyste sg wykorzystane, co powoduje wydzielanie
surowicze 1 odslonigcie lezacej ponizej skory wiasciwej. Po czterech tygodniach
radioterapii moze wystapi¢ rowniez wilgotne zluszczanie [24,32-34].
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2.4.1.2.  Przewlekie popromienne zapalenie skory (pozne odczyny skorne)

Wystapienie przewlekltego popromiennego zapalenia skory moze rozwingé
si¢ od miesiecy do lat po leczeniu. Zwykle jest to trwata i postgpujaca zmiana
w napromieniowanej skorze, ktora wplywa na jakos$¢ zycia pacjentow [26]. Zazwyczaj
wystepuje z powodu braku réwnowagi migdzy cytokinami prozapalnymi
1 profibrotycznymi, co skutkuje atrofig skory, przebarwieniami, hipopigmentacja,
stwardnieniem skory, owrzodzeniami, teleangiektazjg (rozszerzone naczynia), tysieniem,
przewlektymi ranami, owrzodzeniami, martwicg itp. Powstaja one na skutek odpowiedzi
na promieniowanie fibroblastow, komoérek wolno proliferujacych. Spadek ich liczebnosci
1 absorpcja wlokien kolagenowych jest przyczyna zmian zanikowych. Strukturalnie
zmienione fibroblasty syntezuja widkna kolagenowe o nieregularnym ksztalcie,
co skutkuje pojawieniem si¢ zwioknien i zgrubien. Skora traci swoja elastycznosé, staje
si¢ twardsza, co powoduje pojawienie si¢ obrzekéw. Przewlekte skutki, takie
jak teleangiektazje, wynikaja z nadmiernej utraty $rodblonka mikronaczyniowego,
powodujac kurczenie si¢ petli naczyn wlosowatych 1 taczenie si¢ ich w rozszerzone
kanaty pod atrofig naskorka. Duze dawki promieniowania mogg prowadzi¢ do powstania
martwicy, ktora stanowi powazny problem kliniczny. Przewlekle RD diagnozuje
si¢ klinicznie w sposob szczegblowy opierajac si¢ na historii wczesniejszego
napromieniania, badaniach miejscowych, a czasami nawet biopsji skory [26-35].

24.1.3.  Zwloknienie wywolane promieniowaniem

Zwloknienie skory i tkanek podskoérnych wywolane promieniowaniem najczesciej
wystepuje w nowotworach glowy i szyi, piersi czy tez w tkankach, w ktorych
zastosowano leczenie skojarzone takie jak chirurgia i radioterapia. Kiedy na skorze
i tkankach podskoérnych rozwing si¢ zwtdknienia, moze wystapi¢ ograniczony zakres
ruchu, przykurcze i bol [24-36].
ztozong sekwencj¢ zdarzen, prowadzacg do zaleznych od dawki ostrych lub p6znych
nastepstw. Te reakcje skorne moga powodowac podraznienie i bol, opoézniac leczenie,
a takze obniza¢ jako$¢ zycia pacjenta poddawanego radioterapii. Istotne wydaje
si¢ wigec monitorowanie odpowiedzi tkanek na promieniowanie. Reakcje skorne mozna
sklasyfikowac¢ wedtug powszechnej, migdzynarodowej skali NCI CTCAE [37]. Dziatania
niepozadane opisane sg 0d | do V i klasyfikuja pacjentow w zaleznosci od intensywnos$ci
wystepujacego rumienia, od lekkiego zaczerwienienia (ocena I) do $mierci (ocena V)
(Rysunek 2) [29-36].
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e staby rumien lub suche ztuszczanie sie

e rumien o nasileniu umiarkowanym do silnego
1 ¢ plamiste wilgotne ztuszczanie sie, zwykle ograniczone do fatdow i zgie¢ skoéry
e umiarkowanie nasilony obrzek

1] * wilgotne ztuszczanie sie w lokalizacji innej niz fatdy i zgiecia skory
e krwawienie wywotane przez niewielki uraz lub otarcie

4

STOPIEN ZAAWANSOWANIA

e martwica skory lub owrzodzenie przechodzace przez catg grubosc skoéry
¢ samoistne krwawienie z zajetego obszaru

® zgon

Rysunek 2 Nasilenie dziatan niepozadanych wedtug NCI CTCAE [37]

Popromienne zapalenie skory jest szeroko omawiane u pacjentow z rakiem piersi,
ze wzgledu na wazna rolg, jakg odgrywa w wygladzie i pewnosci siebie kobiet [26-38].

Istnieje wiele czynnikow prowadzacych do zwigkszonego ryzyka odczynu
popromiennego u chorych na raka piersi. Zostaly one podzielone na czynniki
charakterystyczne dla danego pacjenta i czynniki zwigzane z zastosowanym leczeniem.
Kobiety z wyzszym wskaznikiem masy ciala (BMI), wigkszymi piersiami, stosujgce
uzywki (papierosy, alkohol) sg bardziej narazone na RD [26]. Popromienne zapalenie
skory jest powszechnie spotykanym zdarzeniem niepozadanym radioterapii. Chociaz
cigzka posta¢ RD jest rzadka w obecnej praktyce, to w niektorych przypadkach konieczna
jest interwencja medyczna w celu opanowania, zarowno poznych, jak i ostrych skutkéw
radioterapii skory i nerwoéw podskornych. W celu ztagodzenia objawow stosuje si¢ aloes,
kremy sterydowe i opatrunki. Zastosowanie leczenia ma przede wszystkim zwigkszy¢
komfort pacjenta, zmniejszy¢ ryzyko dodatkowych uszkodzen i poprawi¢ gojenie
ran [23,31].

Wszystkie wymienione zmiany skorne takie jak ostre i przewlekte zapalenie skory
oraz zwloknienie wywolane promieniowaniem prowadza do zmian w mikrokrazeniu
I odzywianiu skory. Skutkuje to ingerencjg w metabolizm tkanek powierzchniowych
wpltywajac w ten sposob na zmiang¢ mapy termicznej powierzchni ciata. Efekt ten moze
by¢ z tatwoscig zmierzony za pomocg obrazowania termicznego [31,39-40]. Wielkos¢
tej zmiany obserwowana jest jako bezwzgledna zmiana temperatury $redniej danego
obszaru lub réznica temperatury strony leczonej wzgledem zdrowej/nie leczonej
symetrycznej strony ciata. Mozna to skorelowa¢ z nasileniem obserwowanych efektow,
co moze by¢ obiektywng i nieinwazyjna metoda oceny iloSciowych zmian skornych
wynikajacych z zaaplikowanej dawki. Dzigki temu, mozliwe jest monitorowanie
wystepowania odczynéw popromiennych, ich nasilenia, ale rowniez czasu trwania
regeneracji leczonych tkanek.
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3. TERMOREGULACJA W ORGANIZMIE ZYWYM
3.1. TEMPERATURA ORGANIZMU

Narazenie na oddzialywanie zbyt wysokiej lub zbyt niskiej temperatury
doprowadzito do uksztattowania szeregu mechanizmow termoregulacji w organizmie
cztowieka [41]. Za posrednictwem osrodka termoregulacji - podwzgorza, ktory
kontroluje 1 steruje procesami wymiany ciepta mozliwe jest zachowanie rownowagi
temperaturowej. Rozmieszczone w calym organizmie termiczne receptory, umozliwiaja
dostarczenie do podwzgorza informacji o wewnetrznej 1 zewngtrznej temperaturze
organizmu. W czesci przedniej, przedwzrokowej podwzgdrza ulokowana jest sie¢
neurondéw warunkujgca odpowiedzi termoregulacji. System ten oparty jest na zasadzie
sprzezenia zwrotnego zapobiegajacy wahaniom temperatury wykraczajgcymi
poza dopuszczalny zakres termoregulacji [41,42]. Docierajace informacje pordwnywane
sq ze wzorcem, powodujac uruchomienie mechanizmu efektorow termoregulacji.
Za temperature glteboka wzorcowa uwaza si¢ 37,0 °C, gdyz taka panuje w podwzgoérzu
[41]. Narzady wewngtrzne — w szczegolnosci serce, watroba i moézg utrzymuja
temperatur¢ na statym poziomie, natomiast temperatura warstw powierzchniowych -
migsni  szkieletowych czy skory zalezna jest od czynnikdw zewngtrznych
oraz zachodzacych
w organizmie procesOw termoregulacyjnych. Zmiany glgbokiej temperatury
przekraczajace 4,0 °C moga prowadzi¢ do zaburzen dziatania systemu nerwowego,
a nawet do uszkodzenia wielu struktur komoérkowych we wnetrzu organizmu.
Temperatura wplywa rowniez na reakcje chemiczne, gldwnie na szybkos¢
ich zachodzenia, wilasnosci blony komorkowej, transport czasteczek czy strukture
molekut. Istotne jest wigc utrzymanie jej na statym poziomie dla funkcjonowania
organizmu [41-46].

3.2. DOBOWY CYKL TERMOREGULACIJI

Za regulacj¢ okolodobowego rytmu, czyli zmiany parametrow fizjologicznych
w ciggu doby w gltéwnej mierze odpowiadaja tzw. biatka zegarowe, ktore wytwarzane
sa komorkach pod wplywem dzialania $wiatta slonecznego. Najwyzsza temperatura
w ciggu doby wystepuje w stadium czuwania miedzy godzing 8:00, a 12:00 oraz migdzy
18:00, a 21:00, podczas gdy najnizsza rejestrowana jest podczas snu oraz w godzinach
porannych — okoto 5:00 rano. Wahania dobowe temperatury okresla si¢ mianem
hemodynamiki i wynosza srednio migdzy 0,3 °C do 0,6 °C [41,42].

4. UKLAD TERMOREGULACIJI

4.1. WYTWARZANIE CIEPLA

Wystepuje kilka mechanizméw wytwarzania ciepta. Nalezg do nich przemiana
materii, dreszcze oraz wysitek fizyczny. Drzenie migsniowe 1 praca migsni szkieletowych
dostarcza energii cieplnej poprzez pobudzenie w podwzgoérzu osrodka drzenia.
Intensywno$¢ przemiany materii regulowana jest przez hormony - adrenaling,
noradrenaling i hormony tarczycy [41,44].
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4.2. ZACHOWANIE CIEPLA

Utrzymanie ciepla w organizmie mozliwe jest dzigki podskornej warstwie tkanki
thuszczowej, ktora jest swego rodzaju izolatorem oraz podlega réznym procesom
fizjologicznym. Zwezenie naczyn krwiono$nych réwniez odgrywa role w zachowaniu
ciepta. Odbywa si¢ to na zasadzie zmniejszonego przeplywu obwodowego,
a co za tym idzie zwigkszenia krgzenia krwi wewnatrz ciata, dzigki czemu mniej ciepta
jest tracone (np. przez cz¢sci ciala takie jak nos, palce czy uszy) [41].

4.3. UTRATA CIEPLA

Promieniowanie
Procesy utraty ciepla mozemy podzielic — Paowene
na bierne i czynne. Bierne to parowanie potu, podczas
gdy czynne to promieniowanie, przewodzenie,
konwekcja (Rysunek 3) [41,45-46].

4.3.1. Parowanie potu

Wysoka temperatura otoczenia determinuje
uruchomienie gruczotéw potowych zlokalizowanych

w tkance podskornej. Pot sktada si¢ w duzej mierze b
z wody, ktéra posiada duzg warto$¢ ciepla s

Przewodnictwo

wlasciwego  wynoszacego 4,2 kJ/kgK.  Cieplo

parowania potu wynosi 2400 kJ/kg. Dzigki takim Rysunek 3 Uklad termoregulacji skory [46].
warto$ciom mozliwe jest oddanie do otoczenia duzej

ilosci energii - nadmiaru ciepta wytworzonego podczas wysitku. W ciggu godziny
gruczoty potowe sa w stanie wytworzy¢ okoto 1 litr wody. Wraz z potem wydzielane
sg rowniez jony Na* i CI". Bardzo wysoka temperatura otoczenia (bliska temperatury
skory) powoduje, ze ilo$¢ wytwarzanego potu wzrasta nawet do 4 litrow/h. W przypadku,
gdy temperatura jest wyzsza od temperatury skory, to utrudnione jest parowanie wody
z powierzchni ciata. Ponizsze rownanie (2) wskazuje, ze szybko$¢ parowania potu
w tych warunkach zbliza si¢ do zera [41,42].

Bp = kp* Sy (ps = pp) = kyp * Sy xps(1=2D) )

gdzie, ¢, — szybko$¢ parowania potu, k, — wspolczynnik, ktory zalezy
od predkosci przeptywu powietrza oraz ciepta parowania wody, S, — powierzchnia
parowania, ps i p, — czastkowe ciSnienic pary wodnej (s — powierzchnia skory,
p — powietrze).
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4.3.2. Konwekcja

Warstwa powietrza, ktéra taczy
si¢ ze skora jest ogrzewana na skutek
energii cieplnej przekazywanej
na  zewnatrz ciala.  Zachodzacym
na granicy skora — powietrze procesem

Chtodne
powietrze

Ciepte
powietrze

jest konwekcja. Polega
ona na przekazywaniu ciepta zwigzanego
z ruchem makroskopowym — materii | Temperatura powierzchni

Rysunek 4 Schemat przedstawiajacy zjawisko konwekcji

w plynach, cieczach 1 gazach. Masy [Schemat wiasng],

cieptego powietrza maja mniejsza gegstose,

niz chtodniejszego, co powoduje, ze ogrzany gaz unosi si¢ do gory, a jego miejsce
zastepowane jest przez zimniejsze masy (Rysunek 4). Taka wymiana przy powierzchni
skory powoduje odprowadzenie ciepta z jej obszaru. Za pomocg rownania (3) okresla
si¢ strumien wymiany ciepla. Oznacza on rowniez, ze szybko$¢ utraty ciepla
jest proporcjonalna do réznicy temperatur migdzy skorg, a otoczeniem [41-46].

bx = hye * AT = by * (Ts = Tp) 3)

gdzie, ¢, — strumien wymiany ciepta przez konwekcje, , hk — wspdlczynnik
konwekcyjny, Ts— temperatura przy powierzchni skory, Tp - temperatura otoczenia.

4.3.3. Przewodzenie

Przewodzenie ciepta jest to proces, ktory
tlumaczy si¢ jako przekazywanie energii miedzy
powierzchniami o r6znej temperaturze, z obszaru
o wyzszej do obszaru o nizszej temperaturze
(Rysunek  5). Przewodnictwo  cieplne
w  powietrzu moze zachodzi¢ jedynie
przy powierzchni skory, ze wzgledu na jej nizsza
temperature w stosunku do wnetrza ciata.
Energia  przenoszona jest za  pomoca
fal sprezystych w dielektrycznych cialach t t t
statych i cieczach oraz na skutek dyfuzji atomow Rysunek 5 Schemat przedstawiajacy zjawisko
w gazach czy dyfuzji luznych elektronow przewodzenia [schemat wlasny].

w ciatach statych przewodzacych prad. Prawo
Fouriera (4) opisuje przewodzenie ciepta [43-45].

Qy

gradT

w K

* (4)

mxK m

q = Ax* gradT [%]z[

gdzie, q - gestos¢ strumienia ciepta przez przewodzenie, A — cieplne przewodnictwo
tkanki, gradT - stromo$¢ temperaturowych zmian.

4.3.4. Promieniowanie cieplne

Promieniowanie termiczne, inaczej zwane cieplnym, jest to promieniowanie
elektromagnetyczne, ktére emitowane jest przez ciala o temperaturze wyzszej
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niz zero bezwzgledne [0 K]. Powstaje ono na zasadzie przyspieszenia, jakie uzyskaja
na skutek ruchu cieplnego tadunki elektryczne w czasteczkach. Dlugos¢
fal promieniowania termicznego zalezy w duzej mierze od budowy czasteczek i atomow,
a takze struktury ciala, ktore to promieniowanie emituje. Dla cieczy i ciat stalych widmo
jest ciagte 1 ma szeroki zakres fal. Na skutek wzrostu temperatury dtugos¢ fal przesunicta
zostaje w kierunku fal krotszych i gdy przekroczy 500 °C (773 K) rozpoczyna si¢ widmo
promieniowania widzialnego (Rysunek 6) [41].

L Widzialne Podczerwone
—
1 i | : ' |
T=5500K
iE
c 800pF
1]
g i
k=
C e00F
_E T =500
£
E =
n 401} I~ _ .
e = 4500 K
c
2 200k 4000 K _
o i
= 3500 K
z L
D L 1 L 1 1 L 1 L L L
0 500 1000 1500 2000
A [nm]

Rysunek 6 Natezenie promieniowania w funkcji dtugosci fali [47].

Rysunek 6 przedstawia zalezno$¢ natezenia promieniowania od dhugosci fali (A).
Maksimum natg¢zenia zalezy od temperatury, co okreslone jest za pomocg prawa Wiena
(podrozdziat 5.4.). Na rycinie zaznaczono zakres dla swiatta widzialnego, podczerwieni
i ultrafioletu.

5. FIZYKA PROMIENIOWANIA TERMICZNEGO
Promieniowanie w zakresie podczerwieni emitowane jest przez ciato ludzkie (5):
q)r:A*O-*S*(Ts‘l_T;) ®)

gdzie, Ts— temperatura skory [K], To — temperatura otoczenia [K], S — powierzchnia
skory, A — absorpcyjna zdolnos¢ powierzchni, o - warto$¢ statej Stefanna — Boltzmanna

(5,67%10% [# 1) [41,48].
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Przyblizone wyliczenia catkowitej powierzchni ciata mozna dokona¢ za pomoca
wzoru (6):

S = 0’202 * M0,4-25 * W0,725 (6)
gdzie, M — masa ciata [kg], W — wzrost [m].
5.1. CIALO DOSKONALE CZARNE

Ciato, ktore calkowicie pochtania promieniowanie niezaleznie od temperatury
1 dtugosci fali nazywamy ciatlem doskonale czarnym. Spektralny wspotczynnik absorpcji
(7) wynosi:

aoar = 1 (7)

Jest to ciato idealne, w rzeczywistosci ciala posiadajg wspotczynnik absorpcji
mniejszy od jedno$ci. Materiaty posiadajgce wspotczynnik blisko 1 to: czarny aksamit
czy sadza. Mozna przyblizy¢ model ciata doskonale czarnego poprzez stworzenie matego
otworu we wnece, ktéra ma powierzchni¢ $cianek wigksza od powierzchni otworu.
Sprawia to, ze prawdopodobienstwo wydostania si¢ z niej promienia ktory znalazt
si¢ w srodku jest bardzo niewielkie, zaktadajac, ze wngka jest wystarczajaco duza [41,48].

5.2. PRAWO LAMBERTA

Prawo Lamberta definiuje natezenie promieniowania I, opisywane jako ilo$¢
wyemitowanej energii w czasie, w konkretnym kierunku przestrzeni, okreslonej
w jednostkowym kacie brylowym, przypadajaca na jednostk¢ powierzchni.
Jest ona ortogonalna do ustalonego kierunku (Rysunek 7). Przy zatozeniach, ze element
powierzchni zrodta dF padajgcy na inny obiekt dB emituje promieniowanie, znajduje
si¢ w hemisferze (promien r), to wtedy natezenie promieniowania w kierunku 3 opisuje
wzor (8):

__ dUgp
I'= dydFo (8)

gdzie, dUpg — oznacza miarg energii wyemitowanej z elementu dF do elementu dB,
dy — nieskonczenie maty kat brylowy, dF, — opisuje projekcje dF w kierunku
prostopadiym [41].

dB

B

dF r
Rysunek 7 Rozchodzenie si¢ promieniowania termicznego opisane
przez prawo Lamberta [41].
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W trakcie pomiaréw kamera termowizyjng bardzo wazny jest kat z jakiego
sag one wykonywane. Badany obiekt emituje promieniowanie w taki sam sposob
we wszystkich kierunkach, ale emisyjno$¢ zmienia si¢ w zaleznosci od kata pomiaru.
Dla ciala doskonale czarnego kat pomiaru nie ma znaczenia. Prawo Lamberta
w tym wypadku moéwi, ze intensywno$¢ promieniowania z powierzchni obiektu
zmniejsza sie jednoczesnie ze wzrostem kata pomiaru. Pokazuje to ponizsza zalezno$é
9):

I =1, * cosa 9

gdzie I, — intensywno$¢ promieniowania prostopadta do powierzchni, @ — kat
pomiedzy kierunkiem pomiaru, a kierunkiem prostopadtym do danej powierzchni.

Istotny jest réwniez fakt, ze wraz ze wzrostem kata pomiaru pojedynczy piksel
przetwornika w kamerze odbiera promieniowanie z wigkszej powierzchni (10).

§=_n (10)

cosa

gdzie s, — powierzchnia rejestrowana przez piksel przy pomiarze w kierunku
prostopadiym.

Rysunek 8 przedstawia zalezno$¢ emisyjnosci dla dielektrykow od kata pomiaru
kamera termowizyjng. Istotny wplyw na ponizsza charakterystyke ma takze wzgledny
wspotczynnik zalamania.

Wagledny wspdczynnik zatamania: i | —

Rysunek 8 Zalezno$¢ emisyjnos$ci dielektrykow od kata pomiaru [48].

Wykres (Rysunek 8) przedstawia zaleznos¢, w ktorej wspotczynnik emisyjnosci
utrzymuje si¢ na wzglednie statym poziomie do kata 60°, a po przekroczeniu kata 80°
nastgpuje gwattowny spadek. Na podstawie powyzszych obserwacji mozna wnioskowac,
ze nalezy wystrzegaé sie pomiardw pod katem wigkszym niz 60° ze wzgledu na zanizone
wartosci pomiarow. Prawo Lamberta opisuje zaleznosci, tak istotne z punktu widzenia
operatora, ktory obrazuje w podczerwieni powierzchnie, do ktorych urzadzenie jest
prostopadle ustawione, aby unikna¢ bledéw zwiazanych z katem pomiaru [41, 48-49].
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5.3. PRAWO PLANCKA

Prawo Plancka stanowi kolejne bardzo wazne zagadnienie zwigzane z termografia.
Bazujac na statystyce Bosego — Einsteina oraz na mechanice kwantowej opisuje
ono, dla wybranej czestotliwosci, nat¢zenie promieniowania elektromagnetycznego.
Prawo to definiuje gaz fotonowy, jako oscylator harmoniczny, ktory absorbuje i emituje
promieniowanie, co odpowiada opisowi ciata doskonale czarnego [41]. Nate¢zenie
promieniowana o czestotliwosci v mozna wyrazi¢ nastepujaco (11):

_ 2m3 1

c2

I, (11)

&P 1
gdzie: h- stata Plancka, ¢ — predkos$¢ $wiatlta, T — temperatura bezwzgledna,
k — stata Boltzmana
Z powyzszej zalezno$ci mozliwe jest wyliczenie temperatury obiektu emitujacego
promieniowanie (12):
2mhc?

