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RECENZJA

rozprawy doktorskiej mgr inz. Adriana Truszkiewicza pt.” Spektroskopia i czasy relaksacji
magnetycznego rezonansu jadrowego in vitro jako narzedzie do charakterystyki nowotworéw
na poziomie komérkowym” wykonanej pod kierunkiem dr hab.n.med.inz.Doroty Bartusik-
Aebisher, prof.UR.

Strona formalna rozprawy:
Rozprawa doktorska mgr Adriana Truszkiewicza jest zbiorem 10 monotematycznych
publikacji opisujgcych zastosowanie metody rezonansu jadrowego do wykrywania komérek
nowotworowych. Oryginalnym rozwigzaniem byto zastosowanie do badania probek z
komdrkami nowotworowymi aparatu do badar klinicznych metoda rezonansu jgdrowego o
polu 1,5 Tesla.
Przedstawiona do recenzji praca zawiera : spis treéci, wykaz skrotéw, uzasadnienie wyboru
tematu, note informacyjng, ktéra jest spisem 10 publikacji, cel eksperymentu z tezami
badawczymi, opis metodologii eksperymentu, wyniki badai i dyskusje. Nastepnie
zamieszczono skany poszczegdlnych artykutéw poprzedzone krétkimi opisami. Prace koriczy
podsumowanie, wnioski i streszczenia w jezyku polskim i angielskim. Do rozprawy dotaczono
oswiadczenia wspétautoréw publikacji, decyzje komisji bioetycznej i spis bogatego dorobku
naukowego i zawodowego Doktoranta.
Artykuty, ktére sg przedmiotem rozprawy zostaty opublikowane w recenzowanych
czasopismach, dwa z nich w czasopismie o punktacji 140 punktéw MEN i 6, 208 IF, kolejne
dwa w czasopismach o punktacji 100 punktéw MEN i 20 punktéw MEN. Pozostatych 6 to
artykuty zamieszczone w czasopi$mie Inzynier i Fizyk Medyczny o punktacji 5 punktéw MEN.
We wszystkich artykutach Doktorant jest pierwszym autorem, a kolejnym jest promotor
rozprawy doktorskiej.
Uwazam, ze w wyzej wymienionym zakresie przekazana do recenzji rozprawa spetnia
formalne wymagania pracy doktorskie;.
W tym miejscu chciatbym wyraznie zaznaczy¢ , ie ze wzglgdu na zakres mojej wiedzy,
zainteresowan naukowych i zawodowych nie bede sig wypowiadat na temat rozwiazan
technicznych i informatycznych, sadze, ze w tych tematach wypowiadali sie recenzenci
publikacji.



