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Recenzja
rozprawy doktorskiej mgr Marcina Krzysztofa Hladunskiego
z Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku
Tytul pracy: ,,Przydatnosé parametru SUV w badaniu SPECT/CT z wykorzystaniem

protokolu xBONE w diagnostyce zmian ogniskowych kosci”

Scyntygrafia z uzyciem znakowanych technetem-ggm jest od dziesigtek lat uznanym
narz¢dziem w diagnostyce choréb ukladu kostnego. Pomimo dynamicznego rozwoju metod
obrazowania rola scyntygrafii kosci w rozpoznawaniu guzéw pierwotnych i wtérnych koéci, oraz
zmian zapalnych kosci i szpiku pozostaje nie zachwiana. Utrzymaniu wysokiej rangi tego
badania w schematach postepowania sprzyjaja udoskonalenia technik obrazowania
proponowane przez producentéw gammakamer. Ogromnym postepem bylo wprowadzenie do
uzytku technologii SPECT-CT, ktéra pozwolila nie tylko na przedstawienie rozmieszczenia
radiofarmaceutyku osteotropowego w kosci w trojwymiarze, ale rowniez na ocene morfologiczna
zmian kostnych w obrazie tomografii komputerowej. Narzedzie to wplynelo na znaczna poprawe

swoistosci metody — jednego z najwazniejszych ograniczen scyntygrafii kosci.

Za gromadzenie znacznika w tkance kostnej odpowiada proces tworzenia substancji
kostnej przez osteoblasty. Aktywno$¢ tego procesu jest ogniskowo wzmozona w rdéznych
sytuacjach klinicznych: w zmianach nowotworowych i zapalnych, po zlamaniach i urazach, a
takze w przypadku zmian zwyrodnieniowych. Dlatego do wlasciwej interpretacji charakteru
zmian ogniskowych w scyntygrafii kosci konieczna jest nie tylko wiedza o stanie klinicznym
pacjenta i wynikach innych badan, ale rowniez ocena lokalizacji i ksztaltu ogniska, dla ktérej
duze znaczenie ma do$wiadczenie osoby oceniajacej. Uzupelnienie tej wiedzy o dane obrazowe z
tomografii komputerowej w technice SPECT-CT okazalo sie bardzo pomocne w poprawie

swoisto$ci poprzez pokonanie wlas$nie tych ograniczen.



W ostatnich latach udalo si¢ réwniez wprowadzi¢ kwantyfikacje do oceny badan SPECT.
Diieki zastosowaniu nowych algorytmoéow rekonstrukeyjnych w technice SPECT-CT mozliwe
stalo si¢ zmierzenie intensywnosci wychwytu znacznika w poszczegdlnych regionach za pomoca
standaryzowanej wartosci wychwytu (SUV). Parametr SUV, a gléwnie SUVmax jest od dawna'z
powodzeniem stosowany w technice PET-CT. Jest on niezwykle przydatny w réznicowaniu
zmian lagodnych i zlodliwych, w ocenie aktywnosci metabolicznej ognisk nowotworowych oraz
dynamiki proceséw chorobowych przy poréwnaniu dwoch lub wiecej badan jednego pacjenta.
Dlatego Srodowisko medycyny nuklearnej z duzym zainteresowaniem przyjelo mozliwosé
pomiaru SUV réwniez w badaniach SPECT-CT. Jest to technologia nowa, a wiec z uznaniem
nalezy przyja¢ pomyst zbadania przydatnosci tego parametru w badaniach ukladu kostnego w
Zakladzie Medycyny Nuklearnej Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku. Uwazam zatem, ze
temat podjety przez mgr Marcina K. Hladunskiego jest bardzo aktualny i wazny dla wlasciwego

okreslenia miejsca parametru SUV w diagnostyce scyntygraficznej ukladu kostnego.

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska jest retrospektywna praca kliniczna, w ktorej
oceniono scyntygrafie kosci u 109 pacjentow, dokonujagc pomiaru parametréw zwigzanych z SUV
w 594 wytypowanych objetos$ciach. Na podstawie przeprowadzonych badan Autor stwierdzil, ze
najwyzsze warto$ci SUVmax wystepuja w zlamaniach, nieco nizsze w ogniskach przerzutowych,
a w zmianach zwyrodnieniowych wartosci te sa nieznacznie wyzsze od zmierzonych w

prawidlowej tkance kostne;j.

Oceniana przeze mnie praca jest zredagowana w sposob typowy i logiczny. Praca jest
przejrzysta i czytelna, zostala zredagowana na 72 stronach maszynopisu. Uklad pracy wzbogaca
32 estetyczne tabele i 41 rycin.

