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Opinia o pracy doktorskiej

~Termiczna ocena efektow brachyterapii i terapii fotodynamicznej w
leczeniu raka podstawnokomoérkowego skory”

Pana mgr inz. tukasza Kapka

Przekazana mi do recenzji praca doktorska Pana mgr inz. tukasza Kapka
zrealizowana zostata w Instytucie Inzynierii Biomedycznej Wydziatu Nauk Scistych
i Technicznych Uniwersytetu Slaskiego we wspdtpracy z kilkoma jednostkami
klinicznymi afiliowanymi przy Narodowym Instytucie Onkologii im. M.
Sktodowskiej-Curie w Gliwicach, Slaskim Uniwersytecie Medycznym oraz Szpitalu
Specjalistycznym nr 2 w Bytomiu. Doktorant wykonat jg pod opieka promotora —
Pana dr hab. n. med. Armanda Cholewki, profesora US. Zgodnie z odpowiednimi
przepisami, zostata ona przygotowana w postaci spdjnego cyklu powigzanych ze
sobg tematycznie artykutéw uzupetnionego o autoreferat, ktéry obejmuje
streszczenie w jezyku polskim i angielskim, publikacje wchodzgce w sktad
rozprawy wraz z o$wiadczeniami wspoétautoréw okreslajgcymi ich indywidualny
merytoryczny oraz procentowy wktad w powstanie tych prac, wprowadzenie i cel
pracy, czes¢ teoretyczng i doswiadczalng oraz spisy cytowanej literatury, rycin i
tabel. Czes¢ teoretyczna rozprawy podzielona zostata na rozdziaty, w ktérych
opisano podstawy fizyczne stosowanej w pracy metody pomiarowej
(charakterystyka promieniowania podczerwonego i ciata doskonale czarnego oraz
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prawa rzadzace emisja promieniowania i wymiang ciepta) oraz podstawy
medyczne podjetego zagadnienia badawczego (charakterystyka raka
podstawnokomédrkowego skory oraz wybranych metod stosowanych w terapii
tego nowotworu).

Ze wzgledu na swoje liczne zalety, w tym bezkontaktowy i bezinwazyjny
pomiar, niski koszt badan i mozliwosc ich wykonywania w czasie rzeczywistym,
termografia znajduje obecnie szereg zastosowan w rdéznych dziedzinach zycia i
nauki. Zaliczy¢ tu nalezy niewatpliwie medyczne zastosowania metody, ktéra z
powodzeniem jest wykorzystywana w diagnostyce raka piersi, neuropatii
cukrzycowej czy choréb naczyrn obwodowych. Niniejsza praca stanowi prébe
weryfikacji uzytecznosci tej techniki instrumentalnej w kontekscie diagnostyki
oraz oceny skutecznosci terapii raka podstawnokomérkowego skéry. Cele pracy
Pana mgr inz. tukasza Kapka obejmowaty ocene wptywu obecnosci zmiany
nowotworowej na mapy temperaturowe tkanek oraz identyfikacje modyfikacji w
zakresie odpowiedzi termicznej guza pojawiajgcych sie na skutek prowadzonej
terapii  fotodynamicznej i brachyterapii HDR. Poniewaz zaréwno
patogeneza/rozwdj zmian nowotworowych, zwfaszcza tych zlokalizowanych
powierzchniowo, jak i zjawiska towarzyszagce przebiegowi procesu
terapeutycznego, moga istotnie wptywa¢ na temperature zewnetrznych
powierzchni ciata, to podjeta przez Doktoranta tematyka badan jest w petni
uzasadniona.