Ey = (12)

AS[e(/{lTCT)‘l]
gdzie: A oznacza dlugos$¢ fali promieniowania monochromatycznego.
5.4. PRAWO PRZESUNIEC WIENA
Celem okreslenia temperatury ciala stosuje si¢ empiryczne prawo Wiena. Mowi
ono o zalezno$ci maksimum mocy promieniowania ciata doskonale czarnego

od temperatury. Maksymalng dtugos¢ fali okresla ponizszy wzor (13), gdzie b jest stata
Wiena :

b
Amax = T (13)

Uwzgledniajac powyzsze zaleznosci mozna otrzymac (14):

2mhc? TS
b5 * hc _
e(kp)1

Ep¥ = (14)

kb

Pomiar energii promieniowania, ktory odpowiada maksymalnej mocy
promieniowania pozwala na wyznaczenie temperatury obiektu, co jest bardzo wazne
w termografii [41].

5.5. PRAWO KIRCHHOFFA

Prawo Kirchhoffa méwi, ze dla dowolnego, jednorodnego osrodka znajdujacego
si¢. w rownowadze termicznej, wspoOlczynnik emisyjnosci(e) 1 absorpcji (A)
dla dowolnego zakresu spektralnego jest roéwny stosunkowi powierzchniowej mocy
emisyjnosci powierzchni ciata E do emisyjnosci ciata doskonale czarnego Eo. Stuzy
ono do poréwnania rzeczywistych obiektow z ciatem doskonale czarnym, a tym samym
do wyznaczenia odpowiedniego modelu opisujgcego rzeczywistos¢ (15):
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A=¢ £=— (15)

Emisyjnos¢ zalezy w duzej mierze od ksztaltu powierzchni czy budowy chemiczne;j
oraz rodzaju materiatu (przewodnik lub izolator).

Wszystkie powyzsze prawa fizyczne zwigzane sg z pomiarami temperatury
I termoregulacja organizmu. Urzadzeniami, zwanymi termometrami kontaktowymi
mozliwe jest dokonaniec odczytu temperatury na skutek zmiany objetos$ci cieczy,
badz parametrow elektrycznych (napigcia, rezystancji). Innym, bezinwazyjnym,
a zarazem bezkontaktowym sposobem pomiaru sg kamery termowizyjne, ktore pozwalajg
na ocene¢ gradientu temperatury na obrazowanej powierzchni. Wzmianki o pomiarach
temperatury ciala pojawity si¢ juz wiele wiekéw temu w Starozytnym Egipcie.
Dokonywano tam badan zmiennosci temperaturowej na wielu ochotnikach oraz szkolono
medykéw w dotykowym wykrywaniu stanu zapalnego w okolicy ran. Innym przyktadem
mogg by¢ eksperymenty z pomiarem temperatury ciala z roku 400 p.n.e. Wowczas,
na skor¢ czlowicka naktadano gling, a miejsca ktore wysychaly najszybciej, wedlug
Hipokratesa objete byty chorobg (pra-termografia). Do§wiadczenia te umozliwity rozwoj
termografii, ktora obecne z powodzeniem moze by¢ stosowana w medycynie
I w przemysle, opierajac si¢ na powyzszych prawach fizycznych i procesach
fizjologicznych [41,49].

6. OBRAZOWANIE TERMICZNE
6.1. ZARYS HISTORYCZNY

Za poczatki obrazowania w podczerwieni uwaza si¢ rok 1800, w ktorym niemiecki
astronom Sir Frederic Herschel (1738-1822r.) odkryl promieniowanie podczerwone
podczas przeprowadzania eksperymentu. Polegal on na pomiarze temperatury kazdej
barwy powstale] podczas rozszczepienia $wiatta widzialnego przez pryzmat. Dzigki
wykorzystaniu probek kolorowego szkla, przez ktdre przepuszczatl promieniowanie
stoneczne, zaobserwowal, ze w zalezno$ci od koloru przepuszczaja one mniej lub wiecej
promieniowania stonecznego. Takie korelacje sktonity go do poglebienia swojego
doswiadczenia poprzez umieszczenie termometrow w obszarach, gdzie promieniowanie
bylo przepuszczane przez pryzmat. Podczas pomiaru temperatury z kazdego urzadzenia
odkryl, ze termometr, ktory znajdowat si¢ przy barwie czerwonej wykazywat zwigkszong
temperature. Wskazywalo to na istnienie czego$ wigcej, niz tylko §wiatta widzialnego,
dodatkowo generujacego energie cieplng. Zjawisko niewidzialnego promieniowania
Herschel okreslit mianem podczerwieni. Wyniki do§wiadczenia przeprowadzonego przez
Herschela po ponad 100 latach zostaly wykorzystane przez wojsko, gdzie powstaty
pierwsze, wojskowe systemy obserwacyjne, pracujace w zakresie podczerwieni. Stuzyty
miedzy innymi do lokalizacji samolotow podczas I Wojny Swiatowe;.

Pierwsza kamera termowizyjna wykorzystana w zyciu spolecznym zostala
skonstruowana w 1960 roku (AGA 600). Byto to urzadzenie wielkich rozmiaréw (wazace
okoto 60 kg), ktoérego problematycznym aspektem byt sposob chtodzenia cieklym
azotem. Kolejne lata pokazaly, iz wraz z rozwojem elektroniki komputerowej
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i detektorowej rozpoczg¢to tworzenie kamer lzejszych, prostych w obsludze
oraz z coraz lepszymi parametrami rejestracji obrazu [41, 50-52].

6.2. BUDOWA KAMERY TERMOWIZYJNEJ

Powstawanie obrazu termicznego polega na zarejestrowaniu emitowanego przez
dany obiekt promieniowania podczerwonego, a nast¢pnie przeksztatceniu go na mape
temperatur. Stuzg do tego kamery termowizyjne, ktore rejestrujg promieniowanie
emitowane przez badane ciato, ale rowniez to, ktére pochodzi z otoczenia, badz zostaje
odbite od powierzchni obiektow. W zwigzku z tym, podczas pomiaréw termowizyjnych
nalezy wzig¢ pod uwage nastepujace czynniki: temperatur¢ otoczenia, emisyjnosc¢
obiektow, odlegtosci mi¢dzy kamera, a przedmiotem oraz wilgotno$¢ wzgledna
atmosfery [41,49,53].

W kamerach termowizyjnych umieszczony jest detektor promieniowania
podczerwonego, stanowigcy jego najwazniejszg cz¢$¢ (Rysunek 9).

B C]| D
—

12516592641

E

Rysunek 9 Zarys dziatania kamery do badan termowizyjnych [schemat wiasny].

Podstawg detekcji promieniowania podczerwonego sa detektory. Wspotczesne
urzadzenia termowizyjne stosuja matryce detektorow, ktore nie wymagaja chtodzenia.
Glownym zadaniem detektora podczerwieni jest przeksztalcenie promieniowania
podczerwonego na wielkos$¢ fizyczng np. napigcie, prad lub zmiang rezystancji. Fakt
ten powoduje, iz wyrozniamy kilka rodzajow detektorow. Ze wzgledu na budowe
wystepuja urzadzenia linijkowe, matrycowe lub pojedyncze. Pod katem zasady dzialania
wyr6zni¢ mozna detektory fotonowe lub termiczne, a ze wzgledu na temperature dzielimy
je na chtodzone i niechtodzone [41].

Detektory termiczne mozna dodatkowo podzieli€ na bolometryczne,
piroelektryczne oraz  termoelektryczne. Urzadzenia  bolometryczne opierajg
si¢ na zmianach rezystancji powstatych na skutek padajacego promieniowania. Matryca
takich detektorow znajduje si¢ nad zwierciadlem odbijajacym promieniowanie
1 kierujacym go do detektora. Termoelektryczne ztozone sg z potaczonych szeregowo
termoelementow. Urzadzenia piroelektryczne zbudowane sa z potprzewodnikéw,
w ktorych wystepuje zjawisko piroelektryczne. W zwigzku z czym, sa to detektory bardzo
czulte na zmiany temperatury w czasie, a nie na wzrost tej wielkosci [49,53].

Najczesciej stosowane w pomiarach medycznych sa detektory mikrobolometryczne
tzw. niechlodzone, stabilizowane elementem Peltiera.

6.2.1. Uktad optyczny kamery termowizyjne;j

Istotng sktadowa w budowie kamery jest jej uktad optyczny. Obiektyw stuzy
do odbioru promieniowania podczerwonego i skupienie go na detektorze. Ma réwniez
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na celu zapewnienie odpowiedniego stosunku sygnatu do szumu, poprzez zastosowanie
optymalnej przepuszczalnosci widmowej obiektywu. Glownymi sktadnikami szkta,
z jakiego wykonany jest obiektyw w nowoczesnych kamerach moga by¢ german, krzem,
selenek cynku lub siarczek cynku. Wyr6zniamy dwa najwazniejsze parametry obiektywu:
IFOV i FOV. Drugi parametr (FOV) formuluje wymiary pola w okreslonej odlegtosci
I wyrazany jest w mierze katowej. Z kolei IFOV definiuje kat rozbiezno$ci piksela,
okreslajagc tym samym rozdzielczo$¢ przestrzenng, decydujaca jaki najmniejszy obiekt
moze zosta¢ poprawnie zmierzony przy pomocy kamery. W celach medycznych wartosci
FOV wynosza okoto 20 x 30, a [IFOV okresla si¢ w jednostce pojedynczych miliradianow
[41,49,53].

6.3. PARAMETRY DETEKTOROW

Najwazniejszymi parametrami detektor6w promieniowania podczerwonego
sg prog czutosci, moc rOwnowazna szumowi, czutos¢ widmowa i wydajnos¢ kwantowa.

6.3.1. Czulos¢ widmowa

Okreslana jest jako stosunek zmiany sygnatu elektrycznego AU do zmiany

natgzenia promieniowania padajacego AE; (16):

=[] (16)

Rl - AE)

Dla detektoréw termicznych warto$¢ czulo$ci widmowej jest stata (nie zalezy
od dtugosci fali), natomiast detektory fotonowe charakteryzujg si¢ czulo$cia zalezng
od dtugosci fali (Rysunek 10).

Czutosc
(pradowa J:Jb napieciowa)

/ Detektor fotonowy

/ \ Detektor termiczny

.
L

)

Rysunek 10 Widmowa czuto$¢ dla detektora fotonowego i termicznego [54,55].

6.3.2. Moc roOwnowazna szZumowi

NEP opisuje najnizsza moc sygnalu optycznego (@ -strumien promieniowania)
rownowazacego szumy detektora (17):

NEP = 7L [W] (17)

Un
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gdzie: Aq -powierzchnia detektora, Us- napigcie sygnatu, Un napiecie szumu

6.3.3. Prog czulosci

Inaczej zwany jest wykrywalno$cig D. Stanowi odwrotno$¢ mocy rownowaznej
szumowi (18). Zalezy od dtugosci fali i jest charakteryzowana jako stosunek sygnatu
do szumu na skutek wzbudzenia sygnatem wielosci NEP detektora.

1 _Ra

= =2 (18)

NEP Un

6.3.4. Wydajnos¢ kwantowa

Wydajnos¢ kwantowa Qe opisuje nos$niki wytwarzane przez padajacy foton.
Jest rébwna jedynce, jesli przez jeden foton generowany jest jeden elektron.

6.4. CZYNNIKI WPLYWAJACE NA POMIAR

Obrazowanie termowizyjne wykorzystywane jest w badaniach Kklinicznych,
zwlaszcza tych, ktore shuza do diagnostyki i oceny efektoéw leczenia pacjentow
(fizycznego, chirurgicznego lub farmaceutycznego). W zwiazku z powyzszym
stosowanie standardowych protokotéow jest niezbedne. Aby zapewni¢ odpowiednia
metodologi¢ badan wprowadzono normy ISO [56-62]. W 2017 pojawita si¢ nowa wersja
standardow [63] - ISO ISO/TR 80601-2-56:2013 —,,Medical Electrical Equipment - Part
2-56: Particular requirements for basic safety and essential performance of clinical
thermometers for body temperature measurement”, ktoéra zawiera wymogi
bezpieczenstwa i standaryzacj¢ pomiaréw temperatury ciala cztowieka. Do powyzszej
normy powstato uzupetnienie [64] ISO/TR 80601-2-59:2019 — “Medical electrical
equipment - Part 2-59: Particular requirements for the basic safety and essential
performance of screening thermographs for human febrile temperature screening”,
ktére zwigzane jest z okresleniem wymogoéw dotyczacych urzadzen pomiarowych
wykorzystujacych promieniowanie podczerwone.

Podczas badan termowizyjnych nalezy zwrdci¢ uwage na kilka waznych kwestii,
miedzy innymi warunki atmosferyczne, pomieszczenie pomiarowe, emisyjnosc¢ obiektow
oraz doktadno$¢ pomiarowa [56-62].

6.4.1. Warunki atmosferyczne

Wazny wplyw na pomiary termowizyjne majg gazy atmosferyczne, wystepujace
miedzy kamerg, a obiektem. Mogg one w duzym stopniu pochtania¢ i rozpraszac
promieniowanie. Kolejnym parametrem jest przepuszczalno$¢ atmosfery zmieniajgca
si¢ pod wpltywem temperatury czy warunkow otoczenia. Snieg, 16d czy woda cechuja
si¢ wysoka emisyjnoscig, co sprawia, ze s3 nieprzepuszczalne dla promieniowania
podczerwonego. W zwigzku z tym, pomiar mokrych powierzchni moze by¢ powodem
btedow na skutek parowania z nich cieczy i natychmiastowego chtodzenia.

Wilgotno$¢ wzgledna powietrza w $rodowisku pomiarowym musi by¢ na tyle
niska, zeby nie doszto do kondensacji powietrza (powstaniem mgty, pary) na obiekcie,
ktory badano, na nasadce ochronnej lub na obiektywie kamery. Jesli soczewka (lub
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nasadka ochronna) zostanie zaparowana, cze¢$¢ promieniowania podczerwonego
nie zostanie wychwycona, poniewaz nie bgdzie w stanie w pelni przenikna¢ do kamery
termowizyjnej. Warunki atmosferyczne oraz warunki pomieszczenia pomiarowego moga
zafalszowa¢ wyniki, dlatego tak istotne jest utrzymanie ich na jednakowym poziomie
[56-60].

6.4.2. Pomieszczenie pomiarowe

Pomieszczenie wykorzystywane do obrazowania termicznego musi spetnia¢ pewne
podstawowe wymagania. Musi zosta¢ zapewniona mozliwos¢ ustawienia odpowiednie;j
odlegtosci miedzy pacjentem na kamerg, ktora wynosi okoto 2,0 m. Wskaznik
dla najmniejszej odleglosci w jednym kierunku mozna wyprowadzi¢ z cech optycznych
obiektywu i minimalnej odlegtos¢ migdzy kamera, a pacjentem w celu wykonania zdjgcia
gornej lub dolnej czesci ciata cztowieka lub obiektu o wysokosci 1,2 m. Oznacza
to, ze wymagany jest minimalny rozmiar 2,0 m x 3,0 m, jednak zalecane jest wigksze
pomieszczenie co najmniej 3,0 m x 4,0 m lub wigcej [56-60].

6.4.3. Kontrola temperatury i wilgotnos$ci otoczenia

Jest to podstawowe wymaganie w wigkszosci klinicznych zastosowan obrazowania
termicznego. Zakres temperatur od 18,0 °C do 25,0 °C powinien by¢ utrzymywany
W pomieszczeniu przez co najmniej godzing. W nizszych temperaturach ciato szybko
si¢ schtadza, moze wystapi¢ drzenie, a W temperaturze pokojowej wyzszej niz 25,0 °C
pojawia si¢ pocenie. Wiele badan klinicznych wykonywanych jest z czg¢sciowym
rozebraniem pacjenta. Gdy wigksze obszary ciala sa wystawione na dziatanie nizszych
temperatur, moze pojawic¢ si¢ dyskomfort, co skutkowac bedzie odruchowym zwezeniem
naczyn. Zmiany zapalne sa wyrazniej widoczne w chtodnym otoczeniu, zwykle
w temperaturze 20,0 °C. Urzadzenia klimatyzacyjne w pomieszczeniu powinny
by¢ zlokalizowane tak, aby bezposredni cigg powietrza nie byt skierowany na pacjenta,
a predkos¢ powietrza byla utrzymywana na mozliwie najnizszym poziomie. Wszelkie
zrodla ciepta, takie jak kaloryfery czy piecyki nie powinny znajdowac
si¢ w pomieszczeniu. Waznych parametrem jest rowniez wilgotnos¢, ktora powinna
by¢ utrzymywana na poziomie 40 % - 45 % [56-62].

6.4.4. Emisyjnos¢ obiektow

Promieniowanie, ktore emitowane jest przez obiekt, zalezy od temperatury tego
obiektu, ale réwniez od jego powierzchni, co nazywane jest emisyjnoscig. Struktura
badanego ciala ma kluczowe znaczenie, ze wzgledu na to, ze emisyjnos¢ zmienia
sie¢ w zalezno$ci od rodzaju powtoki. Powierzchnie gladkie, wypolerowane maja nizsza
emisyjnos¢ w stosunku do szorstkich czy zmatowionych. Przyjmuje si¢, ze skora
cztowieka jest cialem szarym, ktorego emisyjno$¢ zbliza si¢ do ciata doskonale czarnego.
Wskazuje to na to, ze wspdtczynnik emisyjnosci jest staty w catym zakresie spektralnym
1 wynosi 0.98. Zaklada si¢ zatem, ze skora jest dobrym absorbentem i1 emiterem
promieniowania podczerwonego [41].

Amerykanski fizjolog J.D. Hardy wykazal w 1934 roku, ze emisyjnos¢ skory
cztowieka osigga maksimum przy 9,0-12,0 um. Dodatkowo wazne jest, ze podczas
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pomiaru do kamery dociera nie tylko promieniowanie badanego ciata, ale takze
elementow otoczenia, od ktorego moze zosta¢ odbite lub rozproszone, powodujac
tym samym bledy pomiarowe.

Niemozliwym jest skompensowanie wszystkich zaktocen, stad producenci
urzadzenia eliminujg te, ktore majg najistotniejsze znaczenie. Ponizej zaprezentowano
model obrazujacy pracg kamery termowizyjnej. Moc promieniowania W, ktéra pochodzi
od badanego obiektu jest odbierana przez urzadzenie, a nastepnie generowany jest sygnat
elektryczny U za pomocg przetwornika. Sygnat U proporcjonalny jest do mocy
promieniowania (19).

U=cxW (19)
gdzie: ¢ — wspotczynnik proporcjonalnosci.

Aby okresli¢, co wchodzi w sktad promieniowania docierajacego do kamery,
nalezy uwzglednié¢ nastgpujace przyczynki (Rysunek 11):

€Wop Atmosfera
ETW,y

Kamera termowizyjna
Otoczenie
Tt, &t

Rysunek 11 Komponenty promieniowania ktore docieraja do kamery termowizyjnej [schemat wlasny].

e Promieniowanie obiektu
exT*x Wy, (20)

gdzie: € - emisyjno$¢, T — wspotczynnik przepuszczalnosci atmosfery
e Promieniowanie ktore jest odbite od obiektu

(1—¢e)xT* W, (21)
gdzie: (1- €) - wspotczynnik odbicia
e Promieniowanie pochodzgce od atmosfery
1-1)*W, (22)
gdzie: (1-t) — emisyjnos¢ atmosfery

Calkowita moc promieniowania, ktore dociera do kamery przedstawia ponizszy
WZOT :

Wo=extxWy+(1—-e)xtxW,+(1—1)+xW, (23)
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Catkowita warto$¢ napigcia :
U =extxWoyp+(1—e)xt+xW,+(1—1)x W, (24)
Ponizej przedstawiono wzor na napigcie, ktére odpowiada badanemu obiektu:

Uop = gz * Up =20 Uy = 2

EXT & EXT

U, (25)
6.4.5. Doktadnos¢ pomiarowa

Doktadno$¢ w pomiarach termowizyjnych zwigzana jest z wieloma czynnikami
1 stanowi jedno z podstawowych ograniczen podczas konstruowania urzadzen
do obrazowania. Bezkontaktowe kamery wykonane sg na podstawie mikrobolometrow
zmieniajacych energi¢ promieniowania podczerwonego na warto$¢ zmiany temperatury.
Wiaze si¢ to ze zmiang rezystancji elementéw pomiarowych. Wadg takiego rozwigzania
jest silna zalezno$¢ wynikow badan od temperatury otoczenia i uktadu. Duza réznica
temperatur miedzy badanym obiektem, a otoczeniem, a takze niska emisyjnos¢ réwniez
beda Zréodlem bledéw. Sumowanie wszystkich zjawisk wplywa na catkowity
btad pomiarowy. Szacuje si¢, ze typowa, bezwzgledna doktadno$¢ pomiarowa
produkowanych kamer wynosi + 2,0 °C. Zwracajac uwagg na wszystkie czynniki
wplywajace na pomiar, bardzo wazna jest minimalizacja btgdow pomiarowych poprzez
odpowiednig kalibracje, odpowiednie umiejscowienie kamery, wybranie odpowiedniego
obszaru pomiarowego oraz konfiguracja ustawien [56-62].
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ZARYS CYKLU PRAC

W publikacji nr 1 pod tytutem “The Use of Thermal Imaging in the Evaluation
of Temperature Effects of Radiotherapy in Patients after Mastectomy—First Study”
oceniano parametry temperatury okolicy piersi u pacjentek z nowotworem gruczotu
piersiowego do 6 miesiecy po zakonczeniu RT. W pracy wykorzystano mozliwosci
termowizji do monitorowania efektow radioterapii i oceny temperaturowych map klatki
piersiowej w réznym okresie czasu po przebytym leczeniu.

