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Recenzja Rozprawy Doktorskiej
»Elektroprzedzone dwustrumieniowo poliestrowo-poliuretanowe wiékniny do

zastosowan w leczeniu przepuklin”

1. Podstawa formalna

Recenzja zostata opracowana w odpowiedzi na pismo Dyrektor Centrum Materiatéw Polimerowych
i Weglowych Polskiej Akademii Nauk, prof. dr hab. Barbary Trzebickiej wraz z informacja, ze uchwatg
Rady Naukowej CMPW PAN z dnia 23 czerwca 2023 r., zostatam powotana na recenzentke rozprawy

doktorskiej Pana mgra inz. Jakuba Wtodarczyka.
2. Ocena formalna i merytoryczna rozprawy doktorskiej

Przedfozona do recenzji rozprawa doktorska Pana mgra inz. Jakuba Whtodarczyka zostata zrealizowana
w Centrum Materiatow Polimerowych i Weglowych Polskiej Akademii Nauk w Zabrzu. Prace wykonano
pod kierunkiem Pana prof. dr hab. inz. Janusza Kasperczaka, a role promotora pomocniczego
powierzono Panu doktorowi Michatowi Sobocie. Recenzowana rozprawa doktorska zostata
przygotowana zgodnie z nowymi wytycznymi wynikajacymi z ustawy z dnia 14 marca 2003 r.
z péiniejszymi zmianami o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule
w zakresie sztuki. Tematyka realizowanej pracy miesci si¢ w nurcie prowadzonych badan, dotyczacych
aktualnej problematyki projektowania nowych noénikéw dostarczania lekéw, bazujacych na
nietoksycznych i biokompatybilnych materiatach, ktére

jednoczesnie zapewniaja mozliwoéé

kontrolowanego uwalniania substancji czynnej w okreélonych czasie oraz miejscu.

Dokonujgc oceny rozprawy doktorskiej bratam pod uwage m.in. nastepujace czynniki, oryginalnoé¢
badar i ich innowacyjny charakter, celowosé podjetego problemu badawczego, metodologie, dobér
wykorzystanych metod badawczych, poprawnoéé interpretacji otrzymanych wynikéw oraz

umiejetnos¢ dyskusji z uwzglednieniem doniesier literaturowych, a takze wktad w rozwéj dyscypliny

naukowej Nauki Chemiczne.
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W ostatnich latach mozna zaobserwowac wyraznie zintensyfikowany postep w zakresie medycyny
i farmacji, polegajacy na udoskonalaniu istniejgcych juz terapii lub wprowadzajacy lepsze, innowacyjne
metody, dzigki ktdrym leczenie staje sie mniej uciazliwe dla pacjentéw. W tych nowych terapiach
bardzo istotnym elementem jest czesto synteza i dobér odpowiednich materiatéw i noénikéw
substancji leczniczych. Kluczowe zagadnienia w obszarze opisanego wczesniej zakresu, w szczegdlnosci
opracowania materiatu uzytego jako siatki w leczeniu przepuklin wraz z noénikami substancji
aktywnych, s tematem recenzowanej rozprawy doktorskiej, co Swiadczy posrednio o aktualnosci
poruszanego przez Doktoranta problemu badawczego, jak rowniez o umiejetnosci doboru tematyki

badawczej.

Podjety w doktoracie temat badawczy dotyczy otrzymywania materiatéw stuzacych do leczenia
przepuklin. Autor podjat si¢ opracowania uktadu, ktéry zapewniatby najlepsze wiasciwosci, takie jak
np. stabilnos¢ otrzymanych siatek, czy mozliwosé¢ dostarczania lekéw w okreslonym czasie do
organizmu pacjenta. Oceniana rozprawa doktorska zostata napisana w jezyku polskim na 226 stronach
maszynopisu. Autor w pracy zamiesit rowniez 84 rysunki i 49 tabel. Tytut recenzowanej pracy zostat
sformufowany poprawnie i w petni odnosi sie do przedstawionych w niej wynikéw badan. Dysertacje
rozpoczyna spis tresci, nastepnie zamieszczono w niej spis rysunkéw, a potem kolejno spis tabel,
podsumowanie w jezyku angielskim i po nim wykaz skrétéw. W kolejnych czesciach Autor dzieli
rozprawe na czesc literaturowsy, sktadajaca sie z 7 rozdziatéw oraz czes¢ eksperymentalng, ktéra
kofczy rozdziatem podsumowujacym oraz rozdziatem zawierajgcym najwazniejsze  wnioski
wyciagniete na podstawie otrzymanych wynikéw badad. Ostatnia czeéé dysertacji to bibliografia.

