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Recenzja rozprawy doktorskiej pana lek. Kacpra Zielinskiego zatytutlowanej
»Analyzing the concept of superhyperthermic capnoperitoneum as a potential

vehicle to reduce progression of intraperitoneal metastasis®.

Do recenzji przedstawiono prace wydana w formie monografii zatytutowana
»Analyzing the concept of superhyperthermic capnoperitoneum as a potential vehicle to
reduce progression of intraperitoneal metastasis“. Praca jest wydana w formie
ksigzkowej, o nietypowym planie opracowania - co oméwiono ponizej. Praca zajmuje 68
stron i cytuje 101 pozycji literaturowych z dziedziny.

Oceng pracy utrudnia brak ustalonego celu badania, a tym samym recenzent ma
utrudnione zadanie w wytypowaniu czy praca spetnita poktadane cele. Odniesienie do
celu pracy mozna odnalez¢ na stronie 7-8 manuskrpytu fragment, ktéry jest najblizszy
jego charakteryzacji - cytuje: ,Thus, to analyze the feasibility and efficacy of super-
hyperthermia as a potential treatment for PM [peritoneal metastasis], we will
investigate this method’s hyperthermic signature, its physical and structural effects on
the peritoneal tissue as well as technical feadibility in clinical application.“. Nalezy
zwrocic w stanowczy sposéb uwage, iz tak postawiony problem nie stanowi hipotezy
mozliwej do falsyfikacji. Na potrzeby przygotowania recenzji, recenzent zatozyt iz celem
pracy jest ,potwierdzenie hipotezy, iz aerozolowa chemioterapia w warunkach
hipertermii odmy otrzewnowej moze by¢ warto$ciowa opcja terapeutyczng dla chorych
na nowotwory otrzewnej na modelu przerzutowego raka jelita grubego“. Prosze
doktoranta o potwierdzenie czy tak moze brzmie¢ hipoteza oceniana w
przedmiotowej pracy (zastrzezenie 1). Do aspektu czy cel pracy zostat spetniony

pozwole sobie powrdci¢ w dalszej czesci recenzji.
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W rozdziale 1 omodwiono w kolejnych cze$ciach réznice miedzy metodami
chemioterapii dootrzewnowej w warunkach hipertermiii (HIPEC) oraz ci$nieniowej
areozolowej chemitoterapii dootrzewnowej (PIPAC). W znaczny sposéb przedstawiono
dane Kkliniczne dotyczace zasadnosci stosowania takiego leczenia nowotworéw
otrzewnej, nie wskazujac na sytuacje kliniczne, w ktérych mamy udowodniong role
leczenia miejsocwego nowotworéw ograniczonych do otrzewnej. Nalezy nadmienié, iz
wskazania do takiego leczenia majg wyjatkowo wyselekcjonowani pacjenci z rakiem
jelita grubego, nie s dobrze okres$lone parametry kliniczne pacjentéw u ktérych takie
terapie powinny by¢ proponowane, stad znajduje sie tu pierwsze ograniczenie niniejszej
pracy. W ocenie recenzenta, z racji braku tego elementu oceny problemu mozliwe byto
wybranie nie optymalnego modelu badawczego i tu moje pytanie do doktoranta: czy
mozna oszacowac czy wybrane linie komoérkowe i inne modele biologiczne raka
jelita grubego maja biologiczna predyspozycje do tworzenia sie przerzutéw w
otrzewnej? Jest to oczywiste, iz znaczna ekspozycja otrzewnej na komorki
nowotworowe raka jelita grubego doprowadzi do stworzenia przerzutéw w
otrzewnej, ale poddawani leczeniu miejscowemu sa wylacznie pacjenci, ktérych
choroba jest wylacznie ograniczona do otrzewnej, bez tworzenia przerzutéow w
najczestszych lokalizacjach rozsiewu tej choroby (watroba, poza regionalne wezty
chionne). Poszukujac przyczyn biologicznych takiego stanu rzeczy nalezy przyjac,
iz najpewniej takie podtypy choroby sa zdolne do wchodzenia w interakcje
komoérka-nowotworowa vs mikrosrodowisko otrzewnej, a interakcja
z mikrosrodowiskiem wydaje sie by¢ istotnym czynnikiem prognostycznym i
predykcyjnym w tym podtypie choroby. Czy wybér innych modeli (linii
komoérkowych) zamiast najczesciej badanych jakie wybrano w rozprawie mogtby
mie¢ wptyw na wyniki badan? (zastrzezenie 2)