The Use of Thermal Imaging in the Evaluation of Temperature Effects of Radiotherapy
in Patients after Mastectomy—First Study: A. Baic D. Plaza, B. Lange, M. Reudelsdorf —
Ullmann, £. Michalecki, A. Stanek, K. Slosarek, A. Cholewka. Sensors 2021, 21, 7068.
https://doi.org/10.3390/s21217068

W pracy nr 2 pod tytutem : “Twelve-Month Evaluation of Temperature Effects
of Radiotherapy in Patients after Mastectomy” dokonano analizy zmian w rozktadzie
temperatury w obrgbie piersi po dwunastu miesigcach od zakonczenia radioterapii. Praca
miata na celu zwickszenie czasu obserwacji pacjentdw po radioterapii do 12 miesigcy
celem weryfikacji zmian w rozktadzie temperatury na powierzchni klatki piersiowej
po przebytym leczeniu radioterapeutycznym.

Twelve-Month Evaluation of Temperature Effects of Radiotherapy in Patients after
Mastectomy; A. Baic, D. Plaza, B. Lange, £. Michalecki, A. Stanek, K. Slosarek. A.
Cholewka. Int. J. Environ. Res. Public Health 2022, 19, 2834.
https://doi.org/10.3390/ijerph19052834

W publikacji nr 3 pod tytutem : ,, Long term skin temperature changes after breast
cancer radiotherapy” opisano zmiany rozktadu temperatury na powierzchni klatki
piersiowej w okresie bezposrednio po leczeniu do kilku lat od zakofczenia radioterapii.
Badania miaty na celu probg okreslenia, na podstawie zmian temperatury powierzchni
ciala, jak dlugo trwaja procesy naprawcze tkanek po pochtonigciu dawki promieniowania
oraz oceng po jakim czasie organizm wraca do wzglednej rOwnowagi temperaturoweyj.

Long term skin temperature changes after breast cancer radiotherapy; A. Baic, D. Plaza,
B. Lange, £. Michalecki, A. Stanek, A. Kowalczyk, K. Slosarek. A. Cholewka, Int. J.
Environ. Res. Public Health 2022, 19(11): 6891. https://doi.org/10.3390/ijerph19116891
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7. ZALOZENIA I CELE PRACY

Na niniejszg prac¢ doktorska sktada si¢ cykl trzech publikacji, w ktorych
przedstawiono i1 opisano wyniki oraz analize parametrow termicznych otrzymanych
w réznych interwatach czasowych u pacjentek po radioterapii gruczotu piersiowego.

e Glownym celem pracy bylo zaproponowanie wykorzystania obrazowania
w podczerwieni do oceny zmian map temperaturowych powierzchni ciata
w funkcji czasu po zakonczonej radioterapii.

e Ponadto podjeto probe wykazania przydatnosci termowizji w monitorowaniu
miejscowego odczynu popromiennego wystepujacego po zastosowanym
leczeniu.

e W pracy probowano takze posrednio, korzystajac z otrzymanych parametrow
temperaturowych, oceni¢ efekty radioterapii, wnioskowac jak dlugo moga
trwac procesy regeneracyjne tkanek poddanych dziataniu promieniowania
jonizujacego oraz jak dtugo trwa powr6t napromienionych tkanek do stanu
wzglednej rownowagi temperaturowe;.
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CZESC PRAKTYCZNA

8. MATERIAL I METODY

8.1. WARUNKI PRZEPROWADZANIA BADANIA

Projekt badania zostal zaakceptowany przez Komisje Bioetyczng Centrum
Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie w Warszawie w dniu 6 pazdziernika 2016 r.
(opinia nr 38/2016). W pracy wykorzystano kamere termowizyjng FLIR System E60
(FLIR Systems, Wilsonville, OR, USA), o rozdzielczosci detektora 320 x 240 pikseli
1 czulosci termicznej 0,05 K. Zostata ona skalibrowana i zwalidowana na podstawie
mi¢dzynarodowych norm i standardow ISO [60], ktére odnoszg si¢ do technicznych
aspektow termografii, takich jak specyfikacja stosowanych urzadzen pomiarowych,
kalibracja sprzetu termowizyjnego oraz minimalne wymagania dla urzadzen
pomiarowych [56-62].

Obrazowanie w podczerwieni wykonywano w specjalnie przygotowanym
pomieszczeniu, gdzie temperatura byla utrzymywana w granicach 22,0+ 1,0°C,
a wilgotnos¢ wahata si¢ od 40 % do 45 % [2-8]. Zgodnie z opracowanymi standardami
U kazdego pacjenta badanie poprzedzat proces aklimatyzacji do temperatury
pomieszczenia pomiarowego, ktory wynosit okoto 20 min. Miat on na celu zniwelowanie
czynnikdw zewngtrznych mogacych w znaczacy sposob wplywaé na odpowiedz
temperaturowg organizmu. W tym czasie pacjenci pozostawali w spoczynku, bez odziezy
wierzchniej. Obrazowanie przeprowadzano w pozycji stojacej z uniesionymi ramionami
(Rysunek 12). Pomiary wykonano w trzech projekcjach: na wprost, z prawego i lewego
boku. Niezwykle wazne bylo przygotowanie
pacjentow 1 ich kwalifikacja do projektu.
Uczestnicy zostali poinformowani, aby w dniu
badania ograniczy¢ do minimum wysitek fizyczny,
nie  spozywa¢ uzywek (kawy, alkoholu
czy papierosow) oraz nie bra¢ udzialu w badaniu
w momencie obecnej infekcji, ktora prowadzi
do wzrostu temperatury ciala powyzej 37,0 °C.
Pacjentéw poproszono 0 zrezygnowanie
ze stosowania kosmetykow aplikowanych na skorg.

Widoczne zmiany dermatologiczne, rany, Swieze
tatuaze dyskwalifikowaly pacjentow z projektu. Rysunek 12 Schemat pomiarowy
Badania wykonywane byty z ustalonej odleglosci, [schemat wiasny].

by méc w pelni odtworzy¢ warunki pomiarowe. Sposéb wykonywania pomiardw
jest standardem ISO i opisany zostal m.in. w pracach Ring i Ammer [56-60].

8.2. UCZESTNICY

Pacjentki z nowotworem gruczotu piersiowego kwalifikowane byly do projektu
na podstawie kwestionariusza osobowego zawierajgcego informacje o przebytych
chorobach, przyjmowanych lekach czy rodzinne;j historii chorobowej mogacych wptywaé
na map¢ temperaturowa klatki piersiowej. U wszystkich pacjentek decyzja konsylium
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lekarskiego 1 na podstawie stadium choroby przeprowadzono operacj¢ oszczedzajaca
lub mastektomie¢ oraz zastosowano radioterapi¢, wedlug nastepujacego schematu: dawka
catkowita wynosita 50 Gy po 2 Gy w dawce frakcyjnej przez 5 tygodni (od poniedziatku
do piatku). Dodatkowa grupe uczestniczek stanowity zdrowe kobiety, bez historii
nowotworowe;j.

Do pracy nr 1 zakwalifikowano 12 ochotniczek. Pierwszg grupe stanowito 6 kobiet
ze zdiagnozowanym nowotworem piersi, po mastektomii, leczonych radioterapig.
Badania termowizyjne wykonano 2 miesigce oraz 6 miesiecy po RT. Druga grupa
byly zdrowe kobiety, bez historii onkologicznych. Kazdy uczestnik biorgcy udziat
w projekcie zostal poinformowany o przebiegu i sposobie przygotowania do badania.
Konieczne bylo podpisanie pisemnej zgody na udzial i wypetnienie kwestionariusza
uczestnictwa. Ponizsza tabela zawiera najwazniejsze informacje dotyczace
zakwalifikowanych pacjentow.

Tabela 1 Zestawienie informacji kwalifikujgcych pacjentow do projektu w pracy nr 1.

I . Wiek Choroby . Inne Wznowa Technika
Grupy Pacjenci Liczba [lata] Waga [kq] Wazrost [m[ towarzyszace Leczenie nowotwory miejscowa radioterapii
Pacjenci Po 6 528 | 7504100 | 1,65+008 nie adjuwantowe nie nie Dynamiczne -
po RT Mastektomii ! ! ! ? d IMRT/VMAT
Zdrowi Zdrowe 6 5011 | 69,0120 | 1,62+005 nie
Kobiety ! ! ! >

W pracy nr 2 udziat wzieto 24 uczestnikow. Do pierwszej grupy zakwalifikowano
dwanascie chorych leczonych radioterapig u ktorych badania termowizyjne wykonano
w 2, 6, 9 i 12 miesigcu po RT, natomiast drugg grupe stanowito dwanascie zdrowych
uczestniczek bez historii leczenia onkologicznego. Ze wzgledu na stopien
zaawansowania nowotworu pacjentki zakwalifikowano do mastektomii podskornej
z usunigciem wezldw chlonnych przerzutowych. Ponizej zamieszczono tabele
z najwazniejszymi informacjami kwalifikacji pacjentow.

Tabela 2 Zestawienie informacji kwalifikujgcych pacjentow do projektu w pracy nr 2.

Lo . Wiek Wzrost Choroby " Inne Wznowa Technika
Grupy Pacjenci Liczba [lata] Waga [kg] [m] towarzyszace Leczenie nowotwory | miejscowa Radioterapii
Pacjenci Po . . . . Dynamiczne -
po RT Mastektomii 12 56 + 10 72,0+ 11,0 1,67 +£0,07 nie adjuwantowe nie nie IMRT/VMAT
. Zdrowe .
Zdrowi Kobiety 12 53+ 10 71,0+ 12,0 1,65+ 0,05 nie

W pracy nr 3 zbadano 144 uczestniczki, ktore podzielono na 3 grupy. Pierwsza
z nich stanowity pacjentki po radioterapii (24 pacjentki po mastektomii oraz 24 pacjentki
po operacji oszczedzajacej). Kolejng grupe stanowito 48 kobiet przed rozpoczeciem
radioterapii, w tym 24 po operacji oszczedzajacej oraz 24 pacjentki po mastektomii.
Ostatnia grupa zawierala 48 zdrowych kobiet, bez historii onkologicznych. Dla lepszego
zobrazowania grup w pracy, ponizej przedstawiono tabele zawierajaca najwazniejsze
informacje kwalifikujace pacjentow do projektu.
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Tabela 3 Zestawienie informacji kwalifikujgcych pacjentéw do projektu w pracy nr 3.

I . Wiek Choroby . Inne Wznowa Technika
Grupy Pacjenci Liczba [lata] Waga [kg] Warost [m] towarzyszace Leczenie nowotwory miejscowa Radioterapii
Po . . . . Dynamiczne -
o Mastektomii 24 56 +9 74,0+ 12,0 1,64 +0,03 nie adjuwantowe nie nie IMRT/VMAT
Pacjenci
poRT Po o] ji i -
peracji . . . . Dynamiczne
oszezedzajace] 24 54+5 76,0+£9,0 1,63+0,05 nie adjuwantowe nie nie IMRTVMAT
L Po . 24 52+6 76,0+5,0 1,67 +£0,02 nie adjuwantowe nie nie
Pacjenci Mastektomii
przed RT Po 0perag| . 24 59+8 77,0+ 8,0 1,65+ 0,03 nie adjuwantowe nie nie
oszczgdzajacej
Zdrowi Zdrowe 48 | 50+7 | 680100 | 1704002 nie
Kobiety

8.2.1. Analiza Statystyczna

Analizy otrzymanych termogramow opieraly na si¢ na wykorzystaniu
specjalistycznego programu ThermaCAM Researcher Pro 2.10 (FLIR Systems AB,
Danderyd, Sweden), umozliwiajacego opracowanie jakosciowe i ilosciowe obrazow.
W celu interpretacji wynikow analiz¢ statystyczng przeprowadzono przy uzyciu
programu STATISTICA (StatSoft, Krakéw, Polska) z przedziatem ufnosci 0,95.
Okreslenie istotno$ci statystycznej bylo mozliwe poprzez przeprowadzenie testow
t-Studenta (dla p<0,05) w przypadku spetnienia zatozen normalnosci rozkladu
i jednorodno$ci wariancji, natomiast przy braku spelnienia zalozen stosowano
nieparametryczne odpowiedniki testow Studenta. Korelacje miedzy parametrami
okreslono za pomocg wspotczynnika Pearsona. Na kazdym termogramie okre§lono
obszar zainteresowania (ROI) z ktérego wyliczana byla $rednia temperatura, bedaca
odpowiednikiem $rednich warto$ci wszystkich pikseli w wyznaczonym obszarze.

8.3. WYNIKI

8.3.1. Publikacjanr1

W pracy pod tytutem “The Use of Thermal Imaging in the Evaluation
of Temperature Effects of Radiotherapy in Patients after Mastectomy —First Study”
oceniano parametry temperatury okolicy piersi u pacjentek z nowotworem gruczolu
piersiowego do 6 miesigcy po zakonczeniu RT. Rysunki 13 i 14 przedstawiaja obrazy
termiczne dla reprezentatywnych pacjentow przed radioterapig oraz po dwoch i szesciu
miesigcach po zakonczeniu leczenia. Zakres temperatur na termogramach wynosit
od 28,0 °C do 38,0 °C. Zastosowano tgczowg palete barw, preferowang w badaniach
medycznych. Na kazdym termogramie biatg ramka.
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Rysunek 13 Termogram dla reprezentatywnej pacjentki nr 1. a) przed radioterapig, b) dwa miesiace po
radioterapii, ¢) 6 miesi¢cy po radioterapii zaznaczono leczony obszar.

Przyktadowa pacjentka numer 1 (Rysunek 13) poddana zostata radioterapii
na okolice klatki piersiowej po mastektomii piersi lewej, co zaznaczono biatg ramka.
Rysunek (13a) przedstawia termogram przed rozpoczg¢ciem radioterapii. Mozna
zaobserwowacé niewielkg asymetrie termalng mig¢dzy strong prawa, a lewa pacjentki.
Rycina (13b) prezentuje termogram pacjentki 2 miesigce po radioterapii, na ktorym
mozna wyraznie zauwazy¢ asymetri¢ termiczng wystepujaca migdzy piersiami,
charakteryzujaca si¢ intensywnym czerwonym kolorem w poréwnaniu ze strong
przeciwng. Co wigcej, temperatura wzrosta po uptywie czasu po RT i byla najwyzsza
6 miesiecy po leczeniu, o mozna zaobserwowa¢ na termogramie (13c). Srednia warto$é
temperatury w wyznaczonym obszarze klatki piersiowej przed radioterapia wynosita
34,4 °C. Dwa miesigce po zakonczeniu radioterapii temperatura byta wyzsza 0 0,8 °C.
Dodatkowo, po 6 miesigcach od zakonczenia leczenia, temperatura obszaru poddanego
leczeniu wzrosta o 1,5 °C w poroéwnaniu z pierwszym pomiarem. Nalezy zaznaczyc,
ze podobny efekt obserwowano u kazdej z badanych pacjentek.
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280°C

Rysunek 14 Termogram dla reprezentatywnej pacjentki nr 2. a) przed radioterapia, b) dwa miesigce po radioterapii,
¢) 6 miesiecy po radioterapii.

Powyzej zaprezentowano termogram dla przyktadowej pacjentki nr 2 (Rysunek 14)
u ktorej napromieniana byta prawa strona klatki piersiowej po mastektomii zaznaczona
bialag ramka. Rycina (14a) przedstawia termogram przed rozpoczgciem radioterapii,
na ktorym obserwujemy niewielkg asymetri¢ termalng migdzy prawa, a lewa strong Klatki
piersiowej pacjentki. Rysunek 14(b) przedstawia obraz termiczny 2 miesigce
po zakonczeniu radioterapii. Widoczna jest wyrazna asymetria miedzy strong leczona,
a zdrowa, co wynika¢ moze z trwajacego odczynu popromiennego wystepujacego
po zastosowanym leczeniu. Efekt taki moze by¢ rowniez zwigzany ze wzrostem proceséw
naprawczych w tym obszarze wynikajacych z odbudowy tkankowej po leczeniu
radioterapig. Ostatni termogram (14c) wykonany zostal 6 miesigcy po zakonczeniu
radioterapii. Mozna zaobserwowac¢ najwigksza asymetri¢ termalng potaczong
z najwiekszg rdznicg temperaturowa w poréwnaniu z termogramami przed leczeniem
12 miesigce po leczeniu. Jest to typowy obraz termiczny pacjentek 6 miesiecy po leczeniu
radioterapig.

Z drugiej strony warto zauwazy¢, ze w przypadku zdrowych kobiet §rednia réznica
temperatur uzyskana miedzy piersiami wynosita 0,2 °C, a reprezentatywny obraz
termiczny dla zdrowych kobiet z grupy kontrolnej nie wykazywal istotnej asymetrii
termalnej miedzy piersiami (Rysunek 15).
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38,0°C

28,0°C

Rysunek 15 Przyktadowy termogram dla zdrowej kobiety.

8.3.2. Publikacja nr 2

W pracy pod tytutem “Twelve-Month Evaluation of Temperature Effects
of Radiotherapy in Patients after Mastectomy” dokonano analizy zmian w rozkladzie
temperatury w obrebie piersi po dwunastu miesigcach od zakonczenia radioterapii
zwigkszajac tym samym czas obserwacji zmian temperatury u pacjentek po zakonczonej
radioterapii. Badania pacjentek po mastektomii polegalty na wykonaniu Kkilku
termogramow (Rysunek 16) w ustalonych odstepach czasowych: przed radioterapia (A),
dwa miesigce (B), sze$¢ miesiecy (C), dziewig¢ miesigcy (D) i dwanascie miesigcy

Rysunek 16 Termogram dla reprezentatywnej pacjentki, A - przed radioterapia, B - dwa miesiace po RT,
C - sze$¢ miesiecy po RT, D - dziewig¢ miesigcy po RT, E - dwanascie miesigey po RT.
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(E) po zakonczeniu radioterapii. Na termogramach bialg ramka oznaczono obszar
leczony, czyli na zamieszczonych rysunkach lewa strong pacjentki.

Na rycinie (Rysunek 16) zaprezentowano termogramy dla przyktadowego pacjenta.
Mozna zauwazyC, ze istnieje silna asymetria termiczna miedzy zdrowa piersia,
a obszarem poddanym radioterapii juz po 2 miesigcach (16B) po zakonczonym leczeniu,
co obserwowane jest na podstawie gorgcych miejsc oznaczonych kolorem czerwonym.
Osiggajag one najwyzsza warto$¢ temperatury sze$¢ miesiecy (16C) po zakonczeniu
leczenia. W tym czasie, zgodnie z literaturg [26-31] bardzo czg¢sto wystepujg okresy
naprawy tkanek po zastosowanym leczeniu, badz pojawia si¢ p6zny odczyn popromienny
wskutek pochtonigcia dawki promieniowania. W kolejnych miesigcach po zakonczeniu
leczenia asymetria termiczna byta nadal widoczna, ale z kazdym kolejnym badaniem
réznica $redniej temperatury migdzy symetrycznymi stronami klatki piersiowej stawata
si¢ coraz mniejsza. Analizujac $rednie warto$ci temperatury odczytane z termogramow,
mozna zauwazy¢, ze temperatura obszaru naswietlanego bezposrednio po radioterapii jest
wyzsza niz przed leczeniem. Ponadto zauwazalna jest tendencja do osiggania najwyzszej
wartosci 6 miesigcy (Rysunek 16C) po zakonczeniu leczenia (réznica w poréwnaniu
z pomiarem przed leczeniem wynosi 1,6 °C, po czym nastgpuje spadek,
co w szczegblnosci wida¢ na obrazie termicznym po roku od zakonczenia leczeniu (16E).

Na Rysunku 17 przedstawiono obraz termiczny piersi dla reprezentatywnej

ochotniczki z grupy kontrolnej.
ETR
i >
¢ > ‘:

2

Rysunek 17 Przyktadowy termogram dla zdrowej pacjentki.

Nalezy podkresli¢, iz w przypadku zdrowych kobiet $rednia temperatura piersi
lewej wynosita 32,6 °C i 32,6 °C dla prawej piersi. Srednia roznica temperatur miedzy
analizowanymi obszarami wynosita 0,2 °C. Pomiedzy wyznaczonymi obszarami
zainteresowan nie wystepuje znamienna statystycznie asymetria termiczna.
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8.3.3. Publikacjanr 3

W pracy pod tytutem : ,, Long term skin temperature changes after breast cancer
radiotherapy” opisano zmiany rozktadu temperatury na powierzchni klatki piersiowej
od okresu bezposrednio po leczeniu az do kilku lat od zakonczenia radioterapii.
Porownano termogramy pacjentek po operacji oszczedzajgcej oraz mastektomii w dtugim
okresie (ponad 5 lat) po radioterapii. Na rycinach 18-20 przedstawiono obrazy termiczne
przyktadowych pacjentek po operacji (A) i mastektomii (B). Biate ramki oznaczaja
obszar leczony.

Rysunek 18 Przyktadowe termogramy pacjentki po operacji oszczedzajacej przed RT (A) oraz dla pacjentki
po mastektomii do 1 roku po RT.

Rysunek 18A przedstawia termogram pacjentki po operacji oszczedzajacej.
Widoczna jest asymetria termiczna migdzy piersig leczona, a zdrows. Roznica miedzy
$rednimi temperaturami catego obszaru piersi wynosi az 1,0 °C. Rycina 18B z kolei
przedstawia obraz termiczny dla pacjentki po mastektomii. R6znica $rednich temperatur
w tym przypadku pomig¢dzy analizowanymi stronami klatki piersiowej wynosi 1,1 °C.

28,0°C

Rysunek 19 Przyktadowe termogramy pacjentki po operacji oszczgdzajacej przed RT (A) oraz dla pacjentki
po mastektomii migdzy 1 a 5 rokiem po RT.
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Kolejna rycina (19A i 19B) przedstawia obrazy termiczne wykonane w okresie
od 1 roku do 5 lat po RT. Rysunek 19A przedstawia termogram pacjentki po operacji,
u ktorej roznica temperatury sredniej miedzy symetrycznymi obszarami klatki piersiowej
wynosi 1,3 °C, a rycina 19B przedstawia termogram pacjentki po mastektomii. Srednia
roéznica temperatur w odpowiadajacych sobie obszarach u pacjentki po mastektomii
jest wyzsza niz u pacjentki po terapii oszczedzajacej i wynosi 1,7 °C. Asymetria
termiczna mi¢dzy piersiami W omawianym okresie po leczeniu radioterapig jest wyraznie
widoczna, a roznice temperaturowe sa najwyzsze. Wydaje sig, iz ten efekt moze
to by¢ zwigzany z intensywnym metabolizmem komoérkowym sugerujacym intensywng
naprawe komoérkowa po zastosowanym leczeniu.

