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Recenzja rozprawy doktorskiej

lek. Michala Osuchowskiego

»Zastosowanie czasow relaksacji rezonansu magnetycznego do oceny
efektow terapii fotodynamicznej raka prostaty”

Promotor: dr hab. n. med. David Aebisher, Profesor UR

Przedstawiona mi do recenzji praca ,,Zastosowanie czasow relaksacji
rezonansu magnetycznego do oceny efektow terapii fotodynamicznej raka
prostaty” lek. Michala Osuchowskiego porusza bardzo aktualny problem

poszukiwania nowych mozliwosci leczenia w raku prostaty.

Rak gruczolowy prostaty to drugi najczgstszy nowotwor ziosliwy
u mezezyzn i pigty pod wzgledem $miertelnosci. Liczba nowo rozpoznawanych
przypadkow ciggle rosnie, co wpisuje si¢ w powszechny 1 bardzo niepokojgcy trend
ogromnego wzrostu ilosct pacjentdow onkologicznych. Konieczne 1 dalece
uzasadnione jest poszukiwane nowych narzedzi terapeutycznych oraz doskonalenie

juz istniejacych

Leczenie raka gruczotlowego prostaty obejmuje leczenie operacyjne
a nastepnie, w razie wskazan klinicznych, leczenie uzupelniajace, np. w postaci
radioterapii. Doktorant zwraca uwage, ze sytuacja nie jest tak jednoznaczna
w przypadku raka zlokalizowanego niskiego ryzyka, ktory dotyczy glownie
pacjentow starszych, rozwija sie powoli i czgsto moze przebiegaé latentnie.
Wiasnie ta niejednoznacznos¢ sktonita Doktoranta do podjgcia badan wpisujacych
sic w trend poszukiwania nowych procedur terapeutycznych dla tej grupy

pacjentow.

Doktorant zainteresowal si¢ jedng z metod leczenia proponowang przez
Europejskie Towarzystwo Urologiczne (EAU), jaka jest terapia fotodynamiczna

(PDT).
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Wyniki jej zastosowania, w nielicznych osrodkach prowadzacych badania w tej sferze, okazaty
sic byé bardzo obiecujgce, jednak wcigz metoda ta pozostaje w sferze badan
eksperymentalnych. Dlatego tez, niniejsza praca doktorska dotyczy oceny efektow

terapeutycznych PDT w raku prostaty.

Rozprawa doktorska Pana lek. Michala Osuchowskiego sklada si¢ z 4 publikacji.
Wszystkie prace sktadajace si¢ na cykl zostaty opublikowane w renomowanych czasopismach
o wysokim wskazniku Impact Factor. L.aczna warto$¢ wspodlczynnika IF w cyklu prac wyniosta

17,594, zas liczba punktow MEIN - 350.

Wszystkie publikacje podlegaly juz recenzji na etapie poprzedzajgcym ich ukazanie si¢
odpowiednio w Life (IF;3,817), Photodiagnosis Photodyn Ther. (IF;3,577), Diagnostics
(1F:3.,992), Int. ] Mol. Sci. (IF;6,208).

Opublikowanie prac w w/w czasopismach daje nam gwarancje, ze artykuly te zostaty
juz poddane rygorystycznej ocenie niezaleznych recenzentdw, a zawarte w nich tresci

sg poprawne metodycznie 1 zawierajg istotne wyniki badan.

Moim zadaniem bylo jeszcze raz przyjrzenie si¢ tym praca, zaznajomienie si¢ z nimi,
co biorge pod uwage nowatorstwo opisywane] metody 1 mozliwosci jej zastosowania

w leczeniu bylo dla mnie cennym doswiadczeniem.