Ocena strony merytorycznej pracy:
W celu i zatozeniach rozprawy Autor stwierdza, ze technika magnetycznego rezonansu
jadrowego jest obecnie jedng z najdoktadniejszych i nieinwazyjnych metod obrazowania z
szerokim zastosowaniem w diagnostyce klinicznej. W zwigzku z powyiszym podjat prébe
zastosowania do badania hodowli komérek, w tym nowotworowych, aparatu przewidzianego
do diagnostyki obrazowej o polu 1,5 Tesla. Przedmiotem analizy byty prébki pobrane z
hodowli fibroblastow, komérek raka jajnika, ptuc i nerki, umieszczone w probéwkach typu
~eppendorf”. Juz wstepne badania wykazaty, ze konieczne s zmiany w konstrukcji aparatu
przystosowujace warunki pomiaru do wielkosci i ksztattu prébek. Stato sie to podstawa do
przyjecia nastepujacych szczegétowych celéw pracy:
- po pierwsze wdrozenia metod hodowli zakupionych w American Type Culture Collection
komorek nowotworoéw jajnika, ptuc i nerki,
- zbadanie prébek hodowli metoda rezonansu jadrowego i spektroskopii rezonansu
magnetycznego za pomocg aparatu Optima MR360firmy GE Healthcare o polu 1.5 Tesla i
analiza czynnikéw wptywajgcych na wyniki pomiaru,
- optymalizacja warunkéw pomiaru i opracowanie odpowiednich aplikacji metody
numerycznej i zaimplementowanie jej w pakiecie MATLAB.
W rozdziale Metodologia eksperymentu i w artykule 1i 2 znajduja sie doktadne opisy hodowli
zakupionych klonéw komérkowych. Hodowle prowadzone byly w bioreaktorach z
zastosowaniem odpowiednich dla kazdego rodzaju komérek podtozy przez okres 4 tygodni
az do uzyskania odpowiedniej gestoéci komérek. Do badan uzywano prébek zawierajacych
100000 komorek zliczanych na cytometrze i umieszczanych w probdwkach typu
»eppendorf”.W aparacie do MRJ oceniano czasy relaksacji probek uzyskujac istotne réznice
charakterystyczne dla kazdego rodzaju komérek. W pracy nr 1 sporzadzono wzorzec dla
zbadania roznic w zawartosci sktadnikéw podtozy hodowlanych z roztworéw siarczanu miedzi.
Natomiast w pracy nr 2 wzorcem dla zbadania rozdzielczoéci obrazéw rejestrowanych przez
aparat byta probéwka z kapilarami plastikowymi. Badania opisane w artykule 1 i 2 wykazaty
przydatnos¢ metody MRJ i aparatu OPTIMA 36MRJ GE Healthcare do wykrywania i
obrazowania zawiesin komérek, w tym takze komérek nowotworowych.
Metoda rezonansu magnetycznego mozina wykrywaé i oceniaé stezenia zwigzkow
chemicznych, w tym takze produktéw metabolizmu komérkowego. Doktorant wykorzystujac
technike spektroskopii w MRJ przeprowadzit badania nad obecnoscia i zawartoscig kwasu
mlekowego jako wyktadnika aktywnosici metabolicznej komérek. Przeprowadzony
eksperyment wykazat przydatno$¢ metody i aparatu do przeprowadzania takich badar in vivo.
Wyniki tych badan i konieczne modyfikacje w budowie aparatu przedstawit w artykule 3.
Kolejny artykut nr 4 dotyczy zastosowania sieci neuronowej do optymalizacji czasu trwania
obliczen potrzebnych do wytworzenia kolorowych map wartosci czasu relaksacji T1i T2. Jak
podaje Autor w omdwieniu, wynikiem dziatania zaproponowanej w artykule sieci neuronowej
jest usunigcie z obliczen pikseli obszaréw takich jak przestrzenie upowietrzone lub artefakty
sugerujace istnienie w obrazie dtugich czaséw T1.
Prace o numerach 5,6,7,8 i 9 opublikowano w czasopiémie Inzynier i Fizyk Medyczny . W
artykule nr 5 przeanalizowano sposéb okre$lania czasu relaksacji podtuznej T1 i szczegdty
techniczne wptywajace na jakos$é pomiaru. W artykule nr6 analizowany jest wptyw szumu i
natgzenia sygnatu rejestrowanego przez cewke nadawczo-odbiorcza na wartoéé czasu T1. W
artykule 7 w eksperymencie z blokiem zelu z zelatyny badano czynniki zaktocajgce pomiar
czasu relaksacji wynikajace z niejednorodnoséci struktury badanych prébek biologicznych.



W artykule 8 Autorzy opisuja zastosowanie skonstruowanych przez nich uktadéw odbiorczych
dostosowanych do badania prébek pobranych z hodowli komdrkowych. W tym artykule
podkreslaja fakt, ze za zastosowaniem MRJ o polu 1,5 Tesla przemawia prawdopodobieristwo
minimalnego wptywu pola magnetycznego na zywe komoérki. W artykule 9 zastosowano
metode spektroskopowego MRJ w analizie mediéw do hodowli poszczegdlnych rodzajéw
komorek. Wyniki skanowania wykazaty réznice w sktadzie podtozy, a zastosowany w pracy
fantom w postaci probéwek zawierajgcych podtoza hodowlane i 2 kapilary wypetnione
alkoholem utatwit ocene zréznicowania gestosci skfadnikéw i wykrycia szuméw i artefaktéw.
Ostatni artykut to podsumowanie wczesniej opublikowanych danych. Celem tej pracy byto
ocenienie przydatnosci sredniopolowych systeméw  rezonansu magnetycznego do
obrazowania hodowli komérkowych. Po wprowadzeniu opisanych w poprzednich pracach
zmian w cewkach, w metodyce badar i technikach obliczeniowych Autorzy piszg , ze z catg
pewnoscia mogg stwierdzi¢, ze system OPTIMA 360MR prod. GE Healthcare wraz z
opracowanym obwodem odbiorczym pozwala na obrazowanie hodowli komérkowych,

Po zakoriczeniu prezentac;ji artykutéw Autor w Podsumowaniu skupia sie na stronie
technicznej przeprowadzonych badan. Punktuje wyniki zwigzane z opracowaniem
oprogramowania, weryfikacja algorytmu obliczeniowego, skonstruowaniem zestawu cewek,
zastosowaniem sztucznych sieci neuronowych i techniki spektroskopii.