We wstepie obejmujacym 13 stron maszynopisu Autor omowit epidemiologie zmian w
ukladzie kostnym, budowe gammakamery, wskazania i -przeciwwskazania do badan
scyntygraficznych oraz sposoéb wykonywania badania scyntygraficznego koéci. Na koniec
Doktorant omawia zastosowanie parametru SUV w badaniach PET-CT. W rozdziale tym brakuje
informacji podstawowych o mechanizmie gromadzenia znacznika osteotropowego w zmianach
kostnych oraz dotychczasowej wiedzy na temat roli parametru SUV i jego pochodnych w
technice SPECT-CT. Przedstawienie tych zagadnien ulatwiloby zrozumienie sensu podjetych

badan i logiczne wyprowadzenie celu pracy.

Cel pracy zostal przedstawiony w sposob zwigzly w postaci jednego celu gléwnego i
czterech celow szczegolowych. Nie moge zgodzi¢ si¢ z czwartym celem szczegblowym ,ocena

przydatnosci scyntygrafii w réznicowaniu zmian ogniskowych ko$éca”, poniewaz cel ten nie jest



szczegOlowy, a bardzo ogélny i poniewaz w toku dos¢ jednak wycinkowych badan nie bylo
mozliwe zrealizowanie tak ogdlnego celu. Raczej proponowalbym umieszczenie celu gléwnego:

~ocena przydatno$ci parametru SUV w roéznicowaniu zmian ogniskowych koééca”, a jako cele

szczegOlowe wymienilbym okreslenie zakresow referencyjnych w zdrowej tkance kostnej i W

poszczegolnych ogniskach patologicznych.

Material i metody w sposéb rekordowy omoéwiono lgcznie na 2 stronach maszynopisu, z
czego polowe zajmuja trzy wykresy kolowe w barwach teczy, co jednak pozostawia czytelnika z
pewnym niedosytem. Na przyklad opis statystyki zajmuje tylko jedno zdanie. W mojej ocenie, w
rozdziale tym powinny sie znalezé m.in. nastepujace informacje:

1. Spos6b przeprowadzania badania z podaniem nazwy, producenta radiofarmaceutyku,
stosowanych aktywnosci, czasu akwizycji, nazwy i producenta uzywanego sprzetu, kolimatorow i
uzywanych w Zakladzie parametrow akwizycji SPECT-CT.

2. Na jakiej zasadzie wybierano objetosci ,normy”/ zmian zwyrodnieniowych/ przerzutow /
zlaman? Kto decydowal o takiej kwalifikacji poszczegdlnych ognisk?

3. Jak ustawiano VOI i w jaki sposob wybierano zmiane lub ,norme”, w jakich koéciach?
Czy mozliwe bylo zmierzenie zmian z réznych kategorii u tego samego pacjenta, np. przerzut i
zmiany zwyrodnieniowe?

4. Co to jest SUVmin? SUVavg? SUVsd? Nie sa to parametry powszechnie stosowane.

Na kolejnych 28 stronach Autor przedstawia uzyskane wyniki, ktére sa ulozone w sposéb
uporzadkowany i jasny, w duzej mierze w formie tabel i wykreséw. Autor poréwnywal wartosci
SUVmax, SUVmin, SUVavg i SUVsd w czterech wylonionych podgrupach, ktére nazwano:
»norma”, ,zwyrodnienie, ,przerzut” i ,zlamanie”. W przedstawionej statystyce Autor operuje
glownie wartoéciami $rednimi i odchyleniem standardowym, nie podajac takich danych jak
mediana i zakres wartosci (min — max) zmierzonych w poszczegolnych kategoriach. Wprawdzie
w tabeli 32 Doktorant prezentuje wartosci referencyjne wynikajace z uzyskanych odchylen
standardowych. W mojej ocenie wartosci te moga by¢ tylko traktowane orientacyjnie. Trudno
bowiem wyobrazi¢ sobie, ze SUVmax wszystkich zmian zwyrodnieniowych mieécil sie w
stosunkowo waskim zakresie od 10 do 15, a przerzuty w zakresie od 16 do 30. Jako praktyk
oceniajacy scyntygrafie kosci od lat wiem, ze w niektérych drobnych przerzutach do kosci
wychwyt 99mTc-MDP jest mniej intensywny niz w zaawansowanych zmianach zwyrodnieniowych
np. kregoshupa ledZzwiowego. Ponadto wychwyt znacznika w przerzutach ewoluuje wraz ze
stosowanym leczeniem - niektére zanikaja, a pojawiaja siec nowe. Z kolei w zlamaniach
gromadzenie znacznika stopniowo si¢ obniza wraz z wygasaniem proceséw naprawczych, wiec

trudno wskazac jakas jednoznaczng ,dolng granice normy” dla SUVmax w zlamaniach.



