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Recenzja rozprawy doktorskiej Pana mgr inz. Michata Piotrowskiego
pt. ,Development of the Fricke Radiochromic Gel Dosimeter for Radiotherapy
Dosimetry Applications”

Praca doktorska Pana mgr inz. Michata Piotrowskiego pt. ,Development of the
Fricke Radiochromic Gel Dosimeter for Radiotherapy Dosimetry Applications” zostata
wykonana na Wydziale Technologii Materiatowych i Wzornictwa Tekstyliéw Politechniki
kédzkiej. Promotorem pracy byt Pan prof. dr hab. inz. Marek Kozicki.

Znaczenie problematyki

Tematyka przedstawionej do recenzji pracy doktorskiej dotyczy badan nad opracowaniem
nowych dozymetréw w oparciu o materiaty hydrozelowe dla potrzeb radioterapii. W pracy
dokonano analizy wptywu jakosci wody uzytej do produkcji dozymetréow zelowych Frickego
na stabilnos¢ jondw zelaza, otrzymano makrokapsutki hydrozelowe poprzez wkraplanie
roztworu alginianu sodu do roztworu Frickego a nastepnie wprowadzono otrzymane
kapsutki do matrycy zelowej (Pluronic lub Zelatyna) uzyskujac dozymetr 1D.
Przeprowadzono analize wptywu sorbitolu na wiasciwosci zelatyny, a otrzymane uktady
wykorzystano do otrzymania dozymetréw 2D oraz 3D, a nastepnie przeprowadzono préby
aplikacyjne.

W kontekscie rosnacej czestosci wystgpowania w populacji choréb nowotworowych,
mozliwos¢ i skutecznos¢ ich leczenia z wykorzystaniem radioterapii zalezy w znacznym

stopniu od doktadnosci i precyzji opracowanego planu radioterapii. Z kolei, aby
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zweryfikowaé  jako$¢ i precyzje radioterapii konieczne sa wczedniejsze pomiary
dozymetryczne. Zatem z punktu widzenia skutecznosci radioterapii kluczowa kwestig
pozostaje dozymetryczna weryfikacja zaplanowanej radioterapii, do czego niezbedne sg
skuteczne dozymetry pozwalajace na ocene jakosci radioterapii przed zastosowaniem jej u
pacjenta.

W mojej opinii podjeta w niniejszej pracy doktorskiej tematyka zwigzana z opracowaniem
nowych materiatdw na potrzeby dozymetrii dla radioterapii jest w pelni uzasadniona, wazna
pod wzgledem naukowym i spotecznym oraz wpisuje sie w aktualne zapotrzebowanie na

rynku produktéw do zastosowan biomedycznych.

Uktad rozprawy doktorskiej i zastosowane pi$miennictwo

Recenzowana rozprawa doktorska zostata napisana w jezyku angielskim, w klasycznej
formie i liczy tacznie 152 strony. Praca sktada sig z szedciu gtdwnych rozdziatéw. Na jej
poczatku znajduje sie streszczenie w jezyku polskim i angielskim, nastepnie spis tresci.
Nieco brakuje wykazu zastosowanych skrétéw, ktéry niewatpliwie utatwitby lekture pracy.
Rozdziat pierwszy stanowi krétkie wprowadzenie do pracy, a w rozdziale drugim wskazano
i omoéwiono cel i zakres pracy. Rozdziat trzeci zawiera wstep literaturowy - omoéwiono
podstawy radioterapii, jak réwniez jej rodzaje. Kolejne podrozdziatly podwiecono dozymetrii
promieniowania jonizacyjnego, w tym m.in. jej rodzajom i dozymetrii zelowej 3D.
Szczegbdtowo oméwiono dozymetry Frickego i ich odmiany oraz inne dozymetry zelowe. W
rozdziale czwartym zamieszczono zestawienie uzytych materiatéw oraz zastosowanych
metod badawczych. Rozdziat pigty poswiecony zostat prezentacji uzyskanych wynikéw
badan i ich dyskusji. W rozdziale sz6stym zawarto wnioski, natomiast w koricowej czeéci
pracy znajduje sie spis literatury, wykaz publikacji Doktoranta oraz prezentacji
konferencyjnych.