Koriczac przedstawiong w skrécie analizg 10 publikacji moge stwierdzi¢, 7e Doktorant
zrealizowat zadania postawione w celu eksperymentu i tezach badawczych. Opracowat i
wdrozyt metody hodowli komoérek, przeprowadzit obrazowanie hodowli komérkowych i
przeanalizowat udziat czynnikéw zaktocajacych przebiegi pomiaru oraz podjat liczne dziatania
dla optymalizacji warunkéw pomiaru. Znajduje to swéj wyraz w Dyskusji i 7 wnioskach
sformutowanych na zakoriczenie pracy. Trzy pierwsze s3 opisem wykonanych badan,
nastgpne cztery s3 wiasciwymi  wnioskami wynikajacymi  z  przeprowadzonych
eksperymentéw. Nie znajduje w nich jednak petnego odniesienia do celéw pracy, a przede
wszystkim do wynikéw badan z zawiesinami komérek. Najwaziniejszym jest wniosek 7 w
ktorym Autor potwierdza przydatno$¢ zastosowanej aparatury do badania hodowli
komorkowych.

Uwagi recenzenta dotycza czesci rozprawy napisanej przez Doktoranta a nie zamieszczonych
w pracy artykutow :

1. Uwazam, ze w Celu eksperymentu poza gtéwnym sformutowaniem dotyczacym
monitoringu hodowli komérkowych powinna sig znaleiC ta cze$¢ badan o ktérej mowa
w Podsumowaniu na str 131,

2. W Metodologii eksperymentu na str1l zdanie » W celu obrazowania bioreaktor
podtaczony do butelki zbiorczej jest umieszczany w komorze kompatybilnej zMR z
ciagtym przeptywem powietrza vi CO2 gdy znajduje sig¢ on w magnesie” o co chodzi,
prosze o wyttumaczenie,

3. Sadze, ze zrozumienie metod hodowli i postgpowania z komorkami utatwitoby
zamieszczenie kilku zdje¢ lub schematéw

4. Uwazam, ze w piszac Metodologie eksperymentu bytoby korzystniej gdyby Autor
odnosit sie w niej do poszczegolnych artykutéw zaznaczajac ich numer.



Ocena pracy:
Rozprawa doktorska mgr Adriana Truszkiewicza jest logicznie powigzanym cyklem prac
odpowiadajacych na pytanie Czy aparat do sredniopolowego rezonansu magnetycznego
przewidzianego do badar obrazowych na ludziach mozna przystosowa¢ do badania
niewielkich prébek hodowli komérek umieszczonych w probéwkach typu” eppendorf”. Autor
jasno sformutowat cele pracy i w kolejnych publikacjach je zrealizowat. W realizacji
poszczegolnych zadan postugiwat sig wspdtczesng technika badawczg, wykazat sie duig
Znajomoscig technik obliczeniowych i zastosowaniem sieci neuronowej do analizy wynikéw
badan, Wykazat sie takie umiejetnodciami technicznymi konstruujac odpowiednie cewki
dostosowane do rozmiaréw badanych prébek. Wykorzystane w pracy artykuty potaczyt w
catos¢ odpowiednim wprowadzeniem, skréconym opisem metod badawczych, wynikéw i
dyskusja . Kazdy artykut poprzedzit krétkim streszczeniem , moze nieraz zbyt ogodlnikowym,
na zakoriczenie podsumowat wyniki prac i przedstawit 7 wnioskéw i zatozenia do dalszych

badari poprawiajacych jakos¢ obrazowania i zakres oznaczania biomarkeréw komorek
nowotworowych.

Dokonana wyzej ocena jest podstawg do stwierdzenia, ze rozprawa doktorska mgr
Adriana Truszkiewicza pt.” Spektroskopia i czasy relaksacji magnetycznego rezonansu
jadrowego in vitro jako narzedzie do charakterystyki nowotworéw na poziomie
komérkowym” spetnia warunki okreglone w art. 13 ust.1 ustawy z dnia 14 marca 2003 r o
stopniach naukowych i tytule naukowym oraz stopniach i tytule w zakresie sztuki (t.j. Dz. U.
z 2017 r., poz.1789)” i upowaznia mnie do wystapienia do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk
Medycznych Kolegium Nauk Medycznych Uniwersytetu Rzeszowskiego o dopuszczenie mgr
Adriana Truszkiewicza do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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