280°C
Rysunek 20 Przyktadowe termogramy pacjentki po operacji oszczedzajacej przed RT (A) oraz dla pacjentki
po mastektomii ponad 5 lat po RT.

Powyzsze prezentowane ryciny (20A i 20B) zawierajg obrazy termiczne pacjentow,
u ktorych obrazowanie termiczne wykonano po uptywie czasu dtuzszego niz 5 lat
od leczenia. Na Rysunku 20A przedstawiono termogram pacjentki po operacji
oszczedzajacej ktorej Srednia warto$¢ temperatury w lewej piersi wynosita 33,3 °C,
natomiast $rednia warto$¢ w prawej piersi poddanej zabiegowi byla wyzsza tylko
0 0,5°C. Z drugiej strony, na rycinie 20B przedstawiono termogram pacjentki
po mastektomii piersi lewej, u ktorej roznica temperatur miedzy badanymi stronami klatki
piersiowej wynosi 0,4 °C. Przedstawione termogramy nie wykazujg tak wysokiej
asymetrii termalnej jak u wczesniejszych badanych pacjentek, a roznice temperaturowe
pomiedzy piersiami zblizone sg do r6znic wystepujacych u kobiet zdrowych. Mozna
przypuszczaé, ze po takim okresie czasu jaki wystgpil od zakonczenia leczenia (ponad
5 lat po radioterapii) organizm wraca do rownowagi termicznej, CO moze sugerowac
zakonczenie lub spowolnienie kolejnych etapéw odnowy komdrkowej po radioterapii.

Dla lepszego zobrazowania 1 porOwnania otrzymanych pomiaréw ponizej
przedstawiono termogramy (Rysunek 21) pacjentéw przed rozpoczeciem radioterapii

x%‘ ) G

Rysunek 21 Termogramy dla przyktadowej pacjentki po mastektomii (A) przed RT oraz pacjentki po BCT (B)
przed RT.
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po zabiegach chirurgicznych: A — pacjentka po mastektomii, B — pacjentka po operacji
oszczedzajace;j.

Powyzszy Rysunek 21 przedstawiono przyktadowe termogramy dla pacjentki
po mastektomii piersi prawej (A) i dla pacjentki po operacji zachowaweczej piersi lewej
(B) przed radioterapiag. Na prezentowanych obrazach termicznych nie obserwuje
si¢ widocznej asymetrii termalnej migdzy strong prawa, a lewa kobiety. Pacjentki
przeszly operacje chirurgiczne, podczas ktorych usunigty zostal guz nowotworowy
z odpowiednim marginesem tkankowym. W zwiazku z tym, podwyzszenie temperatury
zwigzane ze zwigkszonym metabolizmem zmiany nowotworowej w tym przypadku
nie osigga znaczgcych warto$ci. Badano pacjentki przed rozpoczeciem radioterapii,
wiec do tkanek nie zostata dostarczona dawka promieniowania jonizujgcego, wptywajgca
Znaczgco na mapy temperaturowe powierzchni skory.

Ponizej przedstawiono ostatni termogram dla zdrowej pacjentki (Rysunek 22).

Rysunek 22 Przyktadowy termogram dla zdrowej pacjentki.

Powyzszy obraz termiczny (Rysunek 22) przedstawiony zostat dla kontrolnej grupy
kobiet. Termogram nie wykazuje dysproporcji w rozktadzie temperatury.
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8.4. ANALIZA WYNIKOW
8.4.1. Publikacjanr 1

W Tabeli 4 zebrano wartosci $rednich temperatur dla szeSciu pacjentek
po mastektomii, u ktérych wykonano pomiary kamerg termowizyjng przed radioterapia
oraz 2 1 6 miesigcy po zakonczeniu leczenia. Dodatkowo zamieszczono wyniki
dla szesciu zdrowych kobiet. Mozna zauwazy¢, ze najwigkszy wzrost temperatury
wystepuje 6 miesiecy po zakonczeniu RT.

Tabela 4 Srednie temperatury dla wszystkich pacjentéw przed RT, 2 miesigce po RT, 6 miesiecy po RT
oraz dla zdrowych kobiet.

Pacjent Przed RT (°C) 2 miesiace po RT 6 miesiecy po RT Zdrowe Kobiety (°C)
(°C) (°C)
1 34,0 34,5 36,3 32,5
2 34,4 351 35,5 33,2
3 34,1 34,7 35,0 33,7
4 35,0 36,0 36,5 32,6
5 34,4 35,9 36,1 33,3
6 34,3 35,0 35,6 331

Tabela 5 prezentuje roznice pomiedzy wartoScig temperatury przed radioterapig
1 2 miesigce po RT oraz roznice temperatur przed radioterapia 1 6 miesigcy
po RT dla wszystkich pacjentek.

Tabela 5 Srednie réznice temperatur przed RT i odpowiednio 2 i 6 miesiecy po RT dla wszystkich pacjentéw.

Przed RT i 2 miesiace po RT (°C) Przed RT i 6 miesiecy po RT (°C)
0,8 15

Dla lepszego zrozumienia otrzymanych wynikéw przeprowadzono analizg
statystyczng. Roznice temperatur dla obszaru piersi przed radioterapig oraz 2 1 6 miesiecy
po leczeniu byly istotne statystycznie na poziomie p<0,05, co przedstawiono
szczegotowo w tabeli 6 oraz na wykresie ramka wasy (Rysunek 23). Kolejng analizg
przeprowadzong w tym badaniu bylo poroéwnanie temperatury skory piersi pacjentek
przed radioterapig i sze$¢ miesigcy po leczeniu z grupg kontrolng zdrowych kobiet.
W tym przypadku takze potwierdzono istotnos$¢ statystyczng (p<0,05) przedstawiong
na Rysunku 23.

Tabela 6 Istotnos¢ statystyczna pomigdzy poszczegdlnymi grupami w publikacji nr 1.

Przed RT 2 miesiace po RT | 6 miesiecy po RT | Grupa zdrowa
Przed RT <0,05 p<0,05 p<0,05
2 miesiace po RT p<0,05 p>0,05 p<0,05
6 miesiecy po RT p<0,05 p>0,05 <0,05
Grupa zdrowa p<0,05 p<0,05
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Rysunek 23 Wykres ramka wasy przedstawiajacy Srednie temperatury w kazdej badanej grupie (przed RT, 2 miesiace, 6
miesi¢cy po RT oraz kobiety zdrowe).

Powyzszy rysunek (Rysunek 23) przedstawia wykres ramka wasy obrazujacy
wartosci $redniej temperatury klatki piersiowej pacjentow W poszczegdlnych okresach
czasowych po zakonczeniu radioterapii. Mozna zaobserwowac, ze temperatura wzrasta
wraz z czasem po radioterapii, osiggajac maksimum dla 6 miesiecy po RT.
Dla poréwnania na wykresie przedstawiono temperaturg dla grupy kobiet zdrowych.

Dla dodatkowej analizy zmian temperatury na powierzchni ciata w czasie po RT
przeprowadzono korelacje miedzy wartosciami temperatury, a czasem jaki uptynat
po radioterapii (Rysunek 24).
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Rysunek 24 Korelacja parametru temperatury z czasem po radioterapii dla wszystkich pacjentow.

Powyzszy rysunek przedstawia korelacje temperatury z czasem po radioterapii.
Mozna zaobserwowac silng, dodatnig zalezno$¢ miedzy parametrami, co §wiadczy o tym,
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ze warto$ci temperatury wzrastaly wraz z czasem po radioterapii az do 6-go miesigca
po leczeniu. Wspotczynnik korelacji Pearsona wyniost 0,77, a ponadto zaleznosSci
e byty istotne statystycznie przy p<0,05.

8.4.2. Publikacja nr 2

Otrzymane wyniki badan dla wszystkich pacjentow przedstawiono w ponizszej
Tabeli 7.

Tabela 7 Srednie temperatury dla wszystkich pacjentéw przed RT, 2 miesigce, 6 miesiecy, 9 miesiecy i 12 miesiecy
po RT.

Pacjent Przed RT 2 Miesiace 6 Miesiecy 9 Miesigcy 12 Miesiecy

[°C] po RT [°C] po RT [°C] po RT [°C] po RT [°C]
1 34,0 34,5 36,3 34,7 34,5
2 34,4 35,1 35,5 34,8 34,3
3 34,1 34,7 35,0 34,6 34,2
4 35,0 36,0 36,5 36,0 35,7
5 34,4 35,9 36,1 35,7 35,4
6 34,3 35,0 35,6 35,3 35,3
7 33,5 34,4 35,0 34,9 34,7
8 33,0 34,5 35,1 34,7 34,5
9 33,5 34,3 34,9 34,7 34,4
10 33,7 34,4 35,2 35,0 34,9
11 33,6 34,5 35,1 34,8 34,5
12 33,2 34,0 35,1 34,9 34,7

Dodatkowo w Tabeli 8 zestawiono roznice temperatur dla: przed RT i 2 miesigce
po RT, przed RT a 6 miesiecy po RT, przed RT a 9 miesiecy po RT oraz przed RT,
a 12 miesigcy po RT. Najwyzsza warto$¢ zostala zarejestrowana 6 miesigcy po RT,
natomiast z kazdym kolejnym miesigcem po zakonczeniu leczenia temperatura klatki
piersiowej spadata.

Tabela 8 Roznice temperatur przed RT z odpowiednio 2 miesigce, 6 miesigcy, 9 miesigcy i 12 miesigcy po RT
dla wszystkich pacjentow.

2 miesiace po RT
0,9

6 miesiecy po RT
1,6

9 miesiecy po RT
11

12 miesiecy po RT
0,9

W celu interpretacji otrzymanych wynikow wykonano analize statystyczna,
ktorej wyniki przedstawione zostaty w Tabeli 9 oraz na Rysunkach 23 i 24. Uzyskane
wyniki byty istotne statystycznie (p<0,05), co przedstawiono ponize;.

Tabela 9 Istotnosé statystyczna dla poszczegolnych grup w publikacji nr 2.

2 miesigce | 6 miesiecy | 9 miesiecy | 12 miesiecy Grupa

po RT po RT po RT po RT zdrowa

Przed RT < 0,05 p<0,05 p <0,05 p <0,05 p <0,05

2 miesigce po RT | p<0,05 <0,05 p>0,05 p>0,05 p <0,05

6 miesiecy po RT | p<0,05 p <0,05 p <0,05 p <0,05 p <0,05

9 miesiecy po RT | p<0,05 p>0,05 p <0,05 p > 0,05 <0,05
12 miesiecy po RT | p<0,05 p>0,05 p<0,05 p > 0,05
Grupa zdrowa p <0,05 p<0,05 p<0,05 p <0,05
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Ponizej zaprezentowano wykres ramka wasy (Rysunek 25) przedstawiajacy $rednie
wartos$ci temperatury dla wszystkich pacjentoéw w danym okresie czasu po radioterapii.

Temperatura [°C]
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Rysunek 25 Srednie temperatury dla wszystkich pacjentéw we wszystkich okresach czasu po radioterapii.

Rysunek 25 przedstawia wykres ramka wasy obrazujagcy wartosci temperatury
w poszczegdlnych przedziatach czasowych. Mozna zaobserwowaé, ze do 6 miesigca
po RT temperatura istotnie wzrasta, osiggajac maksimum, natomiast po tym czasie
widoczny jest spadek $redniej temperatury leczonego obszaru.

Dla lepszego zobrazowania zalezno$ci temperatury klatki piersiowej od czasu
po radioterapii wykonano korelacje parametréw (Rysunek 27).
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Rysunek 26 Korelacja parametru temperatury od czasu po radioterapii dla wszystkich pacjentow.

Rysunek 26 przedstawia zalezno$¢ zmian $redniej temperatury okolic gruczotu
piersiowego po napromienianiu i czasu jaki uptynat od radioterapii. Badanie wykazato
zalezno$¢ nieliniowg wskazujac na wzrost temperatury $redniej badanego obszaru
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do szdstego miesigca po RT i obnizenie warto$ci od 6 miesigca po RT. Wspdtczynnik
korelacji Pearsona wyniost 0,43, a ponadto zalezno$ci te byly istotne statystycznie
przy p<0,05. Analiza statystyczna wykazata, ze wzrost $redniej temperatury do szdstego
miesigca jest istotny na kazdym etapie badan, a uzyskane wartosci maksymalnego
wzrostu zaobserwowano dla 6 miesigca i wyniosty srednio 1,6 °C

8.4.3. Publikacja nr 3

W niniejszej pracy grupg¢ badawczg podzielono na trzy podgrupy, w zaleznosci
od czasu jaki uptynal od zakonczenia radioterapii. W pracy rowniez starano si¢ porownac
roznice w Srednich temperaturach klatki piersiowej pacjentéw po BCT 1 pacjentow
po mastektomii. W ponizszej tabeli (Tabela 10) przedstawiono réznice temperatur
mi¢dzy obszarem napromienianym, a zdrowg piersig. Dodatkowo, tabela zawiera roznice
temperatur miedzy piersiami kobiet zdrowych oraz kobiet po operacji oszczedzajacej
I po mastektomii przed rozpoczgciem radioterapii.

Tabela 10 Réznice temperatury dla wszystkich pacjentow.

Pacjentki po operacji oszczedzajacej Pacjentki po mastektomii
Roznice temperatury Roznice temperatury
miedzy piersia miedzy piersia

Czas po radioterapii Czas po radioterapii

napromieniang a zdrowa napromieniang a zdrowa
[°C] [°C]
Do 1 roku po RT 09+0,2 Do 1 roku po RT 1,0+0,1
Miedzy 1 a 5 rokiem 12403 Miedzy 1 a 5 rokiem po 17403
po RT RT
Ponad 5 lat po RT 0,3+0,1 Ponad 5 lat po RT 04+0,1
Résnice temperatury miedz Roznice temperatury migdzy Roznice temperatury migdzy
iersiami dlagdro ych k%biZt piersiami dla kobiet po operacji piersiami dla kobiet po
P [°C] Wy oszczedzajacej przed RT mastektomii przed RT
[°C] [°C]
0,21 +0,05 0,30+ 0,09 0,40+ 0,10

Otrzymane wyniki poddane zostaty analizie statystycznej, co prezentuja Rysunki
27 1 28. Roznice temperatury miedzy grupami do 1 roku po radioterapii i powyzej 1 roku
do 5 lat po radioterapii nie sg istotne statystycznie, natomiast w porownaniu z grupg
powyzej 5 lat po radioterapii uzyskano rdéznice istotne statystycznie (p<0,05).
Inng analiza przeprowadzong w tym badaniu byto poréwnanie réznic temperatury skory
klatki piersiowej chorych napromienianych z grupa kontrolng kobiet zdrowych, kobiet
po zabiegach oszczgdzajacych i kobiet po mastektomii przed RT. Zaobserwowane istotne
statystycznie roznice pomiedzy odpowiednimi grupami (p<0,05), zaznaczono w Tabeli
11.

49



Rozprawa doktorska Agnieszka Baic

Tabela 11 Istotnosé statystyczna dla poszczegdlnych grup w publikaciji nr 3.

Przed RT po Do 1
mastektomii lub roku Do Od1ldo5 Ponad 5 Grupa
operacji RTp lat po RT | latpo RT | zdrowa

oszczedzajacej

Przed RT po
mastektom_l_l lub p<0,05 050,05 050,05
operacji
oszczedzajacej
Do 1 roku po RT p<0,05 p>0,05 p<0,05 p<0,05
Od1ldo5lat po RT p<0,05 p>0,05
Ponad 5 lat po RT p>0,05 p<0,05
Grupa zdrowa p>0,05 p<0,05

Ponizej przedstawiono wykres ramka wasy dla pacjentek po operacji
oszczedzajacej (Rysunek 27).
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Rysunek 27 Roznice temperatury dla wszystkich okreséw czasowych po radioterapii dla pacjentek po BCT.

Rysunek 27 przedstawia wykres ramka wasy dla pacjentow po operacji
oszczedzajacej w poszezegbdlnych przedziatach czasowych od zakonczenia radioterapii.
Mozna zaobserwowaé, ze najwyzsza warto$¢ zostata zanotowana dla pacjentow
w okresie od ponad 1go roku do 5 lat po radioterapii, natomiast po tym okresie czasu
srednia temperatura okolicy gruczotu piersiowego ulega obnizeniu a mierzone wartosci
sg zblizone do tych otrzymanych dla grupy kontrolnej. Dla porownania przedstawiono
rowniez wyniki dla pacjentek po operacji oszczedzajacej przed rozpoczeciem
radioterapii. Wartosci sg poroOwnywalne z grupg kontrolng. Warto zwroci¢ uwage,
ze roznice temperatury mi¢dzy badang okolicg gruczotu piersiowego dla pacjentek
w okresie dtuzszym niz 5 lat po RT sg porownywalne z grupg kontrolng kobiet zdrowych.
Swiadczy¢ to moze o powrocie organizmu do stanu rownowagi temperaturowej po takim
okresie czasu od zakonczenia radioterapii wynikajgcym prawdopodobnie z zakonczeniem
procesow naprawczych tkanek poddanych radioterapii.
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Ponizej zamieszczono wykres (Rysunek 28) roznic temperaturowych dla pacjentow
po mastektomii w wybranych przedziatach czasowych od zakonczenia radioterapii.
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Rysunek 28 Réznice temperatury dla wszystkich okresow czasowych po radioterapii dla pacjentek po mastektomii.

Rysunek 28 prezentuje wykres ramka wasy, pokazujacy rdéznice temperatury
migdzy strong napromieniang a symetryczng dla pacjentéw po mastektomii
dla 3 przedziatow czasowych. Mozna zaobserwowaé, ze najwyzsza warto$¢ rdznic
temperaturowych zanotowano dla grupy pacjentow ktorzy ukonczyli radioterapig
w okresie od 1 do 5 lat temu. Dla poréwnania na rycinie przedstawiono dodatkowo wyniki
dla grupy kobiet zdrowych i1 grupy pacjentek przed radioterapia po mastektomii.
Tak jak w przypadku badanych po operacji oszcz¢dzajacej obserwuje si¢, ze wartoSci
roéznic temperaturowych w okresie obejmujgcym wiecej niz 5 lat po radioterapii sg bardzo
zblizone do grupy kontrolnej i grupy pacjentek przed radioterapig.

W celu poré6wnania grup pacjentow po mastektomii i po operacji oszczedzajacej
zestawiono ze sobg warto$ci otrzymanych roznic temperaturowych, co przedstawione
jest na Rysunku 29.
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Rysunek 29 Poréwnanie roznic temperaturowych dla pacjentow po BCT i po mastektomii dla grupy pacjentow
ponad rok do 5 lat po radioterapii.
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Powyzej zaprezentowano wykres ramka wasy (Rysunek 29) dla grupy pacjentéw
po BCT i dla pacjentdow po mastektomii w przedziale czasowym od ponad roku
do 5 lat po zakonczeniu radioterapii. Mozna zaobserwowac, ze $rednie réznice temperatur
miedzy piersiami w grupie chorych napromienianych w okresie od ponad 1-go roku
do 5 lat po leczeniu wynosity okoto 1,2 °C dla chorych po operacji oszczedzajacej i 1,7 °C
dla chorych po mastektomii. Z drugiej strony, roznice te znaczaco si¢ zmniejszyly migdzy
badanymi grupami pacjentek w okresie uwzgledniajacym wigcej niz 5 lat
po RT odpowiednio do 0,3 °C i 0,4 °C. W grupie zdrowych pacjentek nie stwierdzono
znamiennych roznic migdzy srednimi temperaturami piersi —rdznica temperatur wynosita
0,2 °C. Z kolei dla pacjentek po operacji oszczedzajacej przed RT wynosita 0,3 °C,
natomiast warto$¢ rdznicy temperaturowej dla pacjentek po mastektomii przed RT
to 0,4 °C. Temperatury w kazdym przedziale czasowym po radioterapii sg nieznacznie
wyzsze u pacjentek po mastektomii, ale wartosci te nie sg istotne statystycznie.
Zwiekszone warto$ci temperatury klatki piersiowej w przypadku kobiet po przebytej
mastektomii moga wynika¢ z zastosowania podczas radioterapii materiatu
tkankopodobnego jakim jest bolus, stuzacy do wyrownania dawki na powierzchni skory.
W przypadku pacjentek po operacji oszczedzajacej podczas radioterapii nie stosuje
si¢ bolusa. Wplyw na otrzymany wynik moze mie¢ takze mniejsza warstwa tkanek
migkkich wystepujaca w badanym obszarze u pacjentek po mastektomii w poréwnaniu
dla tych po terapii oszczgdzajacej.
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DYSKUSJA

Temperatura powierzchni ciata jest wynikiem wzajemnego oddziatywania na siebie
srodowiska zewnetrznego — warunkéw klimatycznych oraz wewngtrznej aktywnosci
metabolicznej tkanek podskérnych. Mozna wnioskowac¢ zatem, ze mapa temperaturowa
skory jest wypadkowa réznych czynnikow. W zwigzku z powyzszym podczas
przeprowadzania pomiaréw termowizyjnych dazy si¢ do zminimalizowania wptywu
warunkoéw zewngtrznych, poprzez zapewnienie odpowiednich standardow obrazowania.
Polegaja one na wyborze odpowiedniej wielko$ci pomieszczenia pomiarowego w ktorym
utrzymywana bedzie stata temperatura w granicach 18,0-25,0 °C, zapewniona zostanie
wilgotnos¢ na poziomie 40-45% oraz wyeliminowane zostang inne czynniki zewngtrzne
mogace zaktoca¢ badanie. Dzigki temu, podczas przeprowadzania badan za pomoca
termografii w podczerwieni mozna przyjaé, ze zasadniczy wplyw na obserwowane
zmiany temperatury powierzchni ciata maja procesy metaboliczne zachodzace
w tkankach, czyli produkcja energii wskutek np. podziatow komoérkowych, wzmozony
lub ograniczony przeptyw naczyniowy, stany zapalne oraz degeneracyjne. Oczywiste
jest, ze im dany proces bedzie zachodzit glebiej w tkankach, tym opér termalny bedzie
ograniczal jego wpltyw na temperatur¢ powierzchni ciata. Jednakze mimo tych ograniczen
rozktad temperatury skory ludzkiej niesie istotne informacje o aktywno$ci organizmu
i jego stanie zdrowia, dlatego tez wykorzystywany jest do diagnostyki, monitorowania
skutecznosci leczenia oraz do badania réznych funkcji fizjologicznych [65-72].