W kolejnej czeSci omdéwiono réznice termodynamiczne zwigzane Zzrdéznym
wyborem no$nika chemioterapii (ptyn / gaz) opierajac sie o dane z zakresu ogélnych
rozwazan fizykochemicznych, a nastepnie przeprowadzono rozwazania nad rolg
odwodnienia tkanek w warunkach hipertermii w srodowisku gazowym. W tym aspekcie
recenzentowi trudno jest przesledzi¢ tok rozumienia ,odwodnienia tkanek". Z zatozenia
hipertermia powinna sprzyja¢ zwiekszonemu parowaniu z powierzchni otrzewnej. Nie
ma jednak danych, aby powiedzie¢, iz to przejSciowe ,wysychanie” tkanek moze mie¢

znaczenie praktyczne, zwtaszcza w przypadku gdy chemioterapia jednoczasowa jest
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podawana w formie areozolu (wodnego). Cato$¢ rozwazar opiera sie o to, ze do takiego
zjawiska musi dochodzi¢, ze wzgledu na skraplanie sie (wody?) na kamerze w czasie
procedury przygotowawaczej do PIPAC. Tymczasem istnieje mozliwoé¢, iz dochodzi
wewngtrzotrzewnowo z parowaniem ,filmu wodnego“ na powierzchni otrzewnej, filmu
powstatego z rozklejenia blaszek otrzewnej przy wspétistniejgcym zwykle z rozsiewem
otrzewnowym Sladowym wodobrzuszu. Wéwczas podniesienie temperatury w obrebie
obszaru wytworzonej odmy otrzewnowej prowadzi do parowania filmu, a zracji
wigkszego ciepta wiasciwego materiatu z ktérego wykonana jest kamera laparoskopu
dochodzi do skoplenia wody na kamerze. Czytajgc ten fragment rozprawy mozna mie¢
wrazenie, iz autor przecenia¢ moze role biologiczna prostego i krotkotrwatego zjawiska
fizycznego jakie obserwujemy w momencie podgrzewania jamy otrzewnowe.
Chcialbym poprosi¢ doktoranta o wskazanie danych zdowolnego modelu
biologicznego, iz poddawanie ognisk nowotworu w obrebie otrzewnej
przejsciowemu ,odwonienieniu“ moze sprzyja¢ wzrostowi efektu cytotoksycznego
chemioterapii podawanej systemowo lub dootrzewnowo (zastrzezenie 3).

W Kkolejnej czeSci przedstawiono wyttumaczenia biologiczne dla mozliwych
obserwacji potwierdzajgcych hipoteze. W szczeg6lnosci w rozdziatach tych znajduje sie
szereg zjawisk, dla ktérych nie ma potiwerdzenia w literaturze. Model budowy
otrzewnej definiujgcy poszczegdlne elementy inwazji $ciany zaktada, statg budowe
Sciany i zaktada, iz bezkomdrkowe podscielisko potozone ponizej mezotelium jest
waznym celem terapeutycznym dla PIPAC (,Thus, any increased cellular toxicity within
this thin layer could primary target PM“). W zasadzie wiekszo$¢ tego dziatu jest probg
naukowego ,opakowania“ hipotezy w zjawiska o matym poparciu w danych. O ile nie
stanowi to zarzutu do samej pracy, to raczej powinno zastanowi¢, czy piszacy rozprawe
nie skupit sie zbytnio na potwierdzeniu mglicie postawionej hipotezy, a nie prébie
rzetelnej oceny wiedzy. Przyktadowo - model termodynamiczny otrzewnej zaktada
marginalng role wypromieniowywania ciepta w czasie zabiegu, nie zaklada istotnego
wplywu perfuzji narzagdowej na skuteczno$c¢ hipertermii. Model ,ci$nieniowy“ odmy
otrzewnowej zaktada, iz 4 litrowa odma ,otworzy“ wszystkie zachytki jamy otrzewnej,
co nie znajduje poparcia w prawie Pascala - tzn nalezy zatozy¢, iz z racji potozenia
drenéw w przedniej cze$ci jamy otrzewnej przenikanie gazu, np do torby sieciowej
bedzie nieznaczne, w skutek zamkniecia tego kompartmentu przez nacisk na zotgdek i

