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Recenzje rozprawy doktorskiej sporzadzono na prosbe Zastepcy Dyrektora Instytutu Fizyki im.
Augusta Chetkowskiego —Pani dr hab. Elzbiety Stephan prof. US, wyrazong w pismie z dnia
23. listopada 2021 na podstawie Uchwaty Rady Instytutu z dnia 22. listopada 2021. Data
wplywu pisma na Politechnike Wroctawska: 30 listopada 2021.

Ocena aktualnosci zagadnien poruszanych w recenzowanej rozprawie doktorskiej

Badanie uktadéw biologicznych, w tym analiza sygnatéw generowanych przez komorki
czy tkanki, nie jest tylko domeng S$ciS§le medyczng, gdyz jest to zagadnienie
inter- 1 wielodyscyplinarne, wymagajace wspotpracy lekarzy z inzynierami i1 fizykami.
Na $wiecie, ale takze i w Polsce rozwija si¢ medycyna spersonalizowana, oparta na prewencji,
predykcji 1 zindywidualizowanym podejsciu do pacjenta, w $cistym powigzaniu z badaniami
podstawowymi. W tym kontek$cie bardzo wazne sg badania wiasciwosci zdrowych tkanek
1 poréwnania do tkanek objetych procesem chorobowym.

Problematyka  rozprawy obejmujaca  mikrospektroskopowe  badania
fluorescencyjne tkanki lacznej i jej patologii autorstwa Pana Wojciecha Ciszka jest wigc

wazna i aktualna, a takze dobrze wpisujaca si¢ w zakres uprawianej dyscypliny naukowe;j.



Ocena struktury rozprawy i sposobu prezentowania zagadnien

Recenzowana rozprawa doktorska liczy wraz z przypisami, spisem rysunkow i tabel,
81 stron. Podzielona jest na cze$¢ literaturowy i1 cze$¢ badawczg. Troche niezrozumiale jest
zaliczenie celu pracy, materialu badawczego 1 opisy aparatury do czesci literaturowej — tak
przynajmniej wynika ze spisu tresci.

Bibliografia liczy 116 pozycji i jest prezentowana w kolejnosci cytowania. Bibliografia
jest adekwatna do omawianych tresci, zawiera pozycje nalezace do klasyki w tej tematyce,
a takze duzg liczbe cytowan prac w miar¢ wspotczesnych, chociaz mato jest najnowszych
publikacji, z ostatnich 5 lat. W spisie literatury jest wymieniona jedna publikacja
wspotautorstwa Doktoranta w Journal of Fluorescence z 2019 roku.

Cze$¢ teoretyczna zawiera rozwazania na temat obiektow badan, czyli tkanki kostnej
i chrzestnej. Omoéwiono tez zagadnienia badan tkanki tacznej za pomoca skaningowej
mikroskopii konfokalne;.

Nalezy uzna¢, ze Doktorant ma dos¢ przyzwoita ogdlng wiedze teoretyczng w zakresie
dyscypliny naukowej, w ktorej ubiega si¢ o nadanie stopnia doktora, zgodnie z Art. 13 Ustawy
z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w
zakresie sztuki z pozniejszymi nowelizacjami, stwierdzajacym, iz rozprawa doktorska powinna
,wykazywaé ogdlng wiedze teoretyczng kandydata w danej dyscyplinie naukowe;j”.

Cze$¢ doswiadczalna prezentuje wyniki badan wskazanych w celu pracy, a mianowicie
badania piszczeli noworodkow szczurzych w réznym wieku, ktorych matki w czasie cigzy
leczono lekiem antyretrowirusowym i wyniki badan grupy kontrolnej, ktorej nie poddano takiej
terapii. Innym nurtem badan sg badania biozgodnosci chrzastek ludzkich z rejonu nosa, ucha,
krtani i stawu kolanowego na potrzeby rekonstrukcji w laryngologii. Praca ma wigc szerszy
aspekt, jednakze pewnym mankamentem tej czesci jest brak postawionych hipotez, ktore
mozna by bylo udowodni¢ lub odrzuci¢, realizujgc opisane cele pracy.