Terapia fotodynamiczna (PDT) polega na podaniu leku zwanego fotouczulaczem.
Fotouczulacz jest substancjg nietoksyczna, ktora gromadzi si¢ w tkankach pacjenta i w stadium
niecaktywnym nie ma negatywnych skutkow dla zdrowia. Jednak poddany naswietlaniu
fotouczulacz staje sie zrodtem wolnych rodnikow tlenowych, ktore niszczg otaczajace komorki.
Istotne jest to, ze lek dziala miejscowo na obszarze, gdzie doszto do jego aktywacji $wiatlem,

oszczedzajge tkanki zdrowe.

Pierwsza publikacja w cyklu ,.The Use of Upconversion Nanoparticles in Prostate
Cancer Photodynamic Therapy” opublikowana w czasopismie Life stanowi przeglad
szerokiego zakresu literatury charakteryzujacej eksperymentalne metody leczenia raka prostaty

z zastosowaniem nanoczastek, ktorych zadaniem jest zwigkszenie efektywnosé terapii
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fotodynamicznej. Doglebna i wnikliwa analiza pismiennictwa pozwolita Doktorantowi poznaé

kierunki, w ktorych rozwija si¢ metoda terapii fotodynamicznej w raku prostaty.

Druga publikacja zawarta w cyklu ,,Photodynamic therapy for prostate cancer -
a narrative review” opublikowana w czasopi$mie Photodiagnosis and Photodynamic Therapy
stanowi kolejny etap przygotowywania si¢ Doktoranta, opartego na analizie dostepnego
aktualnego pismiennictwa, do skuteczniejszego zaplanowanie wilasnego eksperymentu
badawczego z wykorzystaniem protoporfiryny IX 1 rdézu bengalskiego w terapii

fotodynamicznej raka prostaty in vitro.

Trzeci artykut pod tytulem ,,Photodynamic Therapy-Adjunctive Therapy in the
Treatment of Prostate cancer” opublikowany w czasopismie Diagnostics stanowi polaczenia
zdobytej wiedzy teoretycznej z praktyka, co pozwolito Doktorantowi na opracowanie wilasnej
metody z zastosowaniem PDT. W publikacji Doktorant przedstawil zalozenia, metodyke i
korzysci terapeutyczne wynikajace z zastosowania metody PDT przy uzyciu rézu bengalskiego
(RB) w leczeniu raka prostaty.

Czwarty artykul pod tytulem ,,An Analysis of the Effects of In Vitro Photodynamic
Therapy on Prostate Cancer Tissue by Histopathological Examination and Magnetic Resonance
Imaging” opublikowany w czasopi$mie International Journal of Molecular Sciences prezentuje
efekty terapii z wykorzystaniem rozu bengalskiego oraz soli disodowej protoporfiryny IX.
Doktorant w publikacji ukazuje cenng role rezonansu magnetycznego w ocenie efektow
terapeutycznych PDT, szczegolnie duza przydatnos¢ czasow relaksacji MRI w roznicowaniu
tkanek leczonych/nieleczonych PDT.

Uzupelnieniem cyklu jest praca ,,Advancements in photodynamic therapy of esophageal
cancer”, ktora ukazata si¢ w czasopismie Frontiers juz po zlozeniu przez Doktoranta cyklu prac
do oceny. Praca ta jest kolejnym krokiem majacym na celu umozliwienie skuteczniejszego
zastosowania terapii fotodynamicznej w leczeniu onkologicznym, w tym przypadku pacjentow
z rakiem przetyku.

Poza cyklem artykuléw Doktorant przedstawit efekty swojej pracy w postaci bardzo
logicznego 1 czytelnego komentarza, ktory zawiera: spis tresci, wykaz stosowanych skrotow,
cel eksperymentu i tezy badawcze, metodologi¢ eksperymentu, opis uzyskanych wynikow,

wnioski, dyskusje oraz wykaz publikacji wraz ze streszczeniem poruszanej w nich tematyki.
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Przedlozony przez Doktoranta cykl prac stanowi bardzo spojng catos¢. Klamra
spinajaca stanowig prawidtowo sformulowane, przyjete przez Doktoranta, tezy badawcze
i bardzo dobrze korespondujgce z nimi wnioski, wysunigte na podstawie przeprowadzonego

eksperymentu badawczego.

