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RECENZJA

Rozprawy doktorskiej lek. med. PIOTRA PRZYCZYNY

pt.: , PRZYDATNOSC CZASOW RELAKSACJI REZONANSU
MAGNETYCZNEGO I METODY FOTODYNAMICZNEJ W DIAGNOSTYCE
RAKA NERKI IN VITRO”

wykonanej w Zakiadzie Fotomedycyny i Chemii Fizycznej Uniwersytetu Rzeszowskiego
oraz w Klinicznym Zakladzie Patomorfologii Klinicznego Szpitala nr 2 w Rzeszowie

pod kierunkiem dr. hab. n. med. Davida Aebisher, prof. UR

oraz dr hab. n. med. Agnieszki Gala-Bladzinskiej, prof. UR.

Przedstawiona mi do recenzji praca Pana lek. med. Piotra Przyczyny liczy 120 stron.
Uktad pracy jest typowy mianowicie Wstep, Cel Pracy, Metodologia, Wyniki, Dyskusja,
Wnioski, Bibliografia, Streszczenie w jezyku polskim i angielskim, Spis Tabel i Rycin, Wykaz
Skrotéw oraz Zataczniki (kopia Zgody Komisji Bioetycznej UR i Wykaz Biblioteczny dorobku).

We wstepie lek. med. Piotr Przyczyna postuzyt sie opisem 106 pozycji literaturowych.
Wszystkie pozycje literaturowe to prace o zasiggu miedzynarodowym i stosunkowo wydane
w ostatnich latach. Okoto 75% pozycji literaturowych wstepu pochodzi z ostatnich 5 lat, co
swiadczy o aktualnym problemie diagnostycznym przedstawionym w pracy doktorskiej. Pod
wzgledem merytorycznym  wprowadzenie do pracy przedstawia zastosowanie
Magnetycznego Rezonansu Jagdrowego (MRI) i Terapii Fotodynamicznej w urologii. Stosunek
prac opisujgcych obie techniki jest wyréwnany i stanowi 48 prac dla MRI i 58 dla techniki PDT.
Doktorant wykazat ze chociaz MRI uzywany jest od ponad 5o lat to nowsza technika PDT
wykorzystujaca terapie i diagnostyke fotodynamiczna rozwija sie bardzo dynamicznie.
Dobrze dobrane pozycje literaturowe autorstwa lekarzy-naukowcdw i inzynierdw-fizykdw

medycznych z wiodgcych placowek medycznych powodujg zaciekawienie czytelnika praca.




Nie jest to jednak tekst wolny od niedociggniec interpunkcyjnych jednak nalezy przyznac, ze
nie jest to tez teoria tatwa do opisu w kilku stronach, bo stanowi zaledwie 12 stron pracy

doktorskiej.

Cel pracy lek. med. Piotra Przyczyny byt dwuetapowy: w kroku pierwszym doktorant skupit
sig na metodzie obrazowania MRI do oceny wycinkéw tkankowych in vitro raka nerki, na
podstawie zmiany stezenia wody w tkance zdrowej i nowotworowej przed i po zastosowaniu
terapii fotodynamicznej PDT. Podjete dziatania PDT in vitro przy uzyciu rdéznych
fotouczulaczy ukierunkowanych na $mierc komérek nowotworowych tkanki nerki Doktorant

wyroznia jako oddzielny krok w pracy.

Badania przedstawione w tej rozprawie uzyskalty pozytywng opinie wydang przez
Komisje Bioetyczng Uniwersytetu Rzeszowskiego w roku 2018 co udokumentowano

Uchwatg nr 08/11/2018 Komisji Bioetycznej UR.

Doktorant rozpoczat zbiér materiatu biologicznego (obecnie zdeponowanego w Biobanku
UR) a nastepnie podjat badania histopatologiczne, MRIi PDT. Prace trwaty 3 lata co stanowi

o czasochtonnosci na kazdym etapie.