Rozprawa doktorska zostata przygotowana w sposéb spéjny i logiczny.

Obszerna i wyczerpujgca cze$é literaturowa doktoratu rozpoczyna sig od wstepu, w ktérym Doktorant
nakresla czytelnikowi temat waznosci implantologii medycznej i jej coraz powszechniejsze
wykorzystanie w terapiach. Po wstepie Autor zamieszcza informacje dotyczace siatek chirurgicznych
iich wykorzystania w leczeniu przepuklin. Doktorant bardzo obszernie i sposéb zrozumiaty dla
czytajacego przestawit problem coraz powszechniej wystepujgcej wsrdd pacjentow dolegliwosci oraz
przyblizyt najczedciej stosowane metody jej leczenia. Nastepny rozdziat czesci literaturowej dotyczy
materiatéw biopolimerowych. W jego kolejnych podrozdziatach, Autor charakteryzuje gtéwne rodzaje
biodegradowalnych poliestréw, takich jak np. PLA, PCL, czy PGA oraz ich kopolimeréw, np. PLGA.
Nastepne podrozdziaty dotyczg biokompatybilnych, ale nie ulegajacych biodegradacji poliuretandw,
majacych szerokie zastosowanie w wielu dziedzinach naszego zycia, w tym réwniez w medycynie, np.

jako opatrunki, czy elementy urzadzerd do dializy czy rozrusznikéw serca. W czwartym rozdziale,
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Doktorant omawia bardzo szczegétowo systemy kontrolowanego uwalniania lekéw, wprowadzajac
czytelnika wten temat, wyjasnia sam proces uwalniania substancji aktywnych do organizmu,
charakteryzujac dotychczas stosowane systemy polimerowe uwalniania lekéw, zwracajac ponadto
réwniez uwage, ze na system ten majg wplyw zaréwno wiasciwosci leku, jak i jego nosnika, a takze
sposob formulacji tego synergicznego ukfadu, jakim jest lek wraz z nognikiem. Pan mgr inz. Jakub
Wtodarczyk w rozdziale tym bardzo skrupulatnie omawia takze procesy majace wptyw na szybkosc
uwalniania leku, a takze przedstawia rézne modele rozpuszczania oraz szczegétowo omawia przebieg
profili uwalniania lekdw z nosnikéw polimerowych oraz rézne modele matematyczne uwalniania
substancji aktywnych, ktére wykorzysta w czesci eksperymentalnej pracy, do analizy uzyskanych
podczas realizacji doktoratu wynikéw badar. Kolejny rozdziat dotyczy biodegradacji polimerdw. Autor
szeroko charakteryzuje degradacje hydrolityczng poliestréw oraz erozje zachodzacy podczas tej
degradacji. Rozdziat szésty dotyczy procesu elektroprzedzenia, Doktorant réwniez i w tej czesci bardzo
wyczerpujaco omawia ten temat, zwracajac uwage m.in. na to, ktére z parametréw maja szczegolny
wptyw na jako$¢ otrzymywanych materiatdw. Wszystkie informacje zamieszczone w czesci
literaturowej sa przedstawione w sposéb przystepny, a uktad tej czesci pracy jest logiczny, Autor
W spos6b systemowy przeprowadza czytelnika przez kolejne rozdzialy, w taki sposéb, aby w czesci
eksperymentalnej, miat on wiedze wystarczajacg do zrozumienia podejmowanych w doktoracie
badan. Zamieszczone w czesci literaturowej informacje sa uzupetnione szeregiem rysunkdéw oraz tabel,
pozwalajacych czytelnikowi w jeszcze tatwiejszy sposéb przyswoié i usystematyzowaé zamieszczong

w niej wiedze naukowa.