Przed przystgpieniem do badan Doktorant dokonal walidacji metody pomiarowe;,
co dos¢ poprawnie zostato opisane w rozdziale 6. i niewatpliwe jest zaletg tej pracy. Jednakze
pewnym mankamentem rozprawy jest do$¢ nieprecyzyjny jezyk; w tym uzywanie terminow,
ktore nie sg prawidtowe, jak np. ,,moc irradiacji lasera”, albo ,,ekspozycja wigzki lasera na
badany obiekt” czy ,,moc obiektywu 10x”.

Nastepny rozdziat 7. zawiera obszerny raport z przeprowadzonych badan obrazowych

ko$ci szczurow i rejestracji widm autofluorescencji w zakresie dtugosci fali 400-700 nm,



pozyskanych z obrazu po wzbudzeniu emisji falg o dlugosci 404 nm. Wyniki tych badan
obszernie przedyskutowano w rozdziale 7.5, wskazujac, iz ko$¢ stale si¢ rozwija az do momentu
osiggnigcia dojrzatosci, niezaleznie od zastosowanej prenatalnej terapii antyretrowirusowej
zydowudyng. Ponadto w drugim tygodniu zycia szczuréw przez matki leczone lekiem
antyretrowirusowym, dochodzi do wzmocnienia syntezy biatek, wzrostu aktywnosci
koenzymoéw, co z kolei moze prowadzi¢ do przedwczesnego procesu modelowania
przestrzennego i zwigkszonej ilosci kolagenowych wigzan poprzecznych.

Rozdziat 8. dotyczy obrazowania za pomoca mikroskopu konfokalnego chrzastki
ludzkiej. Badania przeprowadzono celem oszacowania wzajemnej biokompatybilnosci zdrowej
ludzkiej chrzastki pochodzacej z obszaru nosa, krtani, ucha i stawu kolanowego. Biozgodnosci
tych chrzastek badano za pomoca mikroskopii konfokalnej oraz spektrofluorymetrii macierzy
zewnatrzkomorkowej. Nie podano jednak, w jaki sposob w tym przypadku uzyskano widma
autofluorescencji badanych chrzastek. Badania obrazowe wykazaly roznice strukturalne
pomigdzy badanymi chrzastkami i r6zng liczebno$¢ chondrocytow.

Analiza widm autofluorescencji pokazata, ze cechg wspolng tych widm jest polozenie
maksimum autofluorescencji przypadajace na 475 nm. Jednakze zaobserwowano takze rdznice
w intensywnosci sygnatu, najwigksze w pasmie 420 —475 nm, co oznacza rd6zng zawartos¢

endogennych fluoroforéw.

Ogolna ocena merytoryczna pracy i osiagni¢¢ stanowiacych podstawe ubiegania si¢

o stopien doktora

Ogo6lnym celem rozprawy, jaki wyznaczyl sobie Doktorant, bylo sprawdzenie czy
ekspozycja na lek antyretrowirusowy w okresie prenatalnym wplywa na rozwoj kosci
szczurzych niemowlat. Drugim celem bylo oszacowanie wzajemnej biokompatybilno$ci
zdrowej chrzastki ludzkiej pobranej z obszaru nosa, krtani, ucha i stawu kolanowego do celow
rekonstrukcji laryngologicznych. W opisie brakuje jakiego$ wyjasnienia, dlaczego wybrano
dwa raczej odlegte cele badan czy tez przyktadowo obszerniejszego wyjasnienia,
ze skaningowa mikroskopia konfokalna moze wiele wnie$¢ w takie badania, co samo w sobie
mogloby by¢ brakujaca hipoteza pracy.