W niniejszych badaniach skupiono si¢ na pomiarach temperatury powierzchni
klatki piersiowej, przy czym starano si¢ oceni¢ wplyw radioterapii na efekty
temperaturowe powierzchni ciata w réznych okresach czasu po leczeniu. Ponadto,
postawiono cel, aby porowna¢ réznice migdzy odpowiedzig termiczng napromienianych
tkanek dla leczenia oszczgdzajacego oraz mastektomii. Zdajac sobie sprawe z trudnosci
we wnioskowaniu na temat oceny efektow leczenia radioterapia wykorzystujac zmiany
temperatury skory, w pracy starano si¢ zwroci¢ uwage na przydatno$¢ i mozliwosci
wykorzystania termografii w podczerwieni, jako obiektywnej metody analizujacej
zmiany zaré6wno mapy temperaturowej (oceny jakosciowej), jak |1 parametrow
ilosciowych odczytywanych z obrazéw termicznych w przypadku pacjentek u ktorych
stwierdzono raka piersi, leczonych radioterapig. Wnioski, jakie mozna wyciggnac,
dotycza gltownie oceny posredniej polegajacej na tym, ze na podstawie wzrostu
czy spadku temperatury danego obszaru mozna stwierdzi¢, ze uruchomiane zostaja
procesy regeneracyjne, podziaty komoérkowe czy tez odbudowa mikrokrazenia —
odbudowa macierzy pozakomorkowe;j. Procesy te moga skutkowa¢ zmiang metabolizmu,
a zatem zmiang temperatury tkanki. Przyjgcie takiego sposobu interpretacji otrzymanych
termogramoéw dato pewne mozliwosci wytlumaczenia uzyskanych danych
temperaturowych.

Wszechstronne zastosowanie termowizji w medycynie oraz nieinwazyjnos$¢
tej techniki przyczynito si¢ do zaplanowania badan i przygotowania niniejszej pracy
[65-72]. Dostepna literatura przedstawia wykorzystanie obrazowania termicznego,
jako uzupehienie diagnostyki w przypadku pacjentéw z nowotworem piersi [73-84],
jednakze nie obrazuje zmian w rozkladzie temperatury po leczeniu radioterapia.

53



Rozprawa doktorska Agnieszka Baic

Nowotwor piersi jest najczgsciej wystepujagcym nowotworem wsrod kobiet. Zgodnie
ze statystykami, z roku na rok atakuje kobiety coraz mlodsze, a tym samym aktywne
zawodowo. Sprawia to, ze skutki zastosowanego leczenia dajacego szans¢ na calkowite
wyleczenie bedg towarzyszy¢ pacjentkom przez diugie lata. Zastosowanie termowizji
w diagnostyce raka piersi datlo pomyst na wykorzystanie tej metody do kontroli
i monitorowania efektow leczenia radioterapeutycznego i oceny powrotu organizmu
do stanu réwnowagi termicznej — pewnej symetrii termalnej, ktorg zdrowy czlowiek
si¢ charakteryzuje.

Przeglad dostepnego pismiennictwa [23,26,33,85-86] dotyczacego wplywu
promieniowania jonizujacego na skore oraz skutki, jakie za sobg pociaga spowodowat,
ze w pracy nr 1 skupiono si¢ na ocenie rozkladu temperatury na klatce piersiowej
w nastgpujacych odstgpach czasu: 2 miesigce po radioterapii oraz 6 miesiecy
po radioterapii. Do projektu zakwalifikowano 6 pacjentek po mastektomii, leczone
radioterapig, a grup¢ kontrolng stanowily kobiety zdrowe. Celem badan byta obserwacja
zmian, jakie zachodzag na mapach temperaturowych piersi badanych pacjentek
po pochlonigciu dawki promieniowania oraz jaki obszar obejmuja. Na kazdym
termogramie wykreslono obszar zainteresowania (ROI), ktéry nastgpnie poddawany
byt analizie. Pomiary wykazaly, ze roznica migdzy badaniami przed radioterapis,
a2 miesiace po leczeniu wynosi 0,8 °C, natomiast r6znica po 6 miesigcach wynosi 1,5 °C.
Na otrzymanych termogramach mozna bylo zauwazy¢ znaczacg asymetri¢ termalng
miedzy obszarem leczonym, a zdrowa piersia. W przypadku grupy zdrowej
nie zaobserwowano asymetrii termalnej migdzy piersiami. Temperatura skory zwigzana
jest z ukrwieniem, intensywnos$cig procesOw naprawczych i obrzekiem. Czynniki
te powoduja zmiany w metabolizmie, ktore obserwuje si¢ jako zmiany temperatury.
Pierwsza reakcja skory na napromieniowanie jest rumien lub oparzenie, ktore bedzie
widoczne jako wyzsza temperatura ze wzgledu na energie dostarczong do tkanki [26-28].
Jednak, komorki skory w obszarach poddanych napromieniowaniu begdg sie z czasem
regenerowac¢, wigec metabolizm powinien si¢ zmieniaé, a mapy termiczne uzyskane
w réznych okresach czasu beda si¢ rézni¢. Przeprowadzone badania daty mozliwo$¢
zaobserwowania znacznego wzrostu temperatury w obszarze poddanym leczeniu
po 6 miesigcach od zabiegu, co moze by¢ zwigzane z popromiennym zapaleniem skory
wystepujagcym w tym okresie lub intensywna regeneracja tkanek [24]. W celu dodatkowej
analizy przeprowadzono korelacje migdzy warto§ciami temperatury, a Czasem
po radioterapii. Wspdiczynnik korelacji Pearsona wynidst 0,77, a ponadto zaleznos$ci
te byly istotne statystycznie przy p<0,05. Na podstawie otrzymanych korelacji mozna
bylo zauwazy¢ silng, dodatnig zalezno$¢ miedzy parametrami, co $wiadczy o tym,
ze warto$ci temperatury wzrastaly wraz z czasem po radioterapii. Badanie pilotazowe,
przeprowadzone na niewielkiej grupie pacjentow, zasugerowato mozliwosci
wykorzystania termowizji jako szybkiego 1 bezpiecznego narzedzia do oceny efektow
temperaturowych radioterapii, gdyz przynosi cenne potwierdzenie zmian procesow
metabolicznych zachodzacych w napromienianej tkance i ich dynamiki.

Kolejna praca, ktora zostata opublikowana, jest rozszerzeniem projektu poprzez
wydtuzenie czasu obserwacji pacjentek po leczeniu oraz zwigkszenie grupy badawcze;j.
Do badan zakwalifikowano 12 pacjentek leczonych radioterapia po mastektomii oraz 12
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kobiet zdrowych, bez historii chorobowych. Srednia temperatura okolicy piersi uzyskana
po dwoch miesigcach od zakonczenia leczenia byla o prawie 0,9 °C wyzsza,
niz przed leczeniem. Po kolejnej kontroli, ktéra miala miejsce po szeSciu miesigcach
od zakonczenia leczenia, u wszystkich pacjentek stwierdzono ponowny wzrost $rednie;j
temperatury o wartos¢ 1,6 °C wyzszej niz przed radioterapig, co moze by¢ wynikiem
utrzymujgcego si¢ miejscowego stanu zapalnego w przebiegu odczynu popromiennego
lub skutkiem intensywnych proceséw odbudowy komorkowej [24-28]. Po tym czasie
w kolejnych badaniach temperatura spadta, ale nawet po roku nie osiagneta takiej same;j
warto$ci jak przed leczeniem. Dla badanych grup okreslono korelacje miedzy
warto$ciami temperatury, a czasem od zakonczenia radioterapii. Zalezno$¢ migdzy
tymi parametrami wykazata, ze wartoSci temperatury wzrastaty wraz z uptywem czasu
od zakonczenia radioterapii. Wspotczynnik korelacji Pearsona wyniost 0,43, ponadto
zalezno$ci te byly istotne statystycznie, przy p<0,05. Stwierdzono tendencj¢ do obnizania
si¢ temperatury po 6 miesigcu po RT, co moze by¢ zwigzane z procesem gojenia. Ogolna
odbudowa napromieniowanej tkanki prawdopodobnie doprowadzi do wyréwnania
temperatury w okresie dilugoterminowej obserwacji [45]. Jednak, pdzne efekty
napromieniania mogg zmienia¢ lokalne mikrosrodowisko i metabolizm tkanek z powodu
utrzymujacych si¢ subtelnych réznic temperatury. Dzieki zastosowanej metodologii,
mozliwe jest monitorowanie Wwystgpowania miejscowego stanu  zapalnego.
Ma to znaczenie, poniewaz przewlekty stan zapalny w tkankach migkkich, na przyktad
w tkance tluszczowej, moze mie¢ niekorzystne skutki, takie jak onkogeneza [35]. Badania
potwierdzity, ze procesy regeneracji tkanek po radioterapii sa dlugotrwate i zmieniaja
si¢ w czasie.

Ostatnia praca jest podsumowaniem prowadzonych badan. W projekcie wzigto
udziat 144 pacjentow, ktorych podzielono na 3 grupy. Pierwsza z nich stanowity pacjentki
po przebytej radioterapii (48 pacjentek), druga pacjentki przed rozpoczeciem radioterapii
(48 pacjentek) oraz trzeciag grupe kobiety zdrowe (48 kobiet). Badane pacjentki zostaty
podzielone dodatkowo ze wzgledu na rodzaj zabiegu chirurgicznego na pacjentki
po mastektomii i BCT. Aby moc lepiej zobrazowaé zmiany rozktadu temperatury klatki
piersiowej w czasie, w artykule podzielono kobiety na te, ktore przeszty radioterapie
do roku, ponad rok do pigciu lat oraz ponad pig¢ lat temu. Taki podziat wynikat z analizy
danych ilosciowych otrzymanych z termogramoéw. PdZzne zmiany skorne pojawiaja
si¢ w ciggu kilku miesigcy, a nawet lat po zakonczeniu leczenia promieniowaniem
jonizujgcym. Przybieraja one zwykle posta¢: hipo- lub hiperpigmentacji skory,
hiperkeratozy, suchosci, teleangiektazji, zaniku i przerwania cigglosci skory [32-38].
Zmiany skorne po radioterapii o r6znym stopniu nasilenia dotycza praktycznie 90%
kobiet leczonych radioterapig z powodu raka piersi. Nie sg one powaznym powiklaniem,
ale czasami ich gojenie trwa diugo 1 jest ucigzliwe dla pacjentki. Glowna zasada
w leczeniu powiktan skornych jest odpowiednia higiena i pielegnacja napromieniane;j
okolicy oraz regularne kontrole.

Nasilenie ostrych i péznych skérnych dziatah niepozadanych po napromienianiu
raka piersi zalezy od wielu czynnikéw fizycznych i klinicznych, zwlaszcza od catkowitej
dawki promieniowania, frakcjonowania, objetosci napromienianej, wieku chorej, choréb
wspotistniejacych 1 predyspozycji genetycznych. W trakcie radioterapii toksycznos¢
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skorna pozostaje waznym problemem klinicznym dla wielu pacjentow [27-29]. Trudno
jest jednak oszacowac czesto$¢ wystepowania i nasilenie tych dziatan niepozadanych.

Dostepne sg rozne systemy klasyfikacyjne. Do najczesciej stosowanych naleza:
skala RTOG/EORTC, skala LENT SOMA, skala Common Toxicity Criteria, skala
Dische, skala Franco-Italian Glossary, system NCI [37]. Uszkodzenie tkaneck wywotane
promieniowaniem wystepuje na poziomie funkcjonalnym, komérkowym i ogdlnym.
Promieniowanie wywotuje powstawanie krotkozyciowych wolnych rodnikow,
nieodwracalne peknigcia w komorkowym DNA oraz odpowiedz zapalng spowodowang
kaskadg cytokin prozapalnych (IL-1, IL-3, IL-5, IL-6, TNF-a), chemokin (IL-8,
eotaksyna, receptor CCR), kinaz tyrozynowych receptoréw oraz czasteczek adhezyjnych
(ICAM-1, VCAM, E-selektyna). Gojenie tkanek jest zaburzone przez zniszczenie
keratynocytow podstawnych, a kazda kolejna ekspozycja na RT powoduje dalsze
bezposrednie uszkodzenie tkanek, stan zapalny i upo$ledzenie regeneracji nablonka,
prowadzace do rozwoju ostrego uszkodzenia popromiennego [26,32-37]. Takie reakcje
skutkuja zmiang metabolizmu w leczonej tkance, nie tylko na samej powierzchni,
ale takze pod skorg. Efektem tego sg zmiany temperatury ciata, co obserwowano
w przeprowadzonych pomiarach i co wykazano w wynikach badan, jako zmiany
temperatury nawet Kkilka lat po radioterapii. W rzadkich przypadkach ostrego
napromieniania nie udaje si¢ wyleczy¢ i moze doj$¢ do powstania poéznych zmian
popromiennych, do ktorych nalezg rany przewlekte i martwica skory [24,26,87].
Odmiennie, przewlekle popromienne zapalenie skory jest reakcja p6zna, ktora rozwija
si¢ od miesiecy do lat po ekspozycji na RT. Choroba ta moze rozwing¢ si¢ u pacjentow,
ktoérzy doswiadczyli jedynie minimalnego ostrego popromiennego zapalenia skory,
a wigc moze rozwing¢ si¢ na skorze o niemal normalnym wygladzie [88]. Przewlekle
popromienne zapalenie skéry moze tlumaczy¢é obserwowane przez nas rdznice
w temperaturze skory u pacjentek od roku do 5 lat od radioterapii piersi. Trudno
jest jednak zdefiniowal patogenez¢ wzrostu temperatury. Rozwdj przewleklego
popromiennego zapalenia skéry zwigzany jest z cytoking TGF-f, ktora jest biatkiem
regulatorowym kontrolujagcym proliferacje i réznicowanie wielu typéw komorek, gojenie
si¢ ran oraz syntez¢ biatek macierzy zewnatrzkomorkowej w prawidtowej odpowiedzi
zapalnej tkanek i rozwoju p6éznych popromiennych zmian widknistych [89]. Uwaza sig,
ze patogeneza rozwoju teleangiektazji jest czgSciowo spowodowana ostrym
uszkodzeniem mikrokrgzenia oraz produkcja plytkopochodnego czynnika wzrostu
(PDGF) i czynnika wzrostu fibroblastow przez uszkodzone komorki [26,88]. Rozwoj
fibrosis indukowanej promieniowaniem jest wywolany przez stan zapalny po RT 1 trwa
od miesiecy do lat [88]. TNF-a, IL-6 i IL-1 sg zwigzane z odpowiedzig zapalng, a TGF-
B 1 PDGF stymulujg aktywno$¢ fibroblastow 1 zwiekszaja produkcje biatek macierzy
pozakomorkowej [30,87]. Wywotane promieniowaniem zmiany w mikrokrazeniu
W znacznym stopniu przyczyniajg si¢ do poznej toksycznosci radioterapii [88].

Ponadto, promieniowanie wptywa na metabolizm tkanek, dlatego jego zakres
1 wielko§¢ moga by¢ fatwo wykryte w obrazowaniu termicznym. Nie bedzie to jednak
specyficzne dla jednej z postaci wymienionych procesow 1 bedzie opisywac posrednio
wigkszo$¢ z nich. Tym sposobem termowizja moze by¢ pomocna w ocenie i okresleniu
zakresu wystepowania procesow prowadzacych do zmiany temperatury.
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Nalezy podkresli¢, ze uzyskane wyniki potwierdzily, ze zmiany temperatury
u chorych po radioterapii sg zrdéznicowane | zmienne w czasie. Ponadto mozna
wnioskowac, ze wlasciwym rozwigzaniem jest podziat chorych na rézne grupy okres§lone
okresem czasu, jaki uptynat od ich leczenia. W badanej grupie dysproporcja miedzy
piersig zdrows, a napromieniang jest najwicksza w czasie od 1 roku do 5 lat
po zakonczeniu RT. Po tym okresie roznice temperatur zmniejszajg si¢. Warto zwrocic¢
uwage, ze u pacjentek, ktore byly leczone radioterapig ponad 5 lat temu, roznica mi¢dzy
piersig leczong, a zdrowa, dla pacjentek po operacji (0,3 °C) i po mastektomii (0,4 °C)
jest podobna do réznicy miedzy zdrowymi pacjentkami (0,2 °C). Wyniki te, sg zgodne
z informacjami pochodzacymi z dostgpnego piSmiennictwa i potwierdzajg wzrost
temperatury w leczonej okolicy piersi wraz z pojawieniem si¢ p6znych zmian skérnych
w okresie od kilku miesigcy do kilku lat po zakonczeniu leczenia [85-89]. Roznice
Srednich temperatur u pacjentek po mastektomii sg wyzsze, niz u pacjentek po operacji
w kazdym przedziale czasowym. Jest to prawdopodobnie zwigzane z rdéznicami
w obje¢tosciach docelowych u pacjentek po mastektomii, gdzie CTV obejmuje skore.
Ponadto, przyczyng moze by¢ stosowanie bolusa, tj. materialu rownowaznego tkance,
umieszczanego na bliznie po mastektomii w celu zwigkszenia dawki skérnej, prowadzace
do zwigkszenia ryzyka wystgpienia popromiennego zapalenia skory.

Szczegblna opieka nad pacjentem i1 jego obserwacja przy uzyciu kamery
termowizyjnej pozwala na precyzyjne okreSlenie czasu trwania rekonwalescencji
po przebytej radioterapii. Najwicksza zaleta tej metody jest jej nieinwazyjno$é,
co pozwala na wielokrotne powtarzanic badan. Obrazowanie w podczerwieni
jest bezpieczne dla pacjenta, nie powoduje skutkow ubocznych, a moze dostarczaé
pewnych posrednich informacji 0 stanie zdrowia pacjenta po radioterapii lub nawet
istnienia zachodzacych procesow naprawczych po przebytym leczeniu.
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WNIOSKI

Otrzymane podczas badan warto$ci $redniej temperatury klatki piersiowej
u pacjentdéw poddanych radioterapii zmieniajg si¢ wraz z czasem jaki uptynal
od zakonczenia leczenia:

. Najwyzsze warto$ci zostaly zarejestrowane do 6 miesigcy
po radioterapii, co moze wigza¢ si¢ z odczynem popromiennym
wystepujacym po zastosowanym leczeniu (publikacja nr 1 i 2).

. Kolejnym przedzialem czasowym w ktérym zanotowano najwyzsze
réznice miedzy strong napromieniang, a zdrowg byl okres miedzy
1 rokiem a uptywem 5 lat po radioterapii. Tutaj z kolei bardzo duza
role moga odgrywac procesy naprawcze i regeneracyjne tkanek
po pochtonigciu dawki promieniowania (publikacja nr 3).

Zastosowanie nieinwazyjnej metody, jaka jest obrazowanie w podczerwieni
umozliwia przeprowadzenie wielokrotnych kontroli pacjentéw po zakonczeniu
radioterapii, zyskujac informacje o zmianach w rozktadzie temperatury na powierzchni
Klatki piersiowej oraz wielko$ci obszaru jaki obejmuja.

Dla grupy zdrowych kobiet (grupa kontrolna) nie zaobserwowano istotnych réznic
w $redniej temperaturze pomiedzy piersiami.

Interesujagcym wnioskiem uzyskanym w pracy byt fakt, ze rdznice temperaturowe
dla pacjentdéw, ktorzy przeszli radioterapi¢ ponad 5 lat wczesniej, sa porOwnywalne
z grupg kontrolng, co moze $wiadczy¢ o powrocie organizmu do roéwnowagi
temperaturowej i pewnej fizjologicznej symetrii termalne;j ciata.

W pracy poréwnano s$rednig temperature klatki piersiowej kobiet, ktore przeszty
operacje oszczedzajacag oraz mastektomie. Wykazano, ze wartosci $rednich temperatur
sg nieznacznie wyzsze dla badanych pacjentek po mastektomii w kazdym okresie czasu
po ukonczeniu radioterapii.

Zastosowanie termowizji moze okazac si¢ skutecznym narzgdziem do oceny zmian
map temperaturowych w funkcji czasu co potwierdzity przeprowadzone w ramach
projektu badania.

58



Rozprawa doktorska Agnieszka Baic

LITERATURA

wmn

o o &

10.

11.

12.
13.

14.

15.

16.

17.
18.

19.
20.

21.

22.

23.

Dzikowska J., Wojciechowska U.; Breast cancer in Poland and Europe - Population and statistics.
Nowotwory Journal of Oncology. 2013

http://onkologia.org.pl/rak-piersi-mezczyzn/

Rutkowski P., Krzakowski M.; Postepowanie wielospecjalistyczne w wybranych nowotworach w
$wietle polskich zalecen diagnostyczno — terapeutycznych. Onkologia w praktyce klinicznej. tom
11. 2015.

Gamagami, P. Atlas of Mammography. New Early Signs in Breast Cancer; Blackwell Science:
UK, Oxford 1986

Sniadecki, M. Kryteria rozpoznawania I wczesne objawy choréb nowotworowych. Via Medica.
Gdansk 2015.

Bojakowska, U.; Kalinowski, P.; Kowalska, M.E. Epidemiologia i profilaktyka raka piersi =
Epidemiology and prophylaxis of breast cancer. J. Educ. Health Sport. 2016, 6,701-710

Krzakowski M., Warzocha K.; Zalecenia postepowania diagnostyczno-terapeutycznego w
nowotworach ztosliwych. Onkologia w Praktyce Medycznej. Tom 1. 2013.

Ellis, L.M.; Fidler, 1.J. Angiogenesis and breast cancer metastasis. Lancet 1995, 346, s.388.
https://doi.org/10.1016/s0140-6736(95)92774-3.

Fox, S.B.; Generali, D.G. Breast tumour angiogenesis. Breast Cancer Res. 2007, 9, s.216.
https://doi.org/10.1186/bcrl796.

Wegorowski P., Michalik J., Gogutka E., Rzaca M., Pietraszek A.; Assessment of women's
knowledge about breast cancer prevention. Journal of Education, Health and Sport. 2017.
http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.888550.

Tkaczuk -Wtach J., Sobstyl M., Jakiel G.; Rak piersi- znaczenie profilaktyki pierwotnej i wtdrne;.
Przeglgd Menopauzalny. 2012.vol 4. str. 343-347.

Kopans, D.B. “Early” breast cancer detection using techniques other than mammography. AJR
1984, 143,465-468.