zblizong S$cidliwo$¢ gazu w Zotgdku i gazu w odmie otrzewnowej. Mniejsza
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pojemno$¢ cieplna gazu odmy otrzewnowej oszacowanie temperatury w otrzewne;j jest
trudniejsze, a jednocze$nie, istotniejszy jest wptyw perfuzji narzagdowej na obnizanie
temperatury narzagdéw otrzewnej etc. W ocenie recenzenta zabrakto w tym dziale
podkreslenia argumentéw przeciwnych zatoZonej tezie - tzn. jakie aspekty fizyczne
definiujg iz PIPAC jest metoda z zatozenia gorsza w leczeniu PM z wykorzystaniem
hipertermii, tj:

- nizsza pojemno$¢ cieplna solwentu, co skutkuje wybitnie powierzchownym
dziataniem hipertermii i wieksza wrazliwo$cig na czynniki takie jak obnizanie
temperatury przez perfuzje narzagdowsg;

- wieksza Scisliwo$¢ gazu co skutkuje mniejszg penetracjg do catoSci jamy
otrzewnowej;

- problem pomiarowy temperatury w otrzewnej ze wzgledu na niskie ciepto
wiasciwe gazu odmy w ktérej dokonywany jest pomiar, do temperatury tkanek
oraz zwigzany ztym nieokre$lony problem garadientu cieplnego gaz-tkanki
z powodu tego, iz tkanki posiadaja znacznie wyzsze ciepto wtasciwe niz
srodowisko, w ktérym dokonywany jest pomiar (odma);

- problem dwoch $rodowisk w PIPAC - tzn. chemioterapii w areozolu wodnym i
hipertermii w $rodowisku gazowym etc.

Catkowicie jednocze$nie pominieto w pracy, iz analogiczny do hipotetycznego
,2parowania“ efekt mozna uzyska¢ poprzez zastosowania hiperosmomolarnego roztworu
w perfuzji otrzewnowej, ktéry bedzie sprzyjat przenikaniu wody z powierzchownych
warstw Sciany jamy otrzewnowej, a jednoczeénie bedzie sprzyjat perfuzji cytostatyku do
obszaru, ktéry planowany jest do leczenia.

Wstep konczy wskazanie, iz niniejsza rozprawa nie wyczerpuje zdefiniowanego
problemu i opisano jakie sg dalsze plany naukowe (co powinno by¢ przeniesione do
dyskusji, a nigdy nie powinno by¢ umieszczane przed prezentacjag wynikéw pracy, gdyz
burzy logiczny ciag pracy). Czytajac ten rozdziat recenzent ma wrazenie pomniejszego
braku obiektywizmu piszacego. W ocenie recenzenta witasciwym opracowaniem
naukowym wstepu bytoby opisanie:

1. problemu leczenia notworéw otrzewnej z podziatem na nowotwory pierwotne i

wtorne, ze zdefiniowaniem roli metod dootrzewnowych w poszczeg6lnych

nowotworach;
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2. opisanie ograniczon wynikajacych zklasycznego systemowego i wytacznie
operacyjnego sposobu leczenia nowotwordéw otrzewnej na dowolnym modelu
(migdzybtoniak otrzewnej, zaawansowany rak jajnika, sluzak rzekomy otrzewnej
lub przerzutowy rak jelita grubego);

3. nastepnie om6wi¢ na tym samym modelu mozliwosci leczenia dootrzewnowego
z opisaniem zasad - tj.: sposoby planowania takiego leczenia, zabieg Sugarbakera
jako metoda klsyczna, zasady prowadzenia cytoredukcji, zasady i sposoby
prowadzenia hipertermii dootrzewnowej w modelu otwartym (colliseum) i
zamKknietym, wyniki takiego leczenia wg danych literaturowych;

4. modyfikacja metody klasycznej przez wprowadzenie PIPAC.

5. Zdefiniowanie hipotezy badawczej (,PIPAC pozwala na uzyskanie analogicznych
krotkotrwatych efektéw cytotoksycznych do metody referencyjnej jaka jest
HIPEC).