Przedstawione prace wpisuja si¢ w trend poszukiwania nowatorskich metod leczenia
w raku prostaty, szczegdlnie w przypadku raka zlokalizowanego o niskim stopniu ryzyka, gdzie
korzysci z leczenia operacyjnego nie sa jednoznaczne. Nieprzyjemne efekty uboczne zabiegu
chirurgicznego i1 radioterapii sprawiaja, ze ciagle poszukuje si¢ innych metod postepowania.
Przeprowadzony eksperyment in vitro byt proba oceny efektow terapii PDT
w raku prostaty. Wykorzystujagc badanie histopatologiczne oraz kliniczny rezonans
magnetyczny analizowano skutki terapeutyczne metody fotodynamicznej. Na szczegolna
uwage zashuguje bardzo dokladnie i rzetelnie opracowana przez Doktoranta metodologia badan
wlasnych, przedstawiona optymalizacja PDT, eksperymentalny dobdr fotouczulaczy i ich
stezen. Doktoran zwrocil uwage na bardzo wazny aspekt terapii PDT pozwalajacy na
mozliwos¢ zastosowania innego fotouczulacza lub modyfikacje stezenie tego samego
fotouczulacza w przypadku niezadowalajacego efektu.

W trzech publikacjach lek. Michal Osuchowski jest pierwszym autorem, a w czwartej
drugim. Przedstawiony mi do recenzji cykl prac to efekt duzej znajomosci tematu, wnikliwosci
1 doglebnej jego analizy przez Doktoranta. Zestawienie w cyklu prac pogladowych
zawierajacych przeglad aktualnej literatury z pracami do$wiadczalnymi, w ktorych Doktorant
dzieli si¢ wynikami swojego eksperymentu przeprowadzonego in vitro $wiadczg o olbrzymie;j
wiedzy teoretycznej i praktycznej w poruszanym przez Doktoranta temacie.

Nalezy podkresli¢, ze dotychczasowy dorobek naukowy Doktoranta, poza cyklem,
obejmuje prace o facznym wspolczynniku IF wynoszacym 24,048, za$ liczba punktow MEIN - 780.
Dodatkowo nalezy zaznaczy¢, ze zainteresowania naukowe Doktoranta od poczatku kariery
zawodowe]j dotyczyly mozliwosci leczenia chorob nowotworowych, Doktorant posiada
specjalizacje z zakresu patomorfologii i pracuje w Klinicznym Zakladzie Patomorfologii w
Klinicznym Szpitalu Wojewddzkim w Rzeszowie. Na uwage zastuguje takze fakt, ze Doktorant
jako lekarz taczy swoje zainteresowania naukowe z codzienna praktyka zawodowsg, w ktorej

zajmujac si¢ pacjentami onkologicznymi.
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Nie wnoszg zadnych uwag krytycznych do przedstawionej pracy.

Przedstawiong do oceny rozprawe doktorska ,Zastosowanie czasow relaksacji
rezonansu magnetycznego do oceny efektow terapii fotodynamicznej raka prostaty™
lek.Michatg Osuchowskiego oceniam wysoce pozytywnie. Przedstawiona praca w pelni
odpowiada kryteriom stawianym przed kandydatami do stopnia doktora, spetnia warunki
okreslone w art. 187 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce
(Dz. U. z 2021r., péz 478 ze zm.). W zwigzku z tym mam zaszczyt zwroci¢ si¢ do Rady
Naukowe] Kolegium Nauk Medycznych Uniwersytetu Rzeszowskiego z wnioskiem o

dopuszczenie lek. Michata Osuchowskiego do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Ze wzglgdu na nowatorstwo uzyskanych wynikow oraz opublikowaniu ich w wysoko
punktowanych czasopismach naukowych zwracam si¢ do Rady Naukowej z wnioskiem

o wyrdznienie przedstawionej mi do oceny rozprawy doktorskiej.
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