Kolejna czes¢ dysertacji stanowi cze$¢ eksperymentalna, ktéra rozpoczyna sie hipotezg badawczg oraz
celem pracy. Autor koncentruje uwage na perspektywie otrzymania systeméw uwalniania substancji
aktywnych do leczenia przepuklin w formie elektroprzedzonej wtdkniny, ktéra po odpowiednim
zmodyfikowaniu, poprzez przeploty nanowtéknami o innym charakterze powierzchni, pozwoli uzyskaé
uktady, w ktérych mozliwa jest kontrolowana degradacja nos$nika, a tym samym kontrolowana
kinetyka uwalniania substancji leczniczej. W kolejnej czesci Doktorant zamieécit zakres realizowanej
pracy badawczej, uzupetniajgc go schematem, pozwalajacym czytelnikowi tatwiej zorientowaé sie
w etapach prowadzonych badaf. Dalsze rozdzialy czeici eksperymentalnej zawierajg opis
zastosowanych metod badawczych oraz wykorzystane odczynniki i wykaz aparatury. W nastepnych
czgsciach Autor szczeg6towo opisuje kolejne procedury okredlania wtaéciwoéci fizykochemicznych
otrzymanych materiatéw (np. okreslenie ciezaru czasteczkowego, czy wiasciwosci mechanicznych
uzyskanych materiatéw). W czesci tej przestawiono réwniez procedure syntezy dwdch otrzymanych

na potrzeby realizowanej pracy kopoliestrow: poli(D,L-lakdydu-co-glikolidu) oraz poli(€-kaprolaktonu-
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co-wgglanu trimetylenu). Kolejne rozdzialy to charakterystyka komercyjnie dostepnych,
a wykorzystanych podczas badan, polimeréw oraz zastosowanych lekéw rapamecyny oraz soli
sodowej diklofenaku, z podkresleniem celowosci zastosowania ich wtaénie jako substancji aktywnych.
W kolejnym rozdziale czesci eksperymentalnej Doktorant opisuje procedure otrzymywania witdknin
metoda dwustrumieniowego elektroprzedzenia, a w opisach tych zamieszcza réwnies tabele ze
sktadami poszczegdinych typéw materiatéw oraz warunkami procesowymi elektroprzedzenia podczas
eksperymentéw 1, 2 i 3. Autor tak dobrat warunki procesu otrzymywania widknin, aby uzyskaé
czgsciowo biodegradowalne materiaty uwalniajace leki, w ktdrych role nieulegajgcego biodegradacji
modyfikatora petnity nonowtékna PCU. Podczas prowadzonych proceséw otrzymat On materiaty
z wykorzystaniem réznych rozpuszczalnikéw (np. dichlorometanu) oraz o réznej zawartosci lekdw. Co
warte podkreslenia Doktorant stosujgc rézne szybkosci dozowania poszczegdlnych roztwordw
polimerow (biodegradowalnych i niebiodegradowalnych), uzyskat struktury z gradientowym
rozktadem tych degradowanych i niedegradowanych frakcji nanowtdkien, tak aby przy zewnetrznych
regionach znajdowaty sie gtownie elementy degradowane z lekami. Srodek wtdknin byt natomiast
bogatszy w PCU i miat stanowi¢ tak jakby mechaniczne rusztowanie oraz warstwe ograniczajgcg
dyfuzje wewnetrzng lekéw z jednej strony materiatu. Wprowadzenie takich rozwiazan miato na celu
kontrolowanie proceséw dyfuzji i degradacji, oraz uwalniania substancji aktywnych, ktére byt gtéwnym
celem niniejszej pracy. W kolejnych etapach badaA Autor scharakteryzowat wiasciwosci
fizykochemiczne otrzymanych struktur, takie jak np. charakter powierzchni, poprzez pomiar kata
zwilzania, czy chtonno$¢ wody. W kolejnych etapach badan Doktorant przeprowadzit szereg
eksperymentéw majacych na celu zbadanie jaki wplyw na wtaéciwoéci widknin ma inkubacja
w wodnym roztworze PBS, ktéra miata symulowaé warunki panujgce w organizmie pacjenta.
Przeprowadzono analize DSC oraz wykonano szereg zdjeé mikroskopem elektronowym, aby
obserwowad zachodzace zmiany w warunkach zblizonych do $rodowiska organizmu ludzkiego.
Przeprowadzono badania szybkosci erozji widknin na podstawie ubytku frakcji biodegradowalnej, oraz
zamian $rednich cigzaréw czasteczkowych. Przeprowadzono réwniez analize wiasciwosci termicznych
oraz mechanicznych w czasie pétrocznej inkubacji. Oprécz typowych badan zwigzanych z matryca
polimerowg i zmian jej struktur w czasie inkubacji, wykonano réwniez szereg badan zwigzanych
zprocesami uwalniania lekdw. Dla kazdego z materiatléw przeprowadzono réwniez badania
z wykorzystaniem linii komorkowych. Autor w czedci eksperymentalnej przestawit dogtebna
charakterystyke kazdego z otrzymanych w kolejnych eksperymentach materiatéw, doktadnie omdwit
otrzymane