Brak oméwienia metody otwartej HIPEC (ci$nienie atmosferyczne, wysoki stopien
homogennosci parametréow fizycznych perfuzji w jamie otrzewnowej, brak
Lprzesuszania“ etc) czyli metody o uznanej wartos$ci Kklinicznej stanowiacej
odwrotno$¢ fizycznych zatozen metody PIPAC pokazuje btedy warsztatowe, ktoére
istotnie obnizajg warto$¢ niniejszej rozprawy.

W rozdziale poSwieconym omdéwienie materiatéw i metod opisano po krétce model
eksperymentalny. Komentarze do tej czesci:

- rozdziat 2.1 - zdefiniowano objeto$¢ modelu otrzewnej na 4 litry, nie podano
wielko$ci powierzchni modelu otrzewnej; wg ryciny pogtadowej (Fig. 7) przy
wielko$ci dna pojemnika pokrytego otrzewng i wielkoSci specymenu 7x8 cm
mozna bytoby oszacowa¢ pozostate parametry; w takim modelu
prostopadtoscian o objetosci 4 litrow miatby wymiary 8 cm x 7 cm (otrzewna
potoZona na dnie wypetniajaca cata powierzchnie dna) przy 71 cm wysokoSci
pojemnika co jest dalekie od modelu idelnego; prosze doktoranta o odpowiedz
czy rycina Fig 7 przedstawia obraz modelu badawczego (zastrzezenie 4);

- analizujgc dalej: przy dwoéch trokarach i duzym przeptywie (tj. teoretycznej
wymianie cato$ci objetosci modelu ,jamy otrzewnej“ co 16 sekund, , nalezy
uwzglednié¢ nieliniowy (turbulentny) przeptyw gazu przez jame stad nie mozna
oceni¢ czy zalozenia przyjete przez doktoranta sg prawidtowe nie znajac

wymiaréw rzeczywistych, potozenia trokaréw i potozenia spcymenu; recenzent
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nie jest jednak tak matostkowy aby uznawaé, iz rysunek pogladowy
przedstawiony na Fig. 7 opisuje obraz modelu, najpewniej byl to
prostopadto$cian o dtugosSci krawedzi z zakresu 12-20 cm, z umieszczeniem na
dnie, w okolicy $rodka specymenu otrzewnowego $wini i trokarami potozonymi
na przeciwlegtych $ciankach. Taki model bylby relatywnie dobry, pod
warunkiem wykluczenia turbulentnego przeptywu gazu. I tu moje pytanie:
w jaki sposéb wykluczono turbulentny przeptyw gazu w modelu? A jesli go
nie wykluczono, czy doktorant mozZe oszacowa¢, jaki wplyw na przyjety
model obliczeniowy moze mie¢ obecnos¢ turbulentnego przeplywu w
modelu, ktory nie musi by¢ obecny w warunkach PIPAC? (zastrzezenie 5)

W kolejnych wyliczeniach, wobec braku zdefiniowania wymiaréw komory
eksperymentalnej okreslanej jako model otrzewnej przyjeto abitralnie wymiary
15,8 x 15,8 x 15,8 cm; dla zobraozowania takie wymiary bytyby powigzane
z powierzchnig jamy rzedu 1516 cm?; jednocze$nie sama wielko$¢ specymenu
7x8 cm pokrywataby woéwczas niecate 4% powierzchni komory; pytanie do
doktoranta, czy moze mie¢ wplyw fakt, iz wylacznie pomniejsza czes¢
komory modelu jest pokryta specymenem? Jesli tak to jaki i jak probowano
zminimalizowac¢ te ograniczenie? (zastrzezenie 6)

Zaktadajac powierzchnie jamy otrzewnowej pytanie recenzeta - czy przeptyw
gazu nie powienien by¢ definiowany jako przeptyw na jednostke powierzchni
otrzewnej, a nie jako przeptyw absolutny, jesli tak to eksperymentalny przeptyw
15 litréw/min, przy powierzchni aktywnej otrzewnej 0.0056 m2 stanowi
rownowarto$¢ przeptywu 2678 1/m?2/min powierzchni otrzewenej; czy w ocenie
doktoranta mozliwe jest uzyskanie chocby 1% takiego przeptywu w
warunkach praktyKki klinicznej? Czy niepoprawne zdefiniowanie przeptywu
moze mie¢ wplyw na nadmierne wysychanie specymenu swinskKiej
otrzewnej? (zastrzezenie 7)