Za najwazniejszy wynik pracy nalezy bez watpienia uzna¢ dobér zakreséw parametru
SUVmax dla poszczegélnych zmian. Pomimo moich watpliwosci co do sposobu opracowania
tych ,norm”, nalezy stwierdzi¢, ze jest to bardzo wazny z praktycznego punktu widzenia wynik,
poniewaz pokazuje, Ze zmiany przerzutowe wykazuja z reguly bardziej intensywny wychwyit
znacznika niz zmiany zwyrodnieniowe, a w zlamaniach znacznik osteotropowy jest
wychwytywany najsilniej. Przypuszczalnie gdyby wérod badanych znaleZli sie pacjenci z ostrym

zapaleniem kosci, uzyskane wartosci bylyby jeszcze wyzsze niz w zlamaniach.

Na kolejnych 5 stronach Autor omawia uzyskane wyniki. Cze$¢ dyskusji poéwiecona jest
parametrowi SUVmax w badaniu PET-CT, ktéry zostal bardzo dokladnie przebadany w
niezliczonych jednostkach chorobowych. Autor zdaje sobie sprawe z tej dysproporcji i
przestrzega przed poréwnywaniem tych parametréw w badaniach PET-CT i SPECT-CT. Nalezy
jednak pamigta¢, ze jezeli istnieja jakiekolwiek wartosci referencyjne parametru SUVmax, to sg
one nie tylko zalezne od techniki obrazowania, ale przede wszystkim od zastosowanego
radiofarmaceutyku. Ponadto sa to parametry bardzo labilne, na ktére wplyw ma czas akwizycji,
zastosowany sprzet, dobrane parametry akwizycji, wiec przedstawione w niniejszym badaniu
zakresy referencyjne nie powinny by¢ bezkrytycznie przyjmowane w innych zakladach, przy

zastosowaniu innych procedur i urzadzen.

Uzyskane przez Autora dane mozna uznaé¢ za nowatorskie, przynajmniej w polskim
srodowisku medycyny nuklearnej. W zwiazku z tym mozna je bylo poréwna¢ jedynie z niewielka
liczba publikacji zagranicznych na ten temat. Jak Doktorant wskazuje w dyskusji, wyniki
uzyskane przez innych autoréw byly podobne do przedstawionych w niniejszej pracy. Nalezy
zwrobci¢ uwage na fakt, ze w cytowanych pracach przedstawiono wartoéci prawidlowe SUVmax,
ktore byly rozne w poszezegdlnych okolicach ko$éca. Szkoda, ze Doktorant nie pokusit sie o

opracowanie swoich wynikéw w podobny sposob, w zaleznosci od okolicy koééca.

W dyskusji Autor nie odnosi si¢ do znaczenia parametréw SUVmin, SUVavg i SUVsd.
Doswiadczenie zdobyte w technice PET-CT uczy, ze parametry takie jak SUVmin, SUVmean s3
malo powtarzalne, zaleza od wielu czynnikow, a przede wszystkim od sposobu ustawienia
objetoéci VOI w ognisku. Tylko parametr SUVmax, reprezentujacy woksel o najwyzszej wartoéci
SUV w danej objetosci jest pozbawiony wplywu tych subiektywnych czynnikéw. Dlatego analiza

innych parametréw poza SUVmax mogla by¢ jedynie przeprowadzona z ciekawoéci badawczej.

Na zakonczenie Autor prezentuje wnioski, ktére sa spojne z uzyskanymi wynikami i

odpowiadaja w przyblizeniu celom zarysowanym w poczatkowych partiach dysertacji.



W rozdziale 11 zebrano piSmiennictwo, ktére zostalo przedstawione w sposéb typowy,
zgodnie z kolejnoscig cytowania. W pracy powolano si¢ na 106 pozycji piémiennictwa, z czego az
69 w jezyku polskim, wigkszo$¢ z ostatnich kilku lat. Zwraca uwage do$é czeste odwolywanie sie
Autora do materialow prezentowanych na réznych stronach internetowych, ktérych
wiarygodno$¢ trudno jest oceni¢. Jestem zdania, Ze autorzy prac naukowych powinni siegaé
przede wszystkim do recenzowanych czasopism naukowych, ktorych przy powszechnym

dostepie online nie brakuje.

Podsumowujac stwierdzam, ze przedstawiona do oceny rozprawa doktorska jest ciekawa i
nowatorska i zostala dobrze zaplanowana, Doktorant podjat istotny temat, a z pracy wynika jej
praktyczny charakter. Autor nie ustrzegl si¢ bledow metodologicznych i interpretacyjnych, ktére

jednak nie dyskwalifikuja pracy.

Praca mgr Marcina Krzysztofa Hladunskiego ,Przydatno$é parametru SUV w badaniu
SPECT/CT z wykorzystaniem protokotu xBONE w diagnostyce zmian ogniskowych kosci”
stanowi oryginalny dorobek Doktoranta i spelnia wymagania stawiane rozprawie na stopien
doktora nauk medycznych. W zwigzku z powyzszym mam zaszczyt przedlozy¢ rozprawe
Wysokiej Radzie Wydzialu Nauk o Zdrowiu Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku do

dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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