Rozprawa jest w miar¢ poprawnie zredagowana i dobrze napisana, chociaz pojawiaja
si¢ bledy jezykowe, edytorskie, a takze niepoprawne sfomutowania. Po tytutach rozdziatow
wystepuja kropki, co raczej nie jest stosowane.

Brak postawionych hipotez sprowadza skadingd wartosciowa prace do formy



obszernego raportu z przeprowadzonych badan. Praca ma réwniez mocne strony.

Do mocnych stron pracy nalezy zaliczy¢:

1. Réznorodnos¢ przeprowadzonych badan i1 dobre opanowanie techniki pomiarow
zapomocg skaningowe] mikroskopii konfokalnej 1 obrobki graficznej zdjec
mikroskopowych.

2. Wykazanie przydatnosci skaningowej mikroskopii konfokalnej do badania kosci
1 chrzastek bez konieczno$ci stosowania dodatkowych chromoforow.

3. Wykazanie mozliwosci pozyskiwania widm autofluorescencji preparatow kostnych
i chrzestnych na podstawie badan technika skaningowej mikroskopii konfokalne;.

4. Wykazanie wpltywu prenatalnego oddziatywania zydowuduny na rozwdj kosci
szczurzych noworodkow.

5. Wykazanie, ze badanie widm autofluorescencji tkanki chrzestnej jest pomocne przy
ustaleniu stopnia biokompatybilno$ci réznych chrzastek.

6. Rzetelna analiza wynikow, w tym analiza statystyczna.

Stabe strony pracy zwigzane sg z nast¢pujacymi kwestiami:
1. Brak hipotez badawczych.
2. Nieprawidlowe okreslenia niektorych wielkosci fizycznych.

3. Brak doktadniejszych danych na temat obrobki zdjec.

Wspomniane wyzej usterki nie wptywaja jednak specjalnie na ogdlnie pozytywna oceng pracy.

Spodziewam si¢, ze w trakcie obrony, zostang wyjasnione pewne niejasne kwestie,
a mianowicie:

W jaki sposob na obrazach zliczano obiekty charakterystyczne dla danej tkanki:
przestrzenie mi¢dzybeleczkowe i jamki komorek kostnych na powierzchni preparatu tkanki
kostnej oraz chondrocyty i1 grupy izogeniczne w tkance chrzestnej. Przydataby si¢ tez definicja
,»Zrupy izogeniczne;j”.

Czy koliste regiony zainteresowania ROI w ptaszczyznie konfokalnej wyznaczane byly
recznie czy automatycznie? W jaki sposdb wybierano wspomniane w pracy ~miejsca
o najbardziej jednorodnej widocznej emisji”’? Jaka jest powtarzalno$¢ i doktadnos¢ takiego
wyboru?

W jaki spos6b mozna by sformutowac hipotezy badawcze w rozprawie? Jaki problem



naukowy, ktory w pracy zostal rozwigzany, Doktorant uwaza za najistotniejszy?

Whioski koncowe

Recenzowana rozprawa bardzo dobrze ilustruje znaczenie badan podstawowych
1 laboratoryjnych w medycynie, wskazujac na role fizykow i inzynierow na tym polu. Catos¢
rozprawy $wiadczy o dobrej wiedzy Doktoranta w zakresie tematyki pracy.

Uwazam, Ze recenzowana rozprawa spelnia wymagania wspomniane w regulujacych te
kwestie dokumentach (Dz. U. 2018 poz. 1668, art. 186, 187 Ustawa z dnia 20 lipca 2018 r.
Prawo o szkolnictwie wyzZszym i nauce), Doktorant jest wspotautorem publikacji
W recenzowanym czasopi$mie naukowym o obiegu mi¢dzynarodowym (art. 186.1. pkt 3).

Majac zatem na uwadze osiagnicte wyniki oraz obowigzujace przepisy o stopniach
1 tytutach naukowych, wnosze o dopuszczenie Pana Wojciecha Ciszka do dalszych etapow

przewodu doktorskiego.
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