Wytgcznie czeéciowe pokrycie specymenem powierzchni komory prowadzi do
sytuacji w ktorej mamy Srodowiska o réznej hydrofobowoéci, co moze mieé
znaczenie dla przemieszczania sie filmu wodnego w trakcie fumigacji areozolu;
czy to ograniczenie modelu moze mie¢ wplyw dla interpretacji wynikow?

Czy probowano minimalizowa¢ ryzyko przez zmiane hydrofobowosci
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komory, dla uzyskania homogennego rozkladu filmu wodnego
powstajacego z nakladania areozolu? (zastrzezenie 8)

- Bezistotnych komentarzy do czesci in vitro na modelu komérkowym.

W rozdziale wyniki oméwiono wyniki w chronologicznej kolejnosci ich uzyskiwania.
Wyniki dla sondy powierzchniowej i sond potozonych na glebokosci 2 i 5 mm wskazuja,
iz caty model badawczy udowadnia brak istotnej klinicznie wartoéci dwutlenku wegla
jako nosnika ciepta stuzgcego do uzyskiwania hipertermii. Jednoczesnie obliczenia
oparto o pomiary z jednego punktu pomiarowego wykonujac wielokrotne powtérzenia
eksperymentu; pytanie do doktoranta - dlaczego nie wykorzystano wigkszej liczby
sond potozonych w réznych fragmentach modelu otrzewne;j? Czy uzyskanie
docelowej temperatury wylacznie na powierzchni i to pod koniec 1 godzinnej
ekspozycji, przy braku uwzgledniania negatywnego wplywu perfuzji narzadowej
na uzyskiwana temperature nie nakazuje rozwazenie poprawnosci modelu?
(zastrzezenie 9) Wobec braku odpowiedniego wstepu klinicznego, nie trudno jest sie
dziwi¢, iz doktorant nie wyciaga krytycznych wnioskéw, ztego, iz brak uzyskania
zatozonej hipertermii na gtebokosci 2 mm w zasadzie dyskwalifikuje taka metode jako
metode lecznicza zmiany otrzewnowe.

Zaktadajac, iz ,otrzewna“ pokrywata 4% powierzchni modelu badawczego, a ciepto
wilasciwe dla sktadnika budowy komory jest nizsze niz dla tkanek, czy doktorant
oszacowat jakg temperature uzyskatby dla sondy potozonej na gltebokosci 2 mm w tych
samych warunkach jakby otrzewna pokrywata cato$¢ powierchni komory oraz
zaktadajgc iz podlegtaby statej perfuzji krwig o temperaturze 37 st C ? Wg szacunkow
recenzenta mozliwe bytoby osiagniecie temperatury ok 38 st C, maksymalnie 38.5
st C jesli uwzglednimy ograniczona perfuzje narzadowa w efekcie podwyzszonego
ciSnienia w jamie otrzewnowejj. Czy doktorant uwzglednial w obliczeniach
pokrycie otrzewna 4% powierzchni komory oraz czy uwzglednial ciepto wlasciwe
Scianej pozostalej cze¢sci komory? (zastrzezenie 10)

Kolejno opisano eksperymenty z perfuzjg jelita cienkiego ptynem i gazem
hipertermicznym. W ocenie recenzenta wyraznie wyniki zaprezentowane na rycinie Fig
12 wskazuja, iz nie mozna przyjmowa¢ klinicznie istotnej hipertermii w przypadku
stosowania gazu jako no$nika ciepta.