Kozierkiewicz A., Sliwczynski A., Jassem J.; Praktyka leczenia raka piersi w Polsce. Nowotwory
Journal of Oncology. Vol.62, nr 4. 2012.

Jassem J., Krzakowski M., Bobek — Billewicz B., et.all; Rak Piersi. Onkologia w Praktyce
Klinicznej. 2020. doi : 10.5603/0CP.2020.0038.

Smaga A., Mikulowska M., Komorowska A., Falkiewicz B., Gryglewicz J.; Rak piersi w Polsce
— leczenie to inwestycja. Sequence. 2014.

Dzikowska J., Wojciechowska U.; Breast cancer in Poland and Europe - Population and statistics.
Nowotwory Journal of Oncology. 2013.

Berner J.; Rak piersi od starozytno$ci do wspotczesnosci. Nowotwory Journal of Oncology. Vol.
62.2012.

Adamowicz K., Marczewska M., Jassem J.; Kojarzenie radioterapii i chemioterapii u chorych na
raka piersi. Onkologia w Praktyce Klinicznej. tom 4. 2008.

Niwinska, A.; Gatecki, J. Current indications and methods of postoperative radiation therapy—
Repetition before the exam. Oncol. Clin Pr. 2016, 12, 18-24.

Leppert W., Nowakowska E.; Rola radioterapii w leczeniu objawoéw zaawansowanej choroby
nowotworowej. Medycyna Paliatywna w Praktyce. vol 2. 2008. str 33-47.

Balagamwala E.H., Stockham A., Macklis R., Singh A.D.; Introduction to Radiotherapy and
Standard Teletherapy Techniques. Ophthalmic Radiation Therapy. Techniques and Applications.
vol. 52. 2013

Lilla, C.; Ambrosone, C.B.; Kropp, S.; Helmbold, I.; Schmezer, P.; Von Fournier, D.; Haase, W.;
Sautter-Bihl, M.-L.; Wenz, F.; Chang-Claude, J. Predictive factors for late normal tissue
complications following radiotherapy for breast cancer. Breast Cancer Res. Treat. 2007, 106, 143—
150. https://doi.org/10.1007/s10549-006-9480-9.

Censabella, S.; Claes, S.; Orlandini, M.; Braekers, R.; Thijs, H.; Bulens, P. Retrospective study of
radiotherapy-induced skin reactions in breast cancer patients: Reduced incidence of moist

desquamation with a hydroactive colloid gel versus dexpanthenol. Eur. J. Oncol. Nurs. 2014, 18,
499-504.

59



Rozprawa doktorska Agnieszka Baic

60

24.

25.
26.
217.
28.
29.
30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.
40.
41.
42.
43.

44,

45.

46.
47.

Talapatra K., Singh P., Jaiswal I., Rais S., Pandey S. Radiation dermatitis: A narrative of the Indian
perspective. Cancer Research, Statistics and Treatment. 2020.

Trotti, A.; Bentzen, S.M. The need for adverse effects reporting standards in oncology clinical
trials. J. Clin. Oncol. 2004, 22, 19-22.

Hymes, S.R.; Strom, E.A.; Fife, C. Radiation dermatitis: Clinical presentation. pathophysiology
and treatment 2006. J. Am. Acad Dermatol. 2006, 54, 28-46.

Rodenberg, D.A.; Chaet, M.S.; Bass, R.C. Nitric Oxide: An Overview. Am. J. Surg. 1995, 170,
5.292. https://doi.org/10.1016/s0002-9610(05)80017-0 .

Nakamura, Y.; Yasuoka, H. Nitric Oxide in Breast Cancer. Clin. Cancer Res. 2006, 12, s.1201.
https://doi.org/10.1158/1078-0432.CCR-05-1269.

Harper, J.L.; Franklin, L.E.; Jenrette, J.M.; Aguero, E.G. Skin Toxicity During Breast Irradiation:
Pathophysiology and Management. South. Med. J. 2004, 97, 989-993.

Maillot, O.; Leduc, N.; Atallah, V.; Escarmant, P.; Petit, A.; Belhomme, S.; Sargos, P.; Vinh-
Hung, V. Evaluation of Acute Skin Toxicity of Breast Radiotherapy Using Thermography: Results
of a Prospective Single-Centre Trial; Elsevier Masson SAS: Amsterdam, The Netherlands, 2017.
Gonzalez F.J., Castillo — Martinez C., et. All.; Thermal signature of melanoma and non-melanoma
skin cancers. 11 International Conference on Quantitative InfraRed Thermography. 2012.
http://dx.doi.org/10.21611/qirt.2012.276.

Omidvari, S.; Saboori, H.; Mohammadianpanah, M.; Mosalaei, A.; Ahmadloo, N.; Mosleh-
Shirazi, M.A.; Jowkar, F.; Namaz, S. Topical betamethasone for prevention of radiation dermatitis.
Indian J. Dermatol. Venereol. Leprol. 2007, 73, 213.

Sanchis, A.G.; Gonzélez, L.B.; Carazo, J.L.S.; Partearroyo, J.C.G.; Martinez, A.E.; Gonzalez,
A.V.; Torrecilla, J.L.L. Evaluation of acute skin toxicity in breast radiotherapy with a new
quantitative approach. Radiother. Oncol. 2017, 122, 54-59.

Chan, R.J.; Larsen, E.; Chan, P. Re-examining the Evidence in Radiation Dermatitis Management
Literature: An Overview and a Critical Appraisal of Systematic Reviews. Int. J. Radiat. Oncol.
2012, 84, e357-e362. https://doi.org/10.1016/j.ijrobp.2012.05.009.

Zhu, W.; Jia, L.; Chen, G.; Li, X.; Meng, X.; Xing, L.; Zhao, H. Relationships between the changes
of skin temperature and radiation skin injury. Int. J. Hyperth. 2019, 36, 1159-1166.
https://doi.org/10.1080/02656736.2019.1685685.

Vavassis, P.; Gelinas, M.; Chabot Tr, J.; Nguyen-Tan, P.F. Phase 2 study of silver leaf dressing
for treatment of radiation-induced dermatitis in patients receiving radiotherapy to the head and
neck. J. Otolaryngol. Head Neck Surg. 2008, 37, 124-129.

Chuang, H.-Y.; Hou, M.-F.; Luo, K.-H.; Wei, S.-Y.; Huang, M.-Y.; Su, S.-J.; Kuo, H.-Y.; Yuan,
S.-S.; Chen, G.-S.; Hu, S.C.-S. RTOG, CTCAE and WHO criteria for acute radiation dermatitis
correlate with cutaneous blood flow measurements. Breast 2015, 24, 230-236.
https://doi.org/10.1016/j.breast.2015.01.008.

Vavassis, P.; Gelinas, M.; Chabot Tr, J.; Nguyen-Tan, P.F. Phase 2 study of silver leaf dressing
for treatment of radiation-induced dermatitis in patients receiving radiotherapy to the head and
neck. J. Otolaryngol. Head Neck Surg. 2008, 37, 124-129.

Herman, C.; Cetingul, M.P. Quantitative visualization and detection of skin cancer using dynamic
thermal imaging. J. Vis. Exp. 2011, 51, 2679. https://doi.org/10.3791/2679.

Jones, C.H. Thermography of the female breast. In Diagnosis of Breast Disease, Parsons, C.A.,
Ed.; University Park Press: USA, Baltimore 1983; pp. 214-234.

Podbielska, H.; Skrzek, A. Biomedyczne Zastosowania Termowizji; Oficyna Wydaw: Wroctaw,
Poland, 2014.

Gonzalez — Alonso J. Human thermoregulation and the cardiovascural system. The Physiological
Society. 2012. https://doi.org/10.1113/expphysiol.2011.058701

Charkoudian, N., Stachenfeld N.; Sex hormone effects on autonomic mechanisms of
thermoregulation in humans. Autonomic Neuroscience. 2013. doi:10.1016/j.autneu.2015.11.004
Btlazejczak K.; Wymiana ciepta pomigdzy cztowiekiem a otoczeniem w roéznych warunkach
srodowiska geograficznego. Praca Habilitacyjna, Polska Akademia Nauk, Instytut Geografii i
Przestrzennego Zagospodarowania. 2012.

Pudlik W.; Wymiana I Wymienniki Ciepta. Podrecznik dia studentéw wydziatéw mechanicznych,
Politechnika Gdariska. 2012.

Gotlab- Meyer Z., Cieslar K. et.all; O regulacji temperatury. NEUTRINO. Uniwersytet Jagielonski.
vol 23. 2020.

https://zpe.gov.pl/a/promieniowanie-termiczne-cial-stalych/D191xUr09



Rozprawa doktorska Agnieszka Baic

48.
49.

50.
5l.
52.
53.
54,

55.
56.

S7.
58.
59.
60.
61.
62.

63.

64.

65.
66.
67.

68.
69.

70.

71.

72.
73.

Wojas J. ; Promieniowanie termiczne i jego detekcja. WNT. Wydanie I. Warszawa, 2019.
Minkina W.; Pomiary termowizyjne -przyrzady i1 metody. Wydawnictwo Politechniki
Czestochowskiej. Czgstochowa. 2004. str. 243

Ring F.J.; Progress in the Measurement of Human Body Temperature. IEE Engineering in
Medicine and Biology. 1998.

Izhar L., Petrou M.; Thermal Imaging in Medicine. Advances in Imaging and Electron Physics.
Vol. 171. 2012. doi: 10.1016/B978-0-12-394297-5.00002-7

Ring F.J. Pioneering progress in infrared imaging in medicine. Quantitative InfraRed
Thermography. vol 11. 2014. http://d.doi.org/10.1080/17686733.2014.892667

Minkina W., Rutkowski P., Wild A.; Metrologia -Pomiary termowizyjne. PAK. 2000.
Pawlaczyk ;Elementy i uktady optoelektroniczne. WKZ, 1984.

Cie$lak ;Potprzewodnikowe elementy optoelektroniczne. WMON, 1981.

Ammer, K.; Ring, E.F.J. The Thermal Image in Medicine and Biology; Uhlen-Verlag: Wien,
Austria, 1995.

Ring, E.F.J. Progress in the measurement of human body temperature. IEEE Eng. Med. Biol. Mag.
1998, 17, 19-24,

Ring, E.F.J.; Ammer, K. The Technique of Infrared Imaging in Medicine. Thermol. Int. 2000, 10,
7-14.

Ring, E.F.J.; Ammer, K. Infrared thermal imaging in medicine. Physiol. Meas. 2012, 33, R33—
R46.

Ammer, K. The Glamorgan Protocol for recording and evaluation of thermal images of the human
body. Thermol. International. 2008, 18(4): 125-129 .

Ng, E.Y.K.; Sudharsan, N.M. Numerical computation as a tool to aid thermographic Interpretation.
J. Med. Eng. Technol. 2001, 25, 53-60. https://doi.org/10.1080/03091900110043621.

Bauer J., Deren E.; Standardization of infrared thermal imaging in medicine and physiotherapy.
Biomedical engineering Acta Bio-Optica et Informatica Medica. Vol.20. nr 1. 2014.

1SO-80601-2-56:2017; Medical electrical equipment — Part 2-56 : Particular requirements for
basic safety and essential performance of clinical thermometers for body temperature
measurement.2017

ISO EN IEC 80601-2-59:2019. Medical electrical equipment, Part 2-59 : Particular requirements
for the basic safety and essential performance of screening thermographs for human febrile
temperature screening. 2019

Bauer, J.; Hurnik, P.; Zdziarski, J.; Mielczarek, W.; Podbielska, H. Thermovision and its
applications in medicine. Acta Bio. Opt. Inf. Med. 1997, 3, 121-31.

Chmielewski, L.; Kulikowski, L.J.; Nowakowski, A. Obrazowanie biomedyczne. Akad. Oficyna
Wydawnicza EXIT 2003.

Cholewka, A.; Kajewska, J.; Kawecki, M.; Sieron-Stottny, K.; Stanek, A. How to use thermal
imaging in venous insufficiency? J. Therm. Anal. Calorimetry 2017, 130, 1317-1326.
https://doi.org/10.1007/s10973-017-6141-7.

Cholewka, A.; Drzazga, Z.; Sieron, A.; Stanek, A. Thermovision diagnostics in chosen spine
diseases treated by whole body cryotherapy. J. Therm. Anal. Calorim. 2010, 102, 113-1109.
Cholewka, A.; Stanek, A.; Kwiatek, S.; Sieron, A.; Drzazga, Z. Does the temperature gradient
correlate with the photodynamic diagnosis parameter numerical colour value (NCV)?
Photodiagnosis Photodyn. Ther. 2013, 10, 33-38.

Cholewka, A.; Stanek, A.; Klimas, A.; Sieron, A.; Drzazga, Z. Thermal imaging application in
chronic venous disease: Pilot study. J. Anal. Calorim. 2013, 115, 1609-1618.
https://doi.org/10.1007/s10973-013-3356-0.

Kajewska, J.; Cholewka, A.; Pajgk, J.; Stanek, A. The thermal imaging parameters in correlation
with USG duplex parameters used in chronic venous disease of lower extremities diagnosis. In
Proceedings of the 4-8 July 2016 Quantitative InfraRed Thermography at Gdansk, Poland.
Sieron A, Cieslar G., et all ; Krioterapia — leczenie zimnem. Podstawy teoretyczne, efekty
biologiczne, zastosowania kliniczne. Pod red Alfa Medica Press. Wyd 1. 2007

Head, J.F.; Lipari, C.A.; Elliot, R.L. Comparison of mammography and breast infrared imaging:
Sensitivity, specificity, false negatives, false positives, positive predictive value and negative
predictive value. In Proceedings of the First Joint BMES/EMBS Conference. 1999 IEEE
Engineering in Medicine and Biology 21st Annual Conference and the 1999 Annual Fall Meeting
of the Biomedical Engineering Society, Atlanta, GA, USA, 13-16 October 1999.
https://doi.org/10.1109/IEMBS.1999.804278.

61


about:blank
about:blank
about:blank
about:blank

Rozprawa doktorska Agnieszka Baic

62

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.
86.

87.

88.
89.

Head, J.F.; Wang, F.; Elliott, R.L. Breast thermography is a noninvasive prognostic procedure that
predicts tumor growth rate in breast cancer patients. Ann. New York Acad. Sci. 1993, 698, 153-
158. https://doi.org/10.1111/j.1749-6632.1993.th17203.x.

Kennedy, D.A.; Lee, T.; Seely, D. A Comparative Review of Thermography as a Breast Cancer
Screening Technique. Integr. Cancer Ther. 2009, 8, 9-16.
https://doi.org/10.1177/1534735408326171.

Morales-Cervantes, A.; Kolosovas-Machuca, E.S.; Guevara, E.; Reducindo, M.M.; Herndndez,
A.B.B.; Garcia, M.R.; Gonzalez, F.J. An automated method for the evaluation of breast cancer
using infrared thermography. EXCLI J. 2018, 17, 989-998.

Prasada, S.S.; Ramachandraa, L.; Kumarb, V.; Davea, A.; Mesthac, L.K.; Venkatarmani, K.
Evaluation of efficacy of thermographic breast imaging in breast cancer: A pilot study. Breast Dis.
2016, 36, 143-147.

Karthiga R., Narasimhan K.; Medical imaging technique using curvelet transform and machine
learning for the automated diagnosis of breast cancer from thermal image. Springer Nature
Pattern Analysis and Applications. 2021. https://doi.org/10.1007/s10044-021-00963-3.
Sanchez-Cauce R.,Pérez-Martin J.,Luque M.; Multi-input convolutional neural network for breast
cancer detection using thermal images and clinical data. Elsevier. 2021.
https://doi.org/10.1016/j.cmpb.2021.106045 0169-2607/

Kapoor P., Prasad S.; Image Processing for Early Diagnosis of Breast Cancer Using Infrared
Images. Institute of Electrical and Electronics Engineers, 2010;3:564-6. doi:
10.1109/ICCAE.2010.5451827

Arora N.,, M.D., Diana Martins et.all; The American Society of Breast Surgeons Effectiveness of

a noninvasive digital infrared thermal imaging system in the detection of breast cancer. The
American Journal of Surgery.2008, vol. 196

Han F., Shi G., Liang C., Wang L., Li K.; A Simple and Efficient Method for Breast Cancer
Diagnosis Based on Infrared Thermal Imaging. Cell Biochem Biophys. 2013. doi
10.1007/s12013-014-0229-5

Singh D., Singh A., Tiwari S.; Early Thermographic Screening of Breast Abnormality in Women
with Dense Breast by Thermal, Fractal and Statistical analysis. Research Square. 2022.
https://doi.org/10.21203/rs.3.rs-1442497/v1.

Kwok J. Krzyspiak.; Thermal Imaging and Analysis for Breast Tumor Detection BEE 453.
Computer-Aided Engineering: Applications to Biomedical Processes. 2007.

Gasinska A. Radiobiologia kliniczna — cz. 1. Nowotwory Journal of Oncology. 2006, 56, 721-730
Suchorska W.; Radiobiologia: podstawowe modele matematyczne opisujace przezywalnosé
komorek. Letters in Oncology Science. 2018, 15(1):59-65

Martin M., Lefaix J., Delanian S. TGF-betal and radiation fibrosis: a master switch and a specific

therapeutic target? Int J Radiat Oncol Biol Phys. 2000;47(2):277-290. DOI:10.1016/S0360-
3016(00)00435-1.

Fleta N.B., Brian J.S. Acute and Chronic Cutaneous Reactions to lonizing Radiation Therapy.
Dermatol Ther (Heidelb). 2016 Jun; 6(2): 185-206. DOI:10.1007/s13555-016-0120-y.

Canney P.A., Dean S. Transforming growth factor beta: a promotor of late connective tissue injury
following radiotherapy? Br J Radiol. 1990.;63(752):620-623. DOI:10.1259/0007-1285-63-752-
620.


about:blank
about:blank
about:blank

Rozprawa doktorska Agnieszka Baic

WYKAZ RYSUNKOW

Rysunek 1 Koncepcja leczenia chirurgicznego w nowotworach piersi [2]........ccccevvevererenennne 12
Rysunek 2 Nasilenie dziatan niepozadanych wedtug NCI CTCAE [37] ...ccccoevvevveieenenenennne 18
Rysunek 3 Uktad termoregulacji SKOTY [46]. ..c..ccveiririririnierieieieinicsiesie s sesie s seens 20
Rysunek 4 Schemat przedstawiajacy zjawisko konwekcji [schemat whasny]........cceeeeeverirnnene. 21
Rysunek 5 Schemat przedstawiajacy zjawisko przewodzenia [schemat wlasny]. .........c.cceenene 21
Rysunek 6 Natg¢zenie promieniowania w funkcji dtugosci fali [47]. ..ooveveveveneneninincrencens 22
Rysunek 7 Rozchodzenie si¢ promieniowania termicznego opisane przez prawo Lamberta

2 U 23
Rysunek 8 Zaleznos$¢ emisyjnosci dielektrykow od kata pomiaru [48]. .....ccevevvevverievnenencnnns 24
Rysunek 9 Zarys dziatania kamery do badan termowizyjnych [schemat wlasny]. .................... 27
Rysunek 10 Widmowa czutos¢ dla detektora fotonowego i termicznego [54,55]. cvvvvevervvrnnnne 28
Rysunek 11 Komponenty promieniowania ktore docierajg do kamery termowizyjnej [schemat
A2 €:1S] 11 RSOOSR PP ROPPTON 31
Rysunek 12 SChemat POMIBIOWY. .......cc.eruerieieieieieniesiesie ettt eb st sb et sn et sae b neens 35
Rysunek 13 Termogram dla reprezentatywnej pacjentki nr 1. a) przed radioterapia, b) dwa
miesigce po radioterapii, ¢) 6 Miesigey PO radioteraPii.......ceervereereeieeririererenieieieeeeee e 37
Rysunek 14 Termogram dla reprezentatywnej pacjentki nr 2. a) przed radioterapia, b) dwa
miesigce po radioterapii, ¢) 6 Miesi€CY PO TAdIOtETAPIL. ..eeuverreerreerieeriieeieerieesieesee st 39
Rysunek 15 Przyktadowy termogram dla zdrowej KObiety.........ccevrirererenienienieneiscsesieniens 40

Rysunek 16 Termogram dla reprezentatywnej pacjentki, A - przed radioterapia, B - dwa
miesigce po RT, C - sze§¢ miesiecy po RT, D - dziewig¢ miesiecy po RT, E - dwanascie

TIESICCY PO RT . ottt st s et b e st b e st sbeeanes 40
Rysunek 17 Przyktadowy termogram dla zdrowej pacjentKi. ........ccceceeerereneerieneeneeenenencnnens 41
Rysunek 18 Przyktadowe termogramy pacjentki po operacji oszczedzajacej przed RT (A) oraz
dla pacjentki po mastektomii do 1 rokU PO RT . ...couiiuieiiciceeeceee et 42
Rysunek 19 Przyktadowe termogramy pacjentki po operacji oszczgdzajacej przed RT (A) oraz
dla pacjentki po mastektomii migdzy 1 a 5 rokiem po RT.......cccccceeniiiiiiiiiiiiiieeeee, 42
Rysunek 20 Przyktadowe termogramy pacjentki po operacji oszczgdzajacej przed RT (A) oraz
dla pacjentki po mastektomii ponad 5 1at PO RT...c..ecueevirieieiceeereee e 43
Rysunek 21 Termogramy dla przyktadowej pacjentki po mastektomii (A) przed RT oraz
pacjentki PO BCT (B) PrZed RT. ..ottt et te sttt e e sreeae e ese e tesneessesreeneens 43
Rysunek 22 Przyktadowy termogram dla zdrowej pacjentki. ........cccecevcererereerieneenieseneseneneens 44
Rysunek 23 Wykres ramka wasy przedstawiajacy $rednie temperatury w kazdej badanej grupie
(przed RT, 2 miesigce, 6 miesigcy po RT oraz kobiety Zdrowe). .......ecceeeveviveneeneeneeneenneennenn 46
Rysunek 24 Korelacja parametru temperatury z czasem po radioterapii dla wszystkich
PACTENEOW. ..veeuveeureeteesieeseeeeteeteesseesseesseeeseeestessseesseesaseessessseenseenseesseessseessesnsesssesssessssssnsessesnsesnnes 46
Rysunek 25 Srednie temperatury dla wszystkich pacjentow we wszystkich okresach czasu po
;10 L[0T 10 | SR 48
Rysunek 26 Korelacja parametru temperatury od czasu po radioterapii dla wszystkich
PACTEIEOW. .ottt sttt sttt et r ettt s bt et e s s e e se e st s he et e Rt s ee e e e s Rt e e e sr e eme e nesreene e resen e e e ereeanes 48
Rysunek 27 Roznice temperatury dla wszystkich okresow czasowych po radioterapii dla
PACTENTEK PO BT ...ttt ettt e te s s e et e st e esa e sessa e tessaensesrenneans 50
Rysunek 28 Roznice temperatury dla wszystkich okresow czasowych po radioterapii dla
pacjentek PO MASTEKLOMIL. ... .cvccveriieieiticieese et st re e e b e sreennens 51
Rysunek 29 Poréwnanie rdznic temperaturowych dla pacjentéw po BCT i po mastektomii dla
grupy pacjentow ponad rok do 5 1at po 1adioterapii......cccrereerereereenineerereese e 51


file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540889
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540890
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540891
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540892
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540893
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540895
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540895
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540897
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540898
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540899
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540899
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540900
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540903
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540906
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540906
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540907
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540907
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540908
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540908
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540909
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540909
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540911
file:///C:/Users/blaze/OneDrive/Desktop/19.06%20POPRAWA%20Praca%20Dokt%20AB%20BB.docx%23_Toc106540911