Oceniajac rozprawe doktorska, zaczne od kwestii formalnych zwigzanych z
recenzowang pracg. W sktad cyklu publikacji, na ktérym oparty jest doktorat,
wchodza dwa artykuty naukowe. Pierwszy, zatytutowany ,,Monitoring PDT effects
in basal cell carcinoma treatment using thermal imaging”, opublikowany zostat w
czasopismie z listy JCR Photodiagnosis and Photodynamic Therapy, ktérego
aktualny wspotczynnik przebicia wynosi 3,577 (punkty MNiSW = 70). Drugi artykut,
pt. ,Physical parameters in thermal imaging of basal cell cancer patients treated
with high-dose-rate brachytherapy — first study”, opublikowany zostat w
czasopi$mie Reports of Practical Oncology and Radiotherapy, dla ktérego punkty
MNiSW wynoszg 100 i jest ono indeksowane w gtdwnych bazach publikacji
naukowych, w tym Scopus i Pubmed. W obu pracach z cyklu Doktorant jest
pierwszym autorem. Do artykutéw dotgczono oswiadczenia wszystkich
wspotautoréw, w tym Doktoranta, ktore jasno wskazujg na mozliwy do
wyodrebnienia indywidualny merytoryczny wktad Pana mgr inz. tukasza Kapka w
powstanie tych publikacji oraz jego wiodacg role w tym procesie.

Uktad rozprawy doktorskiej Pana mgr inz. tukasza Kapka nie jest typowy, ale
akceptowalny. Pewien problem stanowi brak konsekwencji w numeracji zaréwno
gtéwnych czesci pracy (jest cze$c Il illl, ale brak 1), jak i rozdziatéw (nie ma rozdziatu
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3 w pracy i spisie) i podrozdziatéw (podrozdziat 2.2.1 jest w pracy, ale nie mago w
spisie tresci).

Teraz przejde do opisu zagadnien poruszanych w publikacjach wiaczonych
do rozprawy doktorskiej przez Pana mgr inz. tukasza Kapka. W pierwszej pracy z
cyklu, obrazowanie termowizyjne zastosowano do oceny przebiegu skutkow
termicznych terapii fotodynamicznej raka podstawnokomoérkowego skory.
Pomiary rozktadu temperatury okolicy zmiany nowotworowej wykonano dla
osmiu pacjentéw — przed podaniem fotouczulacza, bezposrednio po naswietlaniu
oraz 5, 15 i 30 minut od zakonczenia tego procesu. Oceniano, jak wskutek
zastosowanego leczenia zmienia sie w czasie wielko$¢ obszaru, ktérego
temperatura przekracza srednig temperature zmiany nowotworowej okreslong
przed rozpoczeciem terapii. Uzyskane wyniki pokazaty, siegajgcy nawet 300% (5
minut od zakonczenia naswietlania) wzrost tej powierzchni. Wedtug autoréw
publikacji moze to wynika¢ z gromadzenia sie fotouczulacza réwniez poza
komérkami zmiany nowotworowej lub wiekszego zasiegu zmiany niz
przewidywany na podstawie przeprowadzonych przed terapig badani
diagnostycznych. Autorzy stusznie zwracajg tez uwage, ze taki rezultat moze by¢,
po prostu, skutkiem zachodzacych w tkankach proceséw transportu ciepta.

W drugiej pracy z cyklu analizowano wptyw, przeprowadzonej w 9 frakcjach
(dawka catkowita 45 Gy), brachyterapii HDR na mapy termiczne okolicy zmiany
nowotworowej. Badania termowizyjne przeprowadzono dla grupy 33 pacjentow
ze zdiagnozowanym rakiem podstawnokomdrkowym skéry, przed leczeniem i
okoto miesigc po podaniu ostatniej z zaplanowanych frakcji. Oceniano, jak
wskutek przeprowadzonego leczenia zmienia sie temperatura zmiany wzgledem
jej otoczenia i potozonego symetrycznie obszaru referencyjnego. Uzyskane wyniki
pokazaty rézng odpowiedZ pacjentéw na leczenie, w zaleznosci od tego, czy
zmiana przed terapig wykazywata temperature wyzszg czy nizszg, wzgledem
przyjetych w badaniach obszaréw referencyjnych.