Wprowadzenie literaturowe pracy liczy 22 strony i zawiera najwazniejsze informacje
dotyczace radioterapii i dozymetréw promieniowania jonizujacego. Wskazano
najwazniejsze metody walki z chorobami nowotworowymi, z poréwnaniem ich zalet i
ograniczen. Wskazano na rézne rodzaje $mierci komérek wywolanej promieniowaniem
jonizujgcym, jak réwniez potencjalne skutki uboczne radioterapii w przypadku wybranych
nowotworéw. Oméwiono dwa podstawowe rodzaje radioterapii — radioterapie zewnetrzng
wigzka promieniowania oraz brachyterapie (wigzka promieniowania dzialajaca
bezposrednio na zmiane nowotworowg). Poruszane w tym rozdziale zagadnienia sg $cisle
zwigzane z tematyka realizowanej pracy doktorskiej, gdzie aby méc prawidtowo
zaprojektowac radioterapie z wykorzystaniem wigzki zewnetrznej konieczne jest

wczesniejsze uzycie dozymetréw. W kolejnym rozdziale przedstawiono analize stanu wiedzy
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dotyczacg dozymetrii promieniowania jonizujacego. Omoéwiono budowe i zasade dzialania
komory jonizacyjnej, kalorymetréw do pomiaru wzrostu temperatury spowodowanego
dziataniem  wigzki, urzadzenia do obrazowania elektronicznego,  dozymetrii
termoluminescencyjnej, dozymetrii scyntylacyjnej tworzyw sztucznych, dozymetrii alaniny,
dozymetrii pétprzewodnikowej i dozymetrii chemicznej cieczy. W kolejnych podrozdziatach
pokrotce przedstawiono zasade dziatania dozymetréw Frickego. Czes¢ literaturowa pracy
zostata poprawnie zaplanowana i stanowi rzeczowe, jak réwniez potrzebne wprowadzenie
do tematyki i probleméw badawczych poruszanych w czesci opisujacej prace badawcze.
Wykaz literatury liczy 196 pozycji. Doktorant piszac prace korzystat gtéwnie z doniesien
literaturowych opublikowanych w uznanych czasopismach, publikowanych zaréwno w
ostatnich latach, jak i latach wczesniejszych, co jednak znajduje swoje uzasadnienie. Dobér
zrédet literaturowych jest wtasciwy i zgodny z tematykg badawczg recenzowanej rozprawy
doktorskiej.
Ta cze$¢ pracy, chociaz porusza najwazniejsze kwestie dotyczace podzniejszych badan,
pozostawia pewien niedosyt informacyjny, szczegdlnie w odniesieniu do uzywanych w
dozymetrii materiatéw Zelowych. Wskazane bytoby szersze oméwienie najnowszych badan
dotyczacych uktadéw zelowych stosowanych w dozymetrii i ich modyfikacji w oparciu o
najnowsze doniesienia literaturowe.
Praca napisana jest poprawnym jezykiem. Na uwage zastuguje staranna strona edytorska
pracy. W pracy pojawiajg sie jedynie nieliczne btedy lub niedociagniecia, np.:

e str. 21, Tab. 4 - w kolumnie ,Film structure” przedstawiono budowe filméw

uzywanych w dozymetrii, jednak efekt nieco psuje uzycie niewyraznej czcionki;
e str. 28 - brak oznaczenia przy Rys. 4A.

Cel pracy i zastosowana metodyka badawcza

Gtdwnym celem pracy byta modyfikacja dozymetru zelowego Frickego w celu poprawy jego

wiasciwosci do stosowania w radioterapii (gtéwnie poprzez obnizenie wspoitczynnika

dyfuzji), a takze zaproponowanie nowych zastosowan dozymetréw zelowych w radioterapii

i przetestowanie dozymetru Frickego w tych zastosowaniach.

Zakres realizowanych prac badawczych obejmowat:

e przeglad dostgpnej literatury naukowej dotyczacej radioterapii i dozymetrii

promieniowania jonizujacego, jak réwniez stosowanych dozymetréw , w szczegdlnosci
zelowych,

e badania wptywu jakosci wody na stabilno$¢ jonéw zelaza,




e badanie stabilnosci sktadnikéw dozymetru Frickego, alginianu sodu, chlorku wapnia,
produktu Pluronic F-127, Zelatyny, mleczanu zelazawego i glukonianu Zelazawego
oraz badanie reakcji zachodzacych pomiedzy wybranymi sktadnikami uktadu,

e optymalizacje procesu otrzymywania makrokapsutek alginianowych poprzez
wkraplanie roztworu alginianu sodu o odpowiednim stezeniu do roztworu Frickego
zawierajgcego dodatkowo chlorek wapnia oraz charakterystyke otrzymanych
kapsutek,

e wprowadzenie otrzymanych kapsutek do wybranej matrycy zelowej w celu uzyskania
dozymetru 1D oraz badanie wplywu matrycy na wiasciwosci kapsutek, weryfikacja
mozliwosci potencjalnego zastosowania kapsutek jako dozymetru 1D poprzez
napromieniowanie kapsutek w matrycy,

e prébe otrzymania mikrozelowego roztworu alginianu sodu i jondéw zelaza, a nastepnie
wprowadzenie do matrycy zelowej w celu uzyskania dozymetru 3D,

 badania temperatury przejscia zel-zol oraz wytrzymatosci na $ciskanie i wytrzymatosci
zmeczeniowej zelatyny, zelatyny modyfikowanej sorbitolem, zelatyny z roztworem
Frickego oraz zelatyny z roztworem Frickego i sorbitolem,

e opracowanie metody otrzymywania dozymetréw zelowych 2D do pomiaru rozktadu
dawki na skorze, a nastepnie przeprowadzenie badan aplikacyjnych otrzymanych
dozymetrow,