Rozprawa doktorska Agnieszka Baic

WYKAZ TABEL

Tabela 1 Zestawienie informacji kwalifikujacych pacjentow do projektu w pracy nr 1............ 36
Tabela 2 Zestawienie informacji kwalifikujacych pacjentow do projektu w pracy nr 2. ........... 36
Tabela 3 Zestawienie informacji kwalifikujacych pacjentow do projektu w pracy nr 3. ........... 37
Tabela 4 Srednie temperatury dla wszystkich pacjentéw przed RT, 2 miesiace po RT, 6
miesigcy po RT oraz dla zdrowych KODIEL. .......c.ocvreiririniicee e 45
Tabela 5 Srednie roznice temperatur przed RT i odpowiednio 2 i 6 miesigcy po RT dla
WSZYSTKICH PACTEIEOW. ....iiiiiieiieieee et 45
Tabela 6 Istotno$¢ statystyczna pomigedzy poszczegdlnymi grupami w publikacji nr 1. ........... 45
Tabela 7 Srednie temperatury dla wszystkich pacjentow przed RT, 2 miesigce, 6 miesigcy, 9
miesiecy 1 12 miesiGCY PO RT . .eoeieiiiiiiieieeeeeeeee et 47
Tabela 8 Réznice temperatur przed RT z odpowiednio 2 miesigce, 6 miesigcy, 9 miesigey i 12
miesiecy po RT dla wszystkich pacjentOw..........cecverireerineerieniecsseee e 47
Tabela 9 Istotno$¢ statystyczna dla poszczegodlnych grup w publikacji nr 2.......cceevevvvvvneneene 47
Tabela 10 Roznice temperatury dla wszystkich pacjentOW. .........ccecveererererereneerieieeseseneens 49
Tabela 11 Istotno$¢ statystyczna dla poszczegolnych grup w publikacji nr 3. .....ccevvevenennene 50

64



Rozprawa doktorska Agnieszka Baic

65



OSWIADCZENIA WSPOLAUTOROW




Rozprawa doktorska

Agnieszka Baic

67



ZALACZNIKI

. sensors wopy
Communicstion
The Use of Thermal in the Eval of p
Effects of Radiotherapy in Patients after
Mastectomy—First Study
\gata and : *
TR 410 O ) s v
i e Wb Aret K et 1, 412G, risnd.
a5 01
i Ko e b e
iy S e
+ Camepenions et
Aot
@, gen
e
ot B, e g
-
[Ty o
s — o
Additenly,
analyaed. The

Sy S 0,117

[ -

[ r———
Aepid 22 vty 321
e 2w 1

[RTrR T ——
g o el dam

analyes of the femperituse efects otk eherapy:

Keymords: radiaton thesapy. thesmography, broas cascer

1. Introduction
The leading couse of cancer death in female patients is breast cancer. The mast
&

o ind lfestyle. The pr
carly
while the e depee

©MO)
o © 301 vy the uts {DETAPY treatments:
e P
e S imed
Mibusen 811 e dpe/ DRV CANGer:
o period of 3-5 weeks.
s 021 71,7008 g/ ek g/ 10530 2217 [ ——

Semsors 2001, 21, 7068 slén

2. Materials and Methods

“The preliminary research included 6 patients after mastectomies treated with radio-
therapy from 2 to 6 months after treatment and 6 healthy women. Patients participating in
the study were in groups I and II of the NCI CTCAE scale aimed at assessing the severity
of changes in the skin.

The thermal imaging was carried out in a specially prepared room in which the tem-
perature was kept at 22 + 1 °C, while the humidity was between 40% and 45%. The study
used a specialized FLIR Systems (Teledyne FLIR LLC, Wilsonville, OR, USA) E60 thermal
imaging camera with a detector resolution of 320 x 240 pixels, the thermal sensitivity
of which was 0.05 K. The thermographic camera used in the work was calibrated and
validated on the basis of the international ISO lmrmslnd slandnds which are mhhsd to
the technical aspects of guichi o the speci
and systems, calibration of thermal imagi
for measuring devices [45-50].

Before the study, the patients received a qualifying questionnaire for the study and ap-
propriate consents and were informed about the methods of the experiment. An interview
was conducted with the patients to assess the influence of additional factors, such as age,
genetic predisposition, previous procedures and pregnancy. During the preparation for
lhestudy,lhepaﬁmﬁwﬂl‘kRnakedIromlealsluphrﬁ)memduwuwkn!dw

process to f the measuring room. In accordance
wnn the guidelines, cach patient had a thermal image taken with raised hands of three
projections—front, left side and right side [25-30]. Only the front projections were taken
into account for the further analyses.

the

In order to analyze the we used ThermaCam Researcher Pro 2.10
(Teledyne FLIR LLC, Wilsonville, OR, usm To interpret the results mare broadly, a
statistical analysis was performed 10, where was 0.95.
Allth that btained for normality firstly. To determine the
significant statistical value of the research, wsmmn Htest was pammm The results
were presented using graph boxes. Addit y

time on the body o btiveas e values and time after

radiotherapy was done using Pearson’s coefficient.

‘The aim of the study was to assess the temperature parameters of the breast area
in patients who underwenl radiotherapy at various intervals (from 2 to 6 months after
treatment). the patient’s
skin and the time after the end of radiotherapy were checked. All patients were treated by
radiotherapy due to breast cancer.

‘The study project was approved by the Biocthics Comittee at the Oncology Center—
Maria Sklodowska-Curie Institute in Warsaw on 6 October 2016, as confirmed by opinion
no. 38/2016.

In the case of a mastectomy, the entire irradiated area was assessed, i.e., the area of
the chest wall and the lymph nodes (the area marked with a square (Figure 1) was used
for the thermal analysis). This square was of the same size and in the same place in every
thermograms, which allowed us to accurately determine the temperature changes over
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i i py after mastectomy ‘more
axillary lymph nodes, size T3 and T4 primary tumors, nonradical surgery and

to one to three axillary lymph nodes if they are accompanied by additional risk factors
for locoregional recurrence. Mosty rraiation covers the area o the chest wal afte the

¥ Irradic
ation after mastectomy uses ph IMRT iques (static
or dynamic (V-MAT). i is is of computed P
images. Usually, patients are treated with a total Gy 2Gyor
45Gy in 20 ractions of 225 Gy esch.

The use of carriesthe cisk of the skin and sub-
cutancous tissue, manifested tio is. Then, the skin
eryumn- This reaction may n-o take the form of: peeling, swelling, exceptional skin

and the dose received),

s vl s orcats, Thae i ko systemic symptoms: malaise, weakness, drowsiness, loss

of appetite, nausea, vomiting and diarrhes. Depending on the time of the appearance of

the skin changes, we can dstmgushur}y and late reactions. An early reaction appears

several wecks after while appear several

months afer the end of ireadiation. Both earty and late reactions sisnificantly deteriorate
o life.

3 P
and treatment, i u»m-yun-a.mp

pe
in the sk, In 2003, the Comman
Criteria for Adverse Events. (\ucmuH five-point sulr to monitor and evaluate the
reaction. py may pe
years [1-17).
is one of cal i g both marpho-
fogical and functional i e stributi the

muscle and adipose ity of the skin.

and dissipation caused by discases of a specific ongan can be easily captured on a thermo-
\Munulug:u{pnlznhmﬂrmdwuimlﬂxﬁdumnwmdkﬁerﬂwmly
from that of a healthy organ.

harm
mmmm;-euudaudwmmm-nmy ﬂrldnc!medvnne.mrludhg
in relation to skin, bone 5-45],

of breast tissue o radiation therapy and to pmpm..mmn-a that may be useful
to control the risk of developing radiation dermatitis. Previous studies have described
the process of skin toxicity arising after radiotherapy, which, in most cases, manifests
by the formation of erythema on the skin but does not show the changes that occur in

53 s
aro determined by the increased femperature of the discased breast in relation 1o the
ealthy breast. The aim of the study s controlig the patien for a few months after
in order to increase the
on tissues and, also, what is more important, the improvement of the panmt s comfort
after radiotherapy [46,47]. Two hypotheses were adopted in the presented work. The
HO hypothesis sates that the patient’s breast/chest temperature does not change after
radiotherapy in paticnts afier masieciomy. n thiscas, he patiet'sthermal images will
not vary with time. An al H1 hypothess pa
after y

an alternative hmm; will e the sefnes af sherra] m..,;-‘, in assessing
temperature changes caused by fonizing radiation.

4ot 11

Figure 1. The scheme of the breast area drawings in all the thermograms.

3. Results

Figures 2 and 3 present thermal images for representative patients who finished
radiotherapy in a different time. The temperature range was from 28 to 38 “C for each
patient. Patient number 1 took radiotherapy on the left breast mastectomy area. Two
months after the treatment, thermal asymmetry could clearly be seen. Moreover, the
temperature increased after additional time following RT, which is also visible in the
thermograms. In the case of patient number 2, the right side was irradiated. We can see
a temperature rise that was greater 6 months after the end of the treatment compared to
the thermograms taken after two months following RT. One can clearly see the differences
in the heat maps between the irradiated breast and healthy breast (nonirradiated one).
The mean temperature value in the defined area, after breast mastectomy and before
radiotherapy, was 34.37 °C. Two months after the end of radiotherapy, the temperature
was raised by 0.83 “C. It should be noted that a similar effect was observed in each of
the studied patients. Additionally, after 6 months after the treatment, the temperature
of the treated area increased by as much as 1.47 °C compared to the first measurement.
The highest temperature of the irradiated breast area could be observed in patients who
finished radiotherapy 6 months before. On the other hand, it is noteworthy that, for healthy
women, the average temperature difference obtained between the breasts was 0.20 °C and
the representative thermal image for healthy women from the control group is presented
in Figure 4.
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Figure 2. Examples of thermograms for patient 1 (a) before radiotherapy, (b) 2 months after
radiotherapy and (c) 6 months after radiotherspy:

Figure 3. Examples of thermograms for patien
radiotherapy and (c) 6 months after radiotherapy

(a) before radiotherapy, (b) 2 months after

The figure below (Figure 4) presented the exemplary thermogram for healthy women.
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Figure 5. By
manths after treatment at the same arca for all patients and the healthy control group.

ast area temperature valucs before radiotherapy, two months after treatment and six

4. Discussion
For many years, thermographic examinations have been used in various fields of
medicine—for the diagnosis of diseases of temporomandibular joints, diseases of the
musculoskeletal system, assessment of the extent of burns, skin diseases or theumatology.
The greatest advantage of thermography is its noninvasiveness, which allows us to repeat
studies. What is more, it is harmless to humans and animals, with no risk of side effects.
The best-known medical use of thermography is in breast cancer diagnostics in women.
Inspired by that research, we decided to check whether thermography can be used in breast
cancer to assess the effects of radiotherapy treatments. For a healthy person, cyclical daily
e typical. The depends on many factors. These
include gender, age, mode of work, medications taken and other activities performed by
the patient. It is therefore important to observe all the necessary steps and procedures
that may cause an incorrect result when taking your body temperature. Radiation therapy
destroys cancer cells with jonizing radiation.

‘The side effects caused by radiation therapy are radiation reactions. The risk of a
reaction is increased in the case of combination therapy—the combination of correlation
radiotherapy and chemotherapy. The radiation reaction is caused by the irradiation of
healthy tissues in the treatment area. Unfortunately, it is not possible to undergo radiother-
y on cancerous tissues. lonizing radiation also affects unchanged cells. However, in
e dose received by the patient to be safe for him and healthy cells to have time
to rebuild, fractionation is used. The dose is administered five times a week at an interval
of two days. Such a scheme developed over the years seems to be the most favorable.
Healthy cells have the opportunity to regenerate damage during this time. Cancer cells that
divide rapidly are ble to ionizing rad hey are said
Based on the available literature on the effects of radiotherapy on the body, as well as on
the knowledge of the effects of radiation over time, it has been assumed that radiotherap
can cause changes in the body temperature that we can observe with thermovision [50-

Sensors 2021, 21, 7068
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In order to analyze changes in the temperature over time on the body surface, corre-
lations between temperature values and time after radiotherapy were performed for the
rescarch groups. Pearson's correlation coefficient was 0.77, and moreover, the relationships
were statistically significant with p < 0.05. The coefficient of determination was 59%, respec-
tively. It follows that 59% of the body surface temperature changes may explain or may be
related to the parameter that is the time after radiotherapy. Based on the correlations shown
in Figure 6, a positive between th 1d be seen, which showed
that the temperature values increased with the length of time after radiotherapy. It was
assumed that research with the use of thermovision confirmed the increase in temperature
in the studied area after radiotherapy. This might reflect an increased temperature of
the body observed in thermal images. Thermal imaging allows to assess temperature
changes resulting from the influence of ionizing radiation on the body. In addition, it was
examined how temperature shifts depend on the time after the end of treatment. During
post-treatment observations, doctors will be able to evaluate the condition of the skin after
radiotherapy, which willallow them to supply additional information, such as the patient's
sensitivity to radiation, the appearance of a radiation reaction and the size of the area
where the temperature is altered. The temperature of skin is related to the blood supply,
intensity of metabolism and edema. These factors result in metabolism changes, which are
observed as changes in the skin’s temperature. It is obvious that the first skin reaction to
irradiation will appear as a burn, which will be seen as a higher temperature than the areas
not irradiated due to energy administered to the tissue. However, skin cells in treated areas
will regenerate with time, so the metabolism should change, and thermal maps obtained in
different time periods will differ. The performed studies gave us the possibility to see a
significant increase of the treated area temperature 6 months after treatment, which may
be connected to radiation dermatitis. An interest inding is that, after six months, the
temperature was higher than two months after treatment.

348
344 °
342
340 .

33

BeforeRT  Twomonths after RT ‘S months after RT

Figure 6. Correlation graph between the temperature valucs and time after radiotherspy
The pilot study, which was carried out on a small group of patients, suggested possi-
bilities for using thermal imaging as a fast and safe tool for the evaluation of radiotherapy

effects, and thermal g bring; b the metabolic p 8
place in radiated tissue, while the low power of the fest due to the sample size did not

6oi11

Figure 4. The cxemplary thermogram for healthy women.

For deeper insights into the problem, the temperature data was collected in tables and

analyzed in detail.

he table below (Table 1) presents the results for six post-mastectomy patients treated
with radiotherapy for whom thermal imaging camera measurements were performed
before radiotherapy and 2 and 6 months after the end of treatment. The table also shows
the results for six healthy women. It can be seen that the highest temperature increase was
abserved 6 months after the end of RT compared to the measurements before treatment

Table 1. Results of breast temperatures for all patients and for the healthy control group.

‘Two Months after  Six Months after Healthy Women
P ts Before RT ('C) RT Q) RT(C) ey
1 3400 3450 3630 250
2 3440 3510 3550 3320
3 3410 17 00 B
i 35.00 3600 3260
5 340 3590 B30
6 3430 3500 3310
deeper that the the highest for 6 months

after RT, as shown in Table 2.

Table 2. Temperature differences between the patients before RT and 2 and 6 months after RT.

Before RT and 2 Months after RT () Before RT and 6 Months after RT ('C)
083 147

All the parameters that were obtained were tested for normality firstly. In order to
determine the significant statistical value of the research, the Student’s I-test was performed.

The temperature differences for the same breast area before radiotherapy and 2 and
6 months after treatment were statistically significant at p < 0,05, as shown in the graph
boxes in Figure 5. What is mare, another analysis carried out in the study was the compar-
ison of the breast skin temperature of patients before radiotherapy and six months after
treatment with a control group of healthy women. Statistical significance (5 < 0.05) was
confirmed, as also shown in Figure 5.
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allow us t0 refec In in the
anticle, tis necessary to enlarge the rescarch group.

5. Conclusions

h»b«m obtained, and m- ncrease correlaes with a radiation reaction on the CTCAE

e exposing the patient. This allows checkin the regeneration process of
the skin. \py at different times.
additional information about how leng the regeneratve process of tissues subjected o

y ly iyzing,
form of assessment.
Further

npe apy
even years after the treatments.
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1. Introduction
Thermal imaging has been used in medicine, biomedical engineering, and physical
therapy for a few decades [1,2]. It allows the assessment of the body surface temperature
which is valuable and useful, because local ch inform
the physician about metabalism changes and thus indirectly represent the pathological
processes in the human body. Therefore, for the correct is of camera images, it is
essential to know the pnymlogy and anatomy of the human body. Infrared Ihem'ognphy

ientific field that uses the radiation in
to mumlhnmnpﬂummdll\esurhmn(ob’«xs This analysis is based on the factthat
everything and every (0K) [2]. Therefore,
everything i emitting radiation, and this energy is elated to the temperature of the object
and the radiation wavelength. Accordingly, the human body also mits the adiaton in the
infrared range, which can be imaged by a the
is tocreate an image in theform of a I.hetmogum,whlch is a visual mdu:nornﬂhe amount
1

Atirdntion (CC

of infrared reflected by the tissue [3-6]
“The examined tissue is compared to the so-called perfectly black body (absorption
coefficient equal to 1.0), which absorbs 100% incident radiation, and the so-called per-
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fety it by, which dous ot ekt rdisin, nked fectng K ompleely. The
mperature, which is
connected 4 measure-

oldiesat s Jngriatic Vol Vel Bekde o iadicos 1.2 Currently, in mdicon
thermal imaging camesa is ofton used to asess the extent and intensity of inflams

tion in . which means.
that increased [75]. The dv;

hich al without the
risk of any side effects. An additional factor contributing to the expansion of thermal
imging research s the atfordability of thermal imaging cameras, The devices are widely
available and easy to use. The increased usage of thermal imaging tests has necessitated
the introduction of new standards concerning both the conduct of the tests themselves
and the oqipment equiement. The proper ey o poeris and the semach

ortant European

Thermology, thermovision P PP
$

p
anca[+-6] is constant tempe Humidity X

rp
take several minutes. The participant shauld not touch their body during acclimatization
and should remain at rest. The patient must prepare for the examination. On the day of

he/she must e, and
must be healthy (not have hat ead to in body tempe
37°C and not 71.0n
the day on the
proa«.l to sunlight. Patients with desmatological changes on poprleymges
the tests at
y 1m. For the
caicmios,
rained personnel. It is extremely important o take o account al factors that may
P studies. When all
the -7}
espte the development o echnalogy and the uplake of newe trestment methods,
(). Cardiovas-
colar discases ar the only discases with highet mortaity than cancers. The deecton of
stage, as well as the wse of ows fo

ascoiete remmica B

the clls ,,
line the inside of the lobules and milk ducts. Any change in the structure of the bresst
gland, thickening or wrinkling of the skin, and sudden asymmetry of the breast should
be discussed with a specialist. The symptoms of breast cancer in more advanced stages
may include locations asociated with the formation of metastases. Usually, the axillary
Iymph nodes are affected firs, which manifests as enlargement and swelling, A massive
infiltration of this group of nodes hinders the autflow of lymph from the adjacent upper
Timb, resulting in its swelling. Subsequent metastases may involve nodes located in
the supraclavicular fossa. Statistics show a constantly increasing trend in the incidence
S brow chce. Oves the it 3 yeach o b i ind n Rolae bt S0b
Wamen aged 50-69 are at the greatest risk of developing the disease. However, broast
cancer b s ncreasingly prevalent in younger patins, aged 2045 [10-15 Surgery

radiotherapy (RT

the
chest wall irradiation is used with or without armpit and collarbone radiation [16,17)

Radiotherapy is used as an adjuvant treatment due to the high rate of recurrence in

nt. | Environ. Res. Pabiic Health 2022, 19, 2604 o1l

of the infrared radiation will not be picked up as it will not be able to fully penetrate the
lens through the water. The same experimental design was performed on each patient.
The time that was needed to prepare for the study lasted about twenty minutes. During
this time, the patients did not wear upper garments. The examination was performed in a
standing pasition with raised arms according to standard protocols [30-3]

The research was performed using the ThermaCAM Researcher Pro 2.10. The statistical
‘analysis was performed using STATISTICA (with a confidence interval of 0.95) to interpret
the results. To determine the statistical slgnl(lnm Student’s Htest was perkumcd In
addition, hanges in the bre:
by using Pearson coefficient. Thermal dlﬂen‘mu wuhm |l\~ chest were analvmd for
both healthy and treated women. For
the changes in temperature distribution over hmv were -\lerd Asseveral tess w were
performed, we were able to anal p
time that had elapsed since the end of the reatment

The area after mastectomy that was treated and analyzed is marked with a rectangle
(Figure 1). Depending on the size and structure of the breasts, the rectangle was adapted
ta the anatamy of each patient. Below is an example diagram defining the area subject to
further analysis.

b

(A) Healthy patients; (B) patients

after nu\hmmy

Figure 2 presents the workflow and methodology of the study.