Niniejszg recenzje sporzadzam biorgc pod uwage w ocenie, catoiciowo,
publikacje bedace przedmiotem cyklu oraz autoreferat stanowigcy przewodnik po
nim. Zdaje sobie sprawe, iz oba artykuty przeszty pozytywnie proces ewaluacji w
czasopismach. Mimo to, pozwolg sobie jako recenzent zwrdcié uwage na pewne
niedociggnigcia oraz niejasnosci, jakie pojawiajg sie w rozprawie, ktére mam
nadzieje wptyng pozytywnie na wysoka jakos$¢ dalszych badan prowadzonych
przez Doktoranta i Zespof, w ktérym pracuje. Uwagi te, ktére nie zmieniajg mojej
pozytywnej oceny pracy zamieszczam ponize;j.
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Publikacja 1.
Uwaga 1:

Grupa pacjentow objeta badaniami prowadzonymi w ramach pracy jest bardzo
mafto  liczna  biorgc pod uwage czestos¢  wystepowania  raka
podstawnokomaérkowego skory.

Uwaga 2:

Zamieszczone w publikacji rysunki, zwtaszcza rysunek 1. i 2. sg nieczytelne. Z
rysunku 1. (cze$¢ A) nie mozna odczytac skali temperatur, ktéra jest niezbedna do
identyfikacji obszaru charakteryzujgcego sie temperaturg wyzsza niz przyjety prog
odciecia. Zamieszczone mapy termiczne nie zawierajg takze wskaznika odlegtosci,
ktory z kolei konieczny jest, aby choéby oszacowa¢ wielkosci badanych obszaréw i
ich powierzchnie. Z kolei, dla wykreséw zamieszczonych w czesci B rysunku 1. oraz
na rysunku 2. praktycznie niewidoczne sg tytuty i wartosci obu osi.

Uwaga 3:

W czesci B rysunku 1. przedstawiono zmiany w czasie $redniej temperatury tzw.
»,obszaru izotermy” dla reprezentatywnego pacjenta. Cennym bytoby
sporzadzenie podobnego wykresu, ale zawierajgcego dane dla catej badanej grupy
pacjentédw. Moze to byc¢ np. wykres pudetkowy z mediang i rozstepem
miedzykwartylowym jako miarami, odpowiednio, wartosci oczekiwanej i
zmiennosci wynikéw w populacji.

Uwaga 4:

Zgodnie z opisem do rysunku 2., wzgledna powierzchnia ,obszaru izotermy”
oznacza wyrazony w % iloraz powierzchni obszaru uzyskanego z obrazu
termowizyjnego w czasie terapii przy uzyciu progu temperatury réwnego Sredniej
temperaturze zmiany zmierzonej przed terapia oraz obszaru zmiany
zdefiniowanego przez lekarza. Dla punktu a i d wartosci wzglednej powierzchni nie
przekraczajg kilkudziesieciu %, co oznaczatoby, ze dla tych punktéw
eksperymentalnych powierzchnia obszaru izotermy jest mniejsza niz powierzchnia
zidentyfikowanej przez klinicyste zmiany. Czy tak jest rzeczywiscie?

Co wiecej Srednia wartos¢ wzglednej powierzchni ,,obszaru izotermy” nie wydaje
sie by¢ wtasciwg miarg wartosci oczekiwanej dla populacji. Przy tak matej
liczebnosci populacji lepsza bytaby mediana, i znéw, rozstep miedzykwartylowy
jako miara rozrzutu wynikéw w populacji.

Uwaga 5:

Nie do korica jest dla mnie jasne, czy i jesli tak, to jak przeprowadzony zostat
eksperyment dla grupy kontrolnej. Na rysunku 4a, wida¢ obszar charakteryzujacy
sie temperaturg wyraznie wyzszg od przyjetego progu. Mapa ta uzyskana zostata
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dla reprezentatywnego pacjenta kontrolnego przed naswietleniem
zdefiniowanego obszaru. Czy to oznacza, ze grupie kontrolnej réwniez aplikowano
fotouczulacz?

