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OCENA OSIAGNIECIA NAUKOWEGO: "PROJEKTOWANIE, OTRZYMYWANIE
I CHARAKTERYSTYKA NOWYCH RADIOFARMACEUTYKOW
MOLEKULARNYCH DO DIAGNOSTYKI I TERAPII NOWOTWOROW Z
NADEKSPRESJA RECEPTORA HER2” ORAZ DOROBKU DR MARKA
PRUSZYNSKIEGO KANDYDATA DO STOPNIA DOKTORA HABILITOWANEGO

Zainteresowania naukowo-badawcze dr Pruszynskiego w ostatnich latach dotyczyly
projektowania i syntezy nowych radiofarmaceutykow, ktore potencjalnie mozna wykorzystaé
do diagnostyki i terapii nowotworéw. Badania przedstawione w publikacjach zalaczonych
jako osiagnigcie dotyczyly gldwnie optymalizacji otrzymywania radiofarmaceutykow poprzez
przylaczanie radionuklidow do biomolekul, tak by nie zmienily one swoich wiasciwosci
biologicznych. Waznym celem w projektowaniu i opracowaniu syntezy bylo réwniez
uzyskiwanie finalnego produktu o bardzo wysokiej czystosci radiochemicznej, zdolnego do
gromadzenia si¢ gtéwnie w tkance nowotworowe;j.

Badania, ktore dr Pruszynski przedstawil jako osiagni¢cie habilitacyjne autor
rozpoczal w czasie stazu podoktorskiego w Duke University Medical Center w Durham USA.

CyKkl publikacji wchodzacych w sktad przedstawionego osiagniecia naukowego sklada
si¢ z pigciu prac wieloautorskich. W dwoéch z nich dr Pruszynski jest autorem
korespondencyjnym. Habilitant bardzo wysoko ocenia swoje udzialy w poszczegdlnych
pracach, co przy tak duzej ilosci autorow jest dos$¢ niezwykle, ale nie rozumiem udzialow
procentowych w badaniach naukowych ($cistych lub nauk o zyciu) wiec nie bede rozwazat
dalej problemu udziatéw poszczegdlnych autoréw. Szkoda, ze w pracach wykonanych w

kraju w ramach projektu NCN sprawa wspotautorow nie jest bardziej klarowna.
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Glownym celem badawczym w prezentowanych pracach bylo znalezienie
radiofarmaceutykéw molekularnych, ktérych mozna by uzyé do diagnostyki lub terapii
nowotworéw o wysokiej selektywnosci. Cel bardzo wazny i bardzo trudny do osiagnigcia.
Jako cel biologiczny wybrano receptor ludzkiego naskérkowego czynnika wzrostu typu 2,
HER2, ktéry jest receptorem kinazy tyrozynowej. Nadekspresja receptora HER2 zwiazana
jest z wieloma nowotworami i powoduje bardzo powazne problemy w leczeniu. Nowotwory z
nadekspresjag HER2 sg bardziej oporne na rézne terapie. Jako czasteczki celujace w receptor
HER2 wybrano przeciwcialo monoklonalne oraz dwa rodzaje nanocial, a jako radionuklidy

e ¥ B emitujacy czastki o izotop aktynu 2Ac.

dwa izotopy jodu,

Pierwszym i chyba najtrudniejszym etapem osiagnigcia celu byto opracowanie, co w
lecznictwie jest wazne, metody przytaczenia radionuklidow do biomolekut tak by nie zmieni¢
oddziatywania z receptorem. Waznym réwniez bylo to, zeby radiofarmaceutyk gromadzil si¢
gtéwnie w guzie nowotworowym. Dalsze badania in vitro i in vivo mialy wykaza¢
przydatnos$¢ nowych radiofarmaceutykow w diagnostyce i leczeniu nowotworow.

Ciekawym pomystem bylo wykorzystanie nanocial zwanych tez przeciwcialami
jednodomenowymi. Te fragmenty przeciwcial moga zachowywaé pelng funkcjonalnosé
calego przeciwciata. Nanociala maja kilka waznych zalet, sa mniejsze wigc tatwiej penetruja
komorki, maja lepszq farmakokinetyke, no i co jest bardzo wazne w lecznictwie, sa
stosunkowo tanie.

Dobér radionuklidow tez jest ciekawy, izotopy jodu mozna wykorzysta¢ w metodach
diagnostycznych takich jak SPECT czy PET oraz w terapii (B, elektrony Auger’a). Izotop
25 Ac emitujacy czastki o ma spory potencjat w celowanej terapii radionuklidowe;.

Podsumowujac mysle, ze cel prac prezentowanych w publikacjach ,,habilitacyjnych”
jest aktualny, ambitny i wazny dla rozwoju diagnostyki i terapii nowotworow.

Bardzo ciekawe badania przeprowadzono dla nanociata SF7GGC. Poszukiwania grupy
prostetycznej dla radionuklidu jodu wyraznie pokazuja na duzg znajomos$¢ problemu przez
habilitanta. Kumulacja radionuklidu w komoérkach nowotworowych, retencje¢ w nerkach

pozwolity dr Pruszynskiemu na znalezienie bardzo efektywnej grupy prostetycznej z duzymi

szansami na zastosowanie w klinice. Badania sg przeprowadzone bardzo solidnie, co
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pozwolitlo habilitantowi na okreslenie ,przydatnosci” wielu grup prostetycznych w
diagnostyce i terapii radionuklidami jodu.

Bardzo ciekawym pomystem byl rowniez zastosowanie 25Ac, o emitera, bardzo
skutecznego radionuklidu potencjalnie dobrego kandydata na terapeutyk matych guzéw.
Otrzymane wyniki nastrajajg optymistycznie i jest duza szansa na zastosowanie otrzymanego
preparatu w klinice. Wedlug mojej oceny osiagnigcie przedstawione przez dr Pruszynskiego
w pracach H1-HS5 spelnia warunki stawiane dla otrzymania stopnia doktora habilitowanego.

Pozostaty dorobek publikacyjny moze nie jest imponujacy, ale jest solidny. Przygoda
dr Pruszynskiego z radionuklidami rozpoczeta si¢ na powaznie po rozpoczgciu pracy w
zespole prof. Bilewicza. Do interesujacych prac mozna niewatpliwie zaliczy¢ prace z astatem
211 czy skandem 44. W czasie wykonywania tych badan dr Pruszynski rozpoczal owocna
wspolprace ze osrodkami zagranicznymi m.in. z Dubna, Durham, Czechami, Bad-Berka.

Mysle, ze przyznanie stopnia doktora habilitowanego dr Pruszynskiemu jest uzasadnione.

Prof. dr hab. Henryk Kozlowski