Figure 2. Simp) and 1y of the study

Int. [ Emeion. Res. Pl Hoslth 202,19, 284 el
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treated breast cancers, of up to 20% after 10 years. Radiotherapy uses ionizing radiation
to destroy cancer cells. For this purpose, the patient is given the highest possible dose
of ionizing radiation to the changed neoplastic tissues, while minimizing the dose that
will be mlmlni:lrmd to healthy cells. This is possible owing to the use of specialized
equipment for treatment planning, performance, and control of therapy using ionizing
radiation. The estea organs (OAR; organs atrisk) are the structuresthat are located close
OARs include the
c have

Bet).
Lungs and the heart and, not the head of
strictly defined ch, if exceeded, might result in rad:

Radiotheraps technology 1 apidly advancing technology [16-15]. “The new devices
for the implementation of treatment, as well as the use of modem

a skin response manifested in the form of radiation reaction, e.5,, skin redness [19-21
reaction resulting from radiotherapy is caused by the death of cells most exposed to
lonising rdiston. Redess occurs i the ares disectly subjeced to radiosherapy. Negative
s after the
end of reatment. Adverse radiation reactions appear most often in neoplasms located in
the area of the head and neck, perineum, and breast. With the help of thermovision, which
is a noninvasive and painess method, we can observe thermal asymmetry between the
breasts, contributing to the carly detection o rbing symptoms. The use of infrared
imaging in the control of patients after radiotherapy is aimed at assessing the effects of
treatment and observing the negative effects of ionizing radiation, which affect patient
comfort | I
For this reason, the aim of this study was to check and compare the changes in tempeza-
fer the end

2. Materialls and Methods

The study design was approved by the Bicethics Committee of the Oncology Center-
Maria Sklodowska-Curie Institute in Warsaw on 6 October 2016, which was confirmed in
opinion No. 38/2016.

d Twelve
ealthy participants enrolled n the study as members of the second group were people
without reported health problems who had no history of breast cancer. Their participation
i the study was voluntary. For the first group of patients, the mean age was 56 9.8 years,
body weight was 72 + 11 kg, and height was 1.67  0.07. In healthy participants, the mean
age was 33 4 97 years, body weight was 71 + 12 kg, and height was 1.65 + 0.05. Study
patients who completed radiotherapy received a total dose of 50 Gy in 25 fractions. Due to

B ; the patients were q y with the
removal icly . each participant was informed about its
course and prep the test. Each parti
fill the patient d questi

about their health condition. The averall intention was to perform several tests for which
the participants had to give their written consent. Thermographic examinations wer:
performed before the treatment with radiation therapy, and then after various periods
from two months to one year after the end of treatment. The study used a FLIR System
E60 thermal imaging camera with a detector resolution of 320 x 240 pixels and a thermal
sensitivity of 0.05 K_ Thermal imaging was performed in a specially prepared room; the
temperature was constant at 22 + 1 °C and the humidity mnged from 40% to 45% [2-5].
The relative there was
o condnesion nthe o (fog), on the m\"ﬁlxnng object, on the pn-m»cmp.mm the
thermal lens. 1 the lens (or en some

19,204 sof1l

3. Results and Discussion

In the group of healthy participants, the mean temperature was 3261 “C for the left
breast and 32.62 °C for the right breast. The average temperature difference between the
analyzed arcas was 023 °C. An example of a thermal image for a healthy patient is shown
below (Figure 3). There is no thermal asymmetry in the breast area; the temperature of the
nipple s close to that of the breast gland. The temperature range used for the analysis was
between 28 °Cand 38 °C

Figure 3. Thermogzam of an example healthy participant.

For the patients in the test group . five analyses
were conducted: before A) hs after the end of ra-
diotherapy (thermogram B), six months after the end of radiotherapy (thermogram C),
nine ths after the en 'y D), and twelve months after the
end of radiotherapy (thermogram E). We can see in Figure | that there is strong thermal
asymmetry between the healthy breast and the arca that was subjected to radiotherapy.
Two months after stopping the treatment, the area with elevated temperature is larger.
Morcover, it reaches its highest value at six months after the end of treatment. At this time,
there are also very frequent periods of repairing healthy tissues after they have received a
dose of radiation. In the months follow| Inb lhe mni of treatment, the thermal asymmetry
was still visible, but

The

for the analyzed in Table 1,
When analy: g the mean h.mpur.mur shiet i o e thermorgrams, we can see

that the temp . In addition,
thereisa y for the h-g.rw veloe fer the end of
treatment, followed by Hows fter a year,
the terperature measured is igher than before the treatment. The semperature differences

the mean value,

Table 2. I that the highest
, hs aft yand is

1.56 degrees Celsius.
In order to get a more complete picture and better insight into the obtained re-

sults, the collected data were statistically analyzed. The acquired results are presented in

Figures 5 and . The obtained values were statistically significant (p < 0.05) when compar-

ing th valucs bfore RT with a specified number of months aferradiotherapy (2,6,9,oc

12 months). S paring the values at

RT with individual months (2,9, and 12 months).
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Figure 4. After mastectomy: before radiotherapy (thermogram (Al two manths afer the end
of tadiotherapy (crmograsn (B)), six meanths afier o end of radiotherapy (thermogrien (C)),
i months ater the end of radiotherapy (thermagram (D)L, and twelve months after the end of
radiothwrapy (thermuogram ()

bl 1. Results cbesined o the test gronp i the sty

Befores KT 2Months  6Months  Months 12 Months
POl afterRT(Cl_atecRT[Cl _afterRTI'Cl _after RTICl
s %3 %7 3%s

34 x 385 Eivd
1 7 0 ue
0 %0 %3 30
4 59 31 %57
3 B0 B6 351
n5 M4 0 o
0 s B u7
ns u3 o w2
n7 e 32 B0
06 5 51 s
12 o 51 349
R Puic Hoskh 2022, 19,2604 Selll
The sixth month after RT, and

megative correlation (Figure ) for values over 6 manths after radiotherapy. The statistical
analysis showed that the increase in the average temperature up 1o the sixth month is
significant at every stage of the research, and the oblained valuesfor the increase, up 1o
16°C, were very high g ugh

4. Discussion
Breast radiotherapy is a local treatment method that uses the energy of ionizing
radiation. U tis not harml e techniques
ewer equipment it is possible to reds e received by healthy while
un«mung it Numor at the same ime, The side ffocts of radiotherapy are mainly fatigue,
cactians [39-43].
.‘«“mmb to the common NCI CTCAE scale [#4]. The values range from I 1o V and
classifies patients depending on the intensity of the burn, from mild reddening (rated I) to
death (rated V). Patients in the
acconding to the CTCAR scale, as grade 1and II, which means that they developed a slight
erythema ar erythema of moderate intensity. The reactions usually appear before the
end of treatment and disappear few months ater the end of treatment. lts ey and
appearance depend on the patient’s age, the size of the irradiated area, the fract
the total dose, and In ot i o
occur. Discoloration may appear as a result of damage to skin cell. Peling of the skin
(dry then wet) may appear a few weeks after stopping treatment. These reactions include
pigment disorders, skin fibrosis, vascular changes, and necrosis; thus, changes in the body
and skin temperature indicate that thermal imaging is an objective and completely safe
imaging method for patient evaluation,
is paper aimed 10 present the use of thermal imaging to describe the thermal
respanse of breast tissue to radiation therapy. This may be a new method that is useful to
cantrol the risk of developing radiation dermatitis. Previous studies have shown that the
incidence of skin toxicity is rising after radiotherapy, but do not present the changes that
appeared in individual months after radiotherapy o time how long they persist on the
skin [22,24,30,32-34],
1t has been shown that lows iy " 5
tuations in djuvant in ts aft
bty i canbe e in linica practice. The mean temperature
the end of nearly 0.9 °C higher
Vi betore teatinent. Afes annl]n-l mmml, which took place six months after the end
of the treatment, it was noticed in all the patients that the mean temperature increased
again toa value 1.56 °C higher than the temperature before radiotherapy, which may be
the result of persistent local inflammation in the course of the radiation resction. After this
time, the temperature dropped in subsequent tests, but even after a year it did not reach
the same value as before the treatment. For the study groups, the correlations between
temperature values and time after the end of radiotherapy were determined. Figure 4
presents the relationship between the parameters, which shawed that the temperature
values increased with the length of ime after radiotherapy. The Pearson correlation co-
efficient was 0.43; mareover, the relationships were statistically significant, with p < 0.05
The trend of the reduced the temperature at 6 months after RT was observed, which may
relate to the healing process. The gencral recovery of irradiated tissue will probably lead to
i equalization over the long-term follow-up period [45]. However, late radiation
effects and bolistn owing to persistent
subtie diferencesin temperature. Thermal imaging seems to be helpful in quantitative
monitoring of dermatitis related to radiotherapy. Due to the applied that methodology, it &
possible to manitor the local persistence of inflammation. This assumes the importance
of considering that a chronic inflammatory state in soft tissues, for example the adipose

Int . Eooon. Ko, P Feseh 202, 19,2604

Table 2. Temperature difference at different times from the end of radiotherapy compared with the
protreatment stusdy
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Figure 5. Temperatune vl for the grp of patients: before T, 2 months after KT, b months aftee
RT, 9 months after KT, and 12 menths sfter R
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s i
a0/ § . .
i 8
H § §
e
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5. Conclusions
The conducted study confirmed that
1 allows the y " Jpes i the
tiseue s racliotherapy in the masteciomy arey
The observed temperature f s are the most probable effects of radiation
changes in the tissucs in the course of the radiation reaction and the healing process

pe assesment of va, 38
one of the 7 be used in

used in the treatment of radiation symptoms;
. s limite the conclusions.
rescarch into the use of thermography in cincal practice s needed
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in y the lungs
“These ongans are called ‘e ericat

. 1), I ),

radiotherapy i heart or lung disease
secondary malignancy [12-17)
Nowadays, advance treatment planning techniques (IMRT—Intensity Modulated
Radiation Therapy and VMAT—Volumetric Modulated Arc Therapy) allow for an essential

However,
e 5 .
(1821 1t g ication i i ficids, and is akso
8 .
the anal
i [ st
of “thermal”
the ski
The main advaniage of thermal imaging 3 m possibility of n- functional evaluation
of tissues, indirectly analyzi the range of tempe hanges in surface
‘which is sig many di cancer [30-34)
sy . g - T

receives s not indiferent fo hm and often causes radiation eactiors on the skin. This
o [15-77]. In curment

The appls

ignificant. It may it takes
nuhmmﬁulkbudylnmmmmnqmllbmmmd whether this is possible at all.
The main aim of the study was to propose the use of thermal imaging to manage

been conducted over the past few years.
2. Materials and Methods

% 3
had breast cancer radiotherapy, 48 women who had breast cancer surgery (conserving

ey apy Y
total dose of 50 Gy at 2 Gy per day. Patients received adjuvant treatment, which is the

into patie

and after consenvative surgery.

ton: he mean ageof s grup, mwmm other cancers, local recurrence, oncology

3 groupe: up 0 1 year aher R, over 1 yuruplo5y«niwﬂlmwﬂ5mahl

T, Every subgroup included 8§ patients. Then, the differences betwoen the temperature
'y
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Table 1. Summary of patient eligibility information for the research.

Gom T Ameml Ap Comite TSm0 i
Patients afte “ L8y = vt - . IMKT/VMAT
’" H o MiSpes  m adjuvant T
¥ Biepus  w aduvant o
H Bites m - - "
¥ mizyes ™

v
studics. 1t was characierized by & constant temperature of 22 & 1 °C and air humidity
from 40% to 45%. A FLIR System E60 thermal imaging camera was used with a detecta
resolution of 320 x 240 pixels, the thermal sensitivity of which is 0.05 K [21,22). Fach
patient gave her written consent to participate in the study. Patients had to take of clothes
and the bea and not perform any phy: ity for a specified period of time (minimum
were regnant women in the study

§roup. It should be emphasized that only a well-prepared patient, room and trained staff
are allowed to obtain the reliable results and, more importantly, to analyze those results
in detailed and accurate way [23-25). The aim of the study was to assess the temperature
parameters of the breast area in patients undergoing radiotherapy at various long-term
intervals after treatment

Afir i cuniaion; e aned heogsiens wese yzsd wth e ThesmaOrmn
Researcher Pro 210 software (FLIR Systems AB, Danderyd, Sweden). Student’s t-statistical
eot wereperformed (the confidence Interval was 0.95) usin the STATISTICA 10 (SafSot,
Krakaw, Poland).

The area of healthy breast and treated breast was defined for each patient. Depending
on the size and structure of the breasts, it was adapted to the anatomy of each patient

3. Results

The paper compared thermograms of patients after su tectomy up to
5 years after radiotherapy. Thermal images for example ;\\hrm\ after surgery (A) and
‘mastectomy (B) are presented in Figures 1-3. White frames determine the treatment area.

Figure 1. Then
1 year after the end of radiotherapy treatment

J image of representative patient after surgery (A) and mastectomy (B) taken up o

It . Ensiron. Res. Pablic Hoslth 2022, 19, 6891 E

Figure 4. Thermal images for representative patient after mastectomy (A) and conserving surgery (B).

The thermogram does not show any disproportions; it resembles a thermogram of a
healthy patient (Figure 5).

Figure 5. Thermal image for representative healthy woman.

The research group after RT was divided into three subgroups defined by the time
that has passed after completed radiotherapy. In the table below (Table 2) the division
into groups and the temperature difference between the irradiated area and a healthy
breast are collected. The temperature differences between the breasts of healthy women,
women after conserving surgery before RT and women after mastectomy before RT are
also presented below.

Table 2. The average temperature difference between the irradiated area and a healthy breast
depending on the irradiation time.

Patients

after Surgery Patients after Mastectomy

Time after radiotherapy

Upto ] year
Over 1 year up to 5 years
Over 5 years

Temperature difes
betweeen breats for helthy
[%S)

021+ 005

Temperature difference
between irradiated and
healthy breast ('C)

Temperature difference
Time after radiotherapy od
healthy breast (*C)

050+ 021 Upto 1 year 099404

120025 Over 1 year up to 5 yoary 1682027

0304011 Over5 years 0424013
Temperature difference

Temperature difference between brissts for women after
)

o Ivuw«n o o s
conserving surgery (“C

ter mastectomy (°C)

030 + 009 040 +012

I, | Evoirom. Res. Dbl Hoalr 2022, 19, 6891 sl

Figure 2. Thermal image of patient gery (A) and
1year and up to 5 years after the end of radiotherapy treatment

Figure 3. Thermal image of reprosentative paticnt after surgery (A) and mastoctomy (B) taken over
5 years after the end of radiotherapy treatment

The Figure 1AB) up to 1 year after the end of treatment.
Figure 1A shows a thermal image for a patient after left breast surgery. The thermal
asymmetry between the treatment and healthy breasts can be easily seen. The difference
between the mean temperatures of the whole breast area is 1.0 °C. Figure 1B shows a thermal
image for a patient after right breast mastectomy. The difference in mean temperature
between the analyzed chest sides is 1.1 °C.

Figure 2A,B shows thermal Loages performed over 1 year and up to 5 years after RT.
Figure 2A presents a tient after right
between the breast temperatures is 1 3°C,and Figure 2B shows  thesmogram for  patient
after left breast mastectomy and the mean temperature difference in the corresponding
areas is 17 °C. The thermal asymmetry between the breasts in the temperature distribution

is clearly visible. The treated area has a higher temperature than the healthy area.
The last presented Figure 3A,B includes thermal images for patients that were taken

more than 5 years after RT. Figure 3A shows a thermogram for

atient affer right breast

surgery for whom the mean temperature value in the left breast was 33.3 “C; however, the

mean value in the treated right b

st was higher by only 0.1 °C and was 33.4 °C. On the

other hand, Figure 3B shows a thermogram for a patient after left breast mastectomy for
whom the temperature difference between the studied sides of the chest is 0.4 °C. Below
(Figure 4) are sample thermograms for a patient after mastectomy (A) and for a patient
after conserving surgery (B) before RT.
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It should be underlined that the highest temperature difference was observed in the
patients who were irradiated over 1 year and up to 5 years after RT. The temperature
differences between the groups up to 1 year after radiotherapy and over 1 year and up to
5 years after radiotherapy are not statistically significant, while in comparison with the
sToup over 5 years after radiotherapy, statistically significant differences were obtained
(p<0.05) (Figures 6 and 7). Another analysis carried out in the study was the comparison
of temperature differences in the skin of irradiated patients with a control group of healthy
women, women after conserving surgery and women after mastectomy. Statistical signifi-
cance (p < 0.05) was confirmed as shown in Figures 6 and 7, respectively. The arrows in the
graph indicate statistical significance between the study groups.
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Figure 6. The average temperature difference for irmadiated patients after sungery obtained between
breasts in three time intervals: up to 1 year ago, over 1 year and up to 5 years and over 5 years ago
for patients after surgery. The results for healthy wormen and women after conserving surgery have
been added to the comparison.

It can be observed that the average temperature differences between the breasts in the
group of patients irradiated over 1 year and up to 5 years after treatment were about 120 °C
for patients after surgery and 1.68 °C for those after mastectomy. On the other hand, those
differences decreased for patients over 5 years after RT to0.30 °C and 0.42 °C, respectively.
In the group of healthy paticnts, no disproportions between the average temperatures
in the breasts were observed. The mean value of this difference was about 0.21 °C. The
temperature difference was 0.30 °C for patients after conserving surgery and 0.40 °C for
patients after mastectomy. It can be observed that the values in each time interval after
radiotherapy are slightly higher for patients after mastectomy (Figure §), but the values are
not statistically significant.
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Figure 7. The average temperature difference for irradiated patients after mastectomy obtained
between breasts in three time intervals: up to 1 year o, over 1 year and up to 5 years and over

have been added to the comparison.
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Figure 8, Comparison of mastectomy and surgery for the group of patients over 1 year and up to
5 yoars after radiotherapy.

4. Discussion

Late skin lesions appear within a few months or years after the end of treatment with
fonizing radiation. It usually takes the form of: skin hypo- or hypapipnenhb\m. Byperk-

eratosiy, Xin
i ying y of women.
I i i ke & o e anc e rvervs
Int. ), Encivow. Res. Public Hoslth 2022, 19, 6891 S0l
urgery (030 °C) and after (042°C) in healthy
pahmu (021 °C). These results are consistent with the information sourced from the
available I firm an increase in in the treated breast area with

the appearance of late skin lesions from several months to several years after the end of
treatment. The diffe
higher than the values for patients afer surgery in ‘each time interval. This I probably
volumes in patients (CTV

ln nddmnm the cause aru.ld be due to the utilization of the bolus, i.e., n tissue-equivalent
material placed on inorder to . which may
lead to a higher risk of radiation dermatitis.

Special patient care and observation with the use o a thermal imaging camera makes

it more possible to define precisely the d f a patient’s and to specify the
exact time at which imaging the changes resulting from the action of fonizing radiation on
the treated tissue is possible.

5. Conclusions

The use of thermal imaging in the evaluation of skin temperature changes after

showed that the average in breast area varies for a long time
after brea: The biggest in the
period aver 1 year and up to 5 years after radiotherapy. However, more than five years after
the end of treatment, the differences between the thermal asymmetry (mean temperatures)
between the breasts were at their lowest level. Additionally, it seems that the temperature
stabilizes and is close to values obtained in the not-irradiated body side, although the
values were stll higher than in the examined healthy women. It is b iy to expand
the research group in order to confirm use of ision in the
control of patients after radiotherapy.
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for the patient. The main principle in the treatment of skin complications is proper hygiene
and care for the irradiated area.

acule

y

on many physical and clinical factors, esp«:ul.ly e total radiation
irradiated volume, patient’s g

. fractionation,

remains 1 problem for many patients [41—47].
difficult to estimate the imqnmcy and intensity of these adverse effects.
Various classification systems are available. The most frequently used are the RTOG
(Radiation Therapy Oncology Group)/EORTC (European Organization for Research and
Treatment of Cancer) scale, the LENT (Late Effects Normal Tissue Task Force) SOMA
(Subjective, Objective, Management, Analytic) scale and the Common Toxicity Criteria
scale, the Dische scale, the Franco-ltalian Glossary scale and the NCI (National Cancer
Institute) system [3]. Radiation-induced tissue injury occurs on a functional, cellular and
level. RT induces the generation of shortlived free radicals, irreversible breaks

in cellular DNA, and an dbya eytoki

cascade (IL-1, IL-3, IL-5, IL6, TNF-a), chemokines (IL-8, eotaxin, CCR receptor),

tyrosine kinase and adhesions molecules (ICAM-1, VCAM, E-selectin). Tissue healing is
impaired by the destruction of the basal keratinocytes and each additional exposure to RT
resalts in further direct tisueinjury inflammation and impaired epithelal egencration,
all of whi diation injury [16,35]. Such reactions lead
hanges in the treated ti ly on the surface but also beneath the
skin. Thus, it results in body temperature changes that have been observed in conducted

vacwr.

studies and shown in resul few years after Rarcly, a ds
fails to heal and, i from RT may develop, chy
wounds and skin necrasis [16]. Differently, chronic radiation dermatitis s a true late-stage
reaction that devel ths o years after expo RT. The condition may develop in
patients who only jon d d so may develop in
mmmmaj—uppnmg.unm Chronic radiation dermatiti

of the differences in skin temperature in patients over 5 years -n.-. breast udloumpy
However, it s diffcult

i s related 8 thecytokine TGR-, which I  regulaiory protein
wmmlhnglhepldllrrlm-nddilkl\mmﬂmdmnymﬂrype wound healing and the
synthesis of extracellular matrix proteins in the normal tissue inflammatory response and
late d fibrotic ch telangiec
tasia development is thought to be in part due to acutely d microvasculature and
the production of platelet-derived growth factor (PDGF) and fibroblast growth factor by
damaged cells [16]. The development of radiation-induced fibrosis is induced by inflam-
mation following RT and continues for months up to years [5]. TNF-a, IL6 and IL-] are
related to the inflammatory response, while TGF-B and PDGF stimulate fibroblast activity
and enhance the production of extracellular matix proteins [17,3), These changes and
adiation-induced alterati p hlelmm'ilynf
RT [5]. Moreover, it influences i
i) be (wdly detected in thermal imaging. However is not specifically uscd for just one

but will indirectly even all of them. One
Ipful in the i B
of processes thatlead to temperature change.
In should be underlined that il irmed that ch

in patients after radiotherapy are variable and t on time, Moreover, it can be
concluded that it is an appropriate solution to divide patients into different groups defined
by periods of time that have passed since their treatment. In the study group, the difference
between the healthy and irradiated breast was the greatest in the studied period over 1 year
and up to 5 years after the end of treatment. After this period, the temperature differences
decreased. It is worth noting that in patients who were treated with radiotherapy more
than 5 years ago, the difference between the treated and healthy breasts for patients after
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