Publikacja 2.
Uwaga 1:

Analizujgc wyniki badan termowizyjnych Doktorant podzielit arbitralnie pacjentéw
na dwie grupy, w zaleznosci od tego, czy zmiana nowotworowa przed terapig
wykazywata temperature wyiszg czy nizsza, wzgledem odpowiedniego obszaru
referencyjnego. Taki podziat jest zasadny, ale powinien byé poparty wczesniejsza
statystyczng analiza badanych parametréw ilosciowych. Juz sama wizualizacja
rozktadu danych w populacji powinna uwidoczni¢, ze wykazuje on cechy rozktadu
co najmniej bimodalnego. A moze rozktad jest np. trzymodaln?

Uwaga 2:

Skoro juz populacja pacjentéw podzielona zostata na dwie subpopulacje opisane
j-w, to warto bytoby wyznaczy¢ i przeanalizowac¢ dla tych dwdch grup pacjentéw
parametry analogiczne jak te zawarte w tabeli 2. i charakteryzujgce catg badang

populacje.

Autoreferat

Uwaga 1:

Przy opisie aparatury pomiarowej Autor uzywa pojecia ,czuto$é od$wiezania”
zamiast ,czestotliwos¢ odswiezania” oraz ,rozdzielczos¢ detektora” majgc na
mysli ,,rozmiar matrycy”.

Uwaga 2:

W pracy pojawiajg sig liczne kolokwializmy, ktérych najlepszym przyktadem jest
definicja mocy dawki zamieszczona na str. 56. autoreferatu. Moc dawki nalezy do
wielkosci dozymetrycznych i ma swoja bardzo precyzyjna definicje.

Uwaga 3:

Informacje zawarte w 3. akapicie na str. 68 zostaty powtérzone w 1. akapicie na
str. 69, podobnie te zamieszczone w 2. akapicie na str. 69 pojawiaja sie ponownie
w 3 akapicie na tej samej stronie.

Uwaga 4:

W rozdziale 1. Czesci teoretycznej dotyczacym podstaw fizycznych, brak jest

nalezytej starannosci i konsekwencji przy zapisie wzoréw, wielkoéci w nich
wystepujacych oraz jednostek.
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Uwaga 5:

Praca doktorska nie zostata przygotowana zbyt starannie pod wzgledem
edytorskim. Zawiera sporo btedéw jezykowych, stylistycznych, fleksyjnych oraz
interpunkcyjnych. Niektére zdania sg tak dtugie (np. ostatni akapit Wprowadzenia,
2. akapit str. 50), ze przy pojawiajgcych sie dodatkowo nawet drobnych btedach
fleksyjnych czy interpunkcyjnych, ich zrozumienie jest praktycznie niemozliwe.

Podsumowanie:

Niezaleznie od przedstawionych powyzej uwag, uzyskane przez Pana mgr inz.
tukasza Kapka w ramach doktoratu wyniki uwazam za bardzo wartosciowe.
Wskazuja one na ugruntowang wiedze teoretyczng Doktoranta w zakresie
termografii, jak rowniez zjawisk zachodzacych w organizmie na skutek procesu
nowotworzenia oraz terapii fotodynamicznej i brachyterapii HDR. Praca doktorska
Pana mgr inz. tukasza Kapka zrealizowana zostata w zespole sktadajgcym sie z
wysokiej klasy specjalistow reprezentujgcych rézne dziedziny nauki i ma charakter
miedzydziedzinowy, stanowi réwniez oryginalne rozwigzanie problemu
naukowego oraz potwierdza ogdlng wiedze teoretyczng Kandydata do stopnia
doktora w dyscyplinie nauki fizyczne. Dlatego tez, stwierdzam, ze spetnia
zwyczajowe i formalne wymogi stawiane rozprawom doktorskim w ustawie z dnia
20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce i wnioskuje do Rady
Dyscypliny Nauki Fizyczne na Uniwersytecie Slaskim o dopuszczenie Doktoranta
do publicznej obrony pracy doktorskiej oraz dalszych etapéw jego przewodu
doktorskiego.
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