W  kolejnym rozdziale opisano wplyw hipertermii na przezywalno$é¢ linii

komorkowych, wskazujac iz istotny wptyw osiggany jest przy temperaturze ok 70 st C i

7



wyzszej. Czy doktorant moze odpowiedzie¢, czy udalo sie w modelu
eksperymentalym uzyskac¢ taka temperature na powierzchni modelu otrzewnej?
Jesli nie - to czy nie jest to kolejny argument dla zaniechania dalszych badan?
(zastrzezenie 11)

W rozdziale 3.2 poszukiwano komoérkowych zaburzen jako efekt dziatania
krotkotrwatej hipertermii na specymen otrzewnej. Pytanie jakich komérkowych
zaburzen spodziewat sie doktorant podgrzewajac preparat, ktéry nie byt preparatem
,2zywym“. Czy komorki specymenu swinskiej otrzewnej poddawane ,owiewaniu
cieplym powietrzem®, bez perfuzji narzagdowej powinny ulegac proliferacji, ktorej
zachanowanie maéglby Pan tu zaobserwowa¢? Czy takie komodrki moga podlegaé
apoptozie? Recenzent odpowie tu juz za doktoranta. Nie. Preparat ,nie zywy“ nie
wykazuje zaburzen komorkowych po podgrzeniu w temperaturze 70 st C, a
zamieniajac juz cale to opracowanie w zart, zdjecia zaprezentowane na Fig 15
powinny predzej znaleZ¢ sie w podrecznikach zzakresu popularnej ostatnio
~Kuchni molekularnej“ i powinny stanowi¢ uzasadnienie dlaczego nie nalezy
spozywa¢ ,krwistych stekow“ zmiesa pochodzacego znieznanego czy
niepoddanego odpowiednim badaniom sanitarno-weterynaryjnym. Ten rozdziat
pokazuje bezkrytyczne podejscie do doktoranta do tematu i nieumiejetnos¢
falsyfikacji hipotez badawczych jakg oczekuje sie od doktoranta. (zastrzezenie 12)

Rozdziat 3.2.1 opisuje wplyw nieoptymalnych warunkéw prowadzenia hodowli
komédrkowej na przezywalno$¢ komorek. Ekspryment przeprowadzony prawidtowo, ale
w glebszej analizie nie wspomaga zrozumienia wartos$ci catego modelu badawczego.

Rozdziat 3.3.3 posiada najwieksza warto$c¢ z catej pracy. Dane zaprezentowane
tamze stanowig iz zasieg dziatania ,owiewania cieptym CO2“ jest wyltgcznie
powierzchniowy. Tak przeprowadzony eksperyment, w potaczeniu z potrzebami
klinicznymi w leczeniu dowolnych nowotwréw otrzewnej (miedzybtoniak, sluzak, rak
jajnika, przerzutowy rak jelita grubego) udawadnia, iz zatozenie badawcze jest btedne i
przeprowadzone badania falsyfikuja hipoteze badawczg. Ten rozdziat potwierdza
wartos$¢ catej pracy. Osobiscie prositbym o zgode na reporodukcje Fig 18 w kazdym
wykladzie jaki prowadze na temat leczenia nowotworéw otrzewnej, pod
warunkiem mozliwej wlasnej interpretacji tego zjawiska, tj. metoda PIPAC

posiada fizyczny zakres dzialania pomiedzy 50-100 um glebokosci Sciany jamy



otrzewnej, stad moze by¢ badana wylacznie do stosowania u chorych ,PCI 0 -
CCRO“ - czyli np.:
- jednoczasowo zhemikolektomia prawostronng sperforowanego $luzaka
rzekomego po catkowitej makroskopowo cytoredukcji wykonanej przy
pierwszym zabiegu;
- jako metoda przy braku zmian makroskopowych w pierwotnym leczeniu
raka jajnika z wysiekiem otrzewnowym etc.
pod warunkiem przeprowadzenia odpowiednich prospektywnych badan
Klinicznych. Tak zaprezentowane wyniki pozwalaja na uznanie, iz doktorant
stworzyt dzieto zaslugujace na miano rozprawy doktoskiej. Czy doktorant zgadza
sie z takg interpretacja? (zastrzezenie 13)

W kolejnych rozdziatach opisano dyskusje wynikéw i wnioski. Jednak
z interpretacjg owych nie sposo6b sie zgodzi¢ uwzgledniajac poprzedni kilka stron mojej

recenzji.

Pomniejsze komentarze merytoryczne:

. stona 9 - autor sugeruje, iz przerzuty otrzewnowe nie stanowig przerzutéw odlegtych
(,distant metastasis“), co nie jest prawdziwym stwierdzeniem - vide TNM wersja 8.0 -
zajecie otrzewnej definiuje stopien zaawansowania IVc i jest powigzane z cechg Mlc

klasyfikacji TNM.