» optymalizacje sktadu dozymetréw 3D Fricke-XO-zelatyna, Fricke-XO-zelatyna z
sorbitolem, Fricke-XO-Pluronic F-127 w celu umozliwienia ich obrazowania za pomocg
optycznej tomografii komputerowej, w tym optymalizacje procesu obrazowania i
kalibracje,

e wyznaczenie wspotczynnika dyfuzji jondw zelaza w badanych dozymetrach zelowych
Frickego,

» zweryfikowanie planu leczenia z uzyciem Fricke-XO-Pluronic F-127 i Fricke-XO-
zelatyny lub Fricke-XO-zZelatyny z sorbitolem.

Materiaty otrzymywane na poszczegdinych etapach byty analizowane z wykorzystaniem
odpowiednio dobranych metod badawczych - UV-Vis, pomiary dyfuzji (ICP-OES), DLS,
metody mikroskopowe, DSC, badania wiasciwosci mechanicznych, etc.

Wyniki badan i dyskusja
W czesci badawczej recenzowanej rozprawy doktorskiej znajduje sie opis kolejnych

prowadzonych prac oraz wyniki badani uzyskiwane na poszczegdlnych etapach. Ta cze$é

pracy liczy 101 stron i napisana jest w sposéb klasyczny. Na poczatku zawarte zostaty




informacje dotyczace stosowanych materiatéw, metodologii otrzymywania i modyfikacji
uktadéw zelowych oraz uzytych metod badawczych.
W pierwszym etapie dokonano oceny wptywu jakosci uzywanej wody na stabilno$¢ jonéw
zelaza. Do badan uzyto wody z kranu (woda wodociggowa), wody destylowanej, wody
podwdjnie destylowanej oraz wody dejonizowanej. Najlepsza stabilnoscig wykazywaty sie
uktady, w ktdérych uzyto wody podwéjnie destylowanej. Kolejny etap prac obejmowat
otrzymywanie makrokapsutek zelowych poprzez wkraplanie roztworu alginianu sodu do
roztworu Frickego z dodatkiem chlorku wapnia. Wykazano, ze w zalezno$ci uzytego rodzaju
alginianu sodu oraz stezeri poszczegéinych sktadnikéw, otrzymywane kapsutki réznig sie
ksztattem i wiasciwosciami mechanicznymi. Najlepsze wyniki uzyskano dla uktadu
otrzymanego z 3,5% roztworu alginianu sodu i 3,5% roztworu chlorku wapnia.
W dalszym etapie prac otrzymane kapsutki wprowadzono do matrycy zelowej (Pluronic
F-127 lub zelatyna). Wyniki uzyskanych badan wykazaty, ze dyfuzje barwnika i jonéw Fe3*
obserwuje sig rowniez po wprowadzeniu kapsutek do matrycy zelowej. Ponadto
zaobserwowano, ze wprowadzenie kapsutek do zelu wigze sie réwniez ze zmiang ich
srednicy, przy czym zmiana ta jest rézna dla réznych rodzajéw matryc zelowych. We
wnioskach stwierdzono, ze z uwagi na dyfuzje jondw zelaza z kapsutek i kurczenie sie
kapsutek po wprowadzeniu do matrycy, modyfikacja dozymetru Fricke'a alginianem sodu
okazata sig nieudana. Niemniej jednak pomyst wprowadzenia zwigzkéw zdolnych do
wigzania zelaza w celu uzyskania zaréwno dozymetru 3D, jak i 1D wydaje sie interesujacy
pod katem potencjalnych aplikacji.
W dalszej czesci pracy skupiono sie na otrzymywaniu dozymetréw zelowych 2D do pomiaru
rozktadu dawki, np. na skérze, a nastepnie badaniach aplikacyjnych otrzymanych
dozymetréw oraz dozymetréw 3D w uktadzie Fricke-XO-zelatyna, Fricke-XO-zelatyna z
sorbitolem, Fricke-XO-Pluronic F-127. Pomyslinie zakoriczyta sie weryfikacja planu leczenia
z wykorzystaniem uktadu zelatyna-Fricke-XO z sorbitolem, obrazowanej godzine po
napromieniowaniu.
Czes¢ doswiadczalna pracy zostata dobrze zaplanowana, a uzyskane wyniki odpowiednio
opracowane, udokumentowane i wtasciwie zinterpretowane. Zasadniczy cel pracy zostat
zrealizowany. W odniesieniu do tej czesci pracy nasuwajg sie nastepujace komentarze i
pytania:

e str. 33 - nie podano informacji o czystosci uzywanych reagentéw,

e str. 34 - staba jakos¢ rysunku, rozmyte krawedzie i opisy,

e str. 34 - dlaczego do badan wybrano Pluronic F-127? Czy brano pod uwage inne

zwigzki z tej grupy materiatéw?




e str. 39 - dlaczego podczas badarh DSC pomiary wykonywano z szybkoscig ogrzewania
1 2°C/min, podczas gdy normy ISO zalecajg badania dla materiatéw polimerowych
z szybkoscig ogrzewania 10°C/min?

e czy badania witasciwosci mechanicznych przeprowadzono zgodnie z wytycznymi
zawartymi w odpowiednich normach?

e str. 74, rys. 38A - na wykresach nie zaznaczono kierunkéw pikéw endo- i
egzotermicznych.

o dlaczego podczas pomiardw DSC zakres pomiarowy zostat zawezony do temperatury
5-45°C? Poszerzenie zakresu pomiarowego, np. o obszar niskich temperatur
pozwolitoby na pozyskanie dodatkowych informacji, np. odno$nie rodzajéw wigzania
wody w badanych hydrozelach.

Przedstawione uwagi krytyczne i komentarze nie wplywajg jednak na jednoznacznie
pozytywng ocene catej pracy. Dobrze przemys$lane i odpowiednio zaplanowane badania i
prace doprowadzity do zrealizowania postawionych celéw pracy. Doktorant przeprowadzit
modyfikacje dozymetru Zelowego Frickego w celu poprawy jego charakterystyki do
zastosowan w radioterapii. Zaproponowal nowe zastosowania dozymetréw zelowych w
radioterapii i przetestowat opracowane dozymetry Frickego w tych aplikacjach. Szeroki
zakres przeprowadzonych prac badawczych $wiadczy o tym, ze mgr inz. Michat Piotrowski
swobodnie porusza sie zaréwno w obszarze laboratoryjnych prac badawczych z zakresu
modyfikacji chemicznej materiatdw i chemii radiacyjnej, jak réwniez w obszarze prac
aplikacyjnych. éwiadczy to o odpowiednim teoretycznym przygotowaniu, potwierdza
umiejetnos¢ samodzielnego prowadzenia badan naukowych przez Doktoranta w uprawianej
dyscyplinie nauki - inzynierii materiatowej. Gtdwnym osiggnieciem Doktoranta
stanowigcym jednoczesnie oryginalne rozwigzanie problemu naukowego byfa skuteczna
modyfikacja dozymetru Frickego do zastosowan w radioterapii. Uzyskane wyniki korzystnie

rokujg w kontekscie dalszych prac aplikacyjnych i wdrozeniowych.
Whnioski koficowe

Wyniki przeprowadzonych badan, w szczegdlnosci skuteczna modyfikacja dozymetru
Frickego do zastosowan w radioterapii, majg duze znaczenie zaréwno naukowe jak i
praktyczne oraz wnoszg istotny wkiad w wiedze w zakresie wytwarzania produktéw do
zastosowan biomedycznych i wspomagajacych terapie antynowotworowe. Opracowanie
nowych ukfadéw zelowych na potrzeby dozymetrii wpisuje sie w aktualne zapotrzebowania
w kontekscie poprawy skutecznoéci terapii antynowotworowych i pozwala na ograniczenie

niepozadanych skutkéw ubocznych radioterapii u pacjentéw.




Podsumowujac stwierdzam, ze przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska Pana mgr
inz. Michata Piotrowskiego pt. ,Development of the Fricke Radiochromic Gel Dosimeter for
Radiotherapy Dosimetry Applications” spetnia wymagania stawiane pracom doktorskim
okresine w Ustawie z dnia 20 lipca 2018 r. - Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U.
2020 poz. 85, wraz z pézniejszymi zmianami) i wnioskuje o dopuszczenie Doktoranta do
dalszych etapéw postepowania o nadanie stopnia doktora.

Ponadto, ze wzgledu na szeroki zakres i nowatorski charakter wykonanych badan, jakos¢
uzyskanych wynikéw oraz udokumentowany dorobek naukowy Doktoranta wnosze o

wyréznienie rozprawy doktorskiej Pana mgr inz. Michata Piotrowskiego.
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