Zdeponowang w Biobanku spdjna biologicznie kolekcje Doktorant przebadat obiema
technikami MRI i PDT skupiajac sie na pordwnaniach tkanki zdrowej i tkanka chorej z tkanka
nowotworowg po potraktowaniu przez rézne fotouczulacze. Dobor fotouczulaczy uwazam
za wihasciwy sg wsrod nich fotouczualcze dopuszczone juz do badan klinicznych jak i te tylko
eksperymentalnie stosowane w PDT. Do wykonania doswiadczen Doktorant uzyt Réz
Bengalski, sol disodowa protoporfiryny 1X, Dichlorek ftalocyjaniny krzemu oraz
chlorowodorek kwasu 5-ALA. Za$, pormiar MRI zastosowat do tkanek nowotworowych nerki
in vitro po wczesniejszym zastosowaniu terapii PDT in vitro. Skany MR wykonat dia
wszystkich wycinkdw poddanych terapii, jednak w pracy przedstawit obrazy map wybranych
tkanek. Wybrat obszar pomiarowy ROl w obrazowanych tkankach w celu obliczenia wartosci
T: i T,. Otrzymane dane z badania MRI (obrazy DICOM) wykorzystat w celu wykonania

wykresdw oraz mapy czasow relaksacji 7.0 Ts.

W dyskusji Doktorant postuzyt sie analizg wynikoéw whasnych i przeanalizowat je z

literaturg umieszczajgc 61 prac rowniez pochodzacych z ostatnich lat. Wydaje sie, ze dobér




prac bytwystarczajgco tresciwy. Doktorant wykazat, ze rola MRl w diagnostyce nerek polega
gtownie na réznicowaniu zmian tagodnych i ztosliwych u pacjentdw, ktorzy nie moga przejéc
tomografii komputerowej z dozyinymi $rodkami kontrastowymi lub w przypadkach nie
diagnostycznych wynikéw tomografii. Przytoczone dane sugerujs, ze MRI ma wigksza
czuto$¢ w ocenie skomplikowanych torbieli, jednak implikacje kliniczne nadal wymagaja
uzycia kilku metod diagnostycznych. Co zas$ dotyczy terapii PDT in vitro lub in vivo jest ona

wcigz relatywnie nowym podejsciem w leczeniu i diagnostyce raka nerki.

Doktorant zebrat imponujaca liczbe probek tkanek raka nerki. Praca wykazata, ze za
pomocy MRI jest mozliwe rozrdZnianie tkanki nowotworowej i zdrowej. Zastosowat aparat
klinicznego rezonansu magnetycznego do pomiaru czasdw relaksacji podiuznej spin-sieé (T,)
oraz poprzecznej spin-spin (7,) w tkankach nowotworu nerki. Badania te ocenity
monitorowanie stgzenia wody i fotokonsumpcji tlenu wykorzystujac rozpuszczony tlen jako
endogenny $rodek kontrastowy MR przed i po dziataniu fotodynamicznym in vitro. Przez
badanie MRI Doktorant dostarczyt informacji o wielkosciach czasdw relaksacji wody i ich

roznicach w tkance zdrowej i nowotworowe;j.

PDT wykonane przez Doktoranta wykazato, ze terapia fotodynamiczna data efekty
umieralnosci komodrek. Doktorant scharakteryzowat efekty PDT za pomocg badan
histopatologicznych, ktdére wykazaty i uwidocznity znaczace rdznice pomiedzy tkanka
nowotworowg nerki pobrang tuz po zabiegu biopsyjnym a tkanka, ktéra zostata poddana

terapii PDT.

Mam kilka pytan do dyskusji:

1. Jakie ograniczenia programowe i aparaturowe wystapity w trakcie optymalizacji
pomiardw czasow relaksacji w tkance nerki? Czy sprawdzat Pan rozne metody
optymalizacji w swoich badaniach?

2. Jak ocenia sie btad pomiaréw czasow relaksacji w rozroznianiv obszardw tkanki
zdrowej od chorej?

3. Prosze aby doktorant podat obecny sposéb aplikacji terapii fotodynamicznej w

chorobach nerek.