Reasumujgc, przedstawiona do recenzji praca jest napisana niestarannie i jest
bardzo trudna do rzetelnej recenzji. Nie wskazano hipotezy badawczej, stad nie spos6b
jest oceni¢ nie tylko czy cele pracy zostaty spetnione, ale czy takze doktorant posiada
warsztat naukowy w tworzeniu i falsyfikacji hipotez. Doktorant stosuje bardzo duze
uprzeoszczenie w przedstawieniu zatozen klinicznych dla podjetych badan i w ocenie
recenzenta utracit na wczesnym etapie prowadzenia tego badania krytycyzm do catego
problemu. W ztozonych obliczeniach badawczych pominieto rozliczne zatozenia, ktore
nie byly odpowiednie dla poparcia warto$ci metody. Ostateczny model ,owiewania
otrzewnej cieptym dwutlenkiem wegla“ nie wykazat dziatania czynnikéw fizycznych na
odpowiedniej gtebokosci Sciany jany otrzewnej, co sprzyjato stworzeniu koncepcji
»wysychania“ jako sposobu ,leczenia“. Jakkolwiek nie mozna powiedzie¢, aby praca nie

miata warto$ci naukowej. Dane pokazane na rycinie 9 (brak wzrostu temperatury na
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gtebokosci 2 mm modelu specymenu $winskiej otrzewnej) oraz ryciny 18 (efekt
wysuszenia tkanek widoczny do gtebokosci 0,05-0,1 mm) jest wielce warto$ciowy. Nie
mozna jednak zgodzi¢ sie zinterpretacjg jaka przedstawit w dyskusji i wnioskach
doktorant, gdyz doktorant bezspornie obalit zasadno$¢ rozwijania metody PIPAC i mam
nadzieje, iz doktorant w trakcie obrony nie bedzie polemizowat z tym stwierdzeniem.

Taka dyskrepancja pomiedzy danymi i ich interpretacja jest wyjatkowa. Budzi
pytanie o szczero$¢intencji badawczych, ktérych oceny recenzent nie moze jednak
sprawdzac. Nalezy jednak uwzgledni¢ otoczenie spoteczne niniejszej pracy. Metoda
PIPAC jest metodg o ograniczonym uznaniu klinicznym i obecnie znajduje sie w Polsce
poza tzw. Koszykiem $wiadczen gwarantownych. Nie znajduje takze powierdzenia w
opracowaniach naukowych publikowanych przez odpowiednie towarzystwa naukowe.
Stad zrecenzent prosi o ewentualne ujawnienie przy obronie pracy, czy przy
tworzeniu pracy nie bylo istotnego wplywu producenta technologii PIPAC, a jesli
tak to w jakim zaKkresie moglo to wplyna¢ na sprzeczna z prezentowanymi danymi
interpretacje wynikow niniejszej pracy (zastrzezenie 14).

Ujawniony potencjalny konflikt interesu nie stanowi przeciwwskazan do
pozytywnej oceny niniejszej pracy, ale w przypadku, gdyby ten konflikt zaistnial, to nie
ujawnienie tego Konfliktu w zasadzie dyskredytuje doktoranta jako adepta nauki. I choé¢
ustawowo recenzent nie ma mozliwosci na ocene tego aspektu pracy, to pozostawia to
jednostce prowadzacej postepowanie doktorskie, jako jednostce wyposazonej w
instrumenty z zakresu badania etyki postepowania badacza i z tego wtasnie powodu
niniejszg recenzje¢ przedstawitem w jezyku polskim.

Majgc na wzgledzie powyzsze opiniuje do Rady Dyscypliny Nauk Medycznych o
przyjecie niniejszej rozprawy jako spetniajgcej kryteria ustawowe dla pracy doktorskiej
i dopuszenie kandydata do dalszych etapéw postepowania. Jednoczesnie recenzent
chciatby wyrazi¢ na tym etapie przeprosiny do Wysokiej Rady za dtugotrwate
procedowanie niniejszej recenzji co byto powiazane z koniecznoscig przeprowadzenia

dtugiego studium badawczego nad przedmiotem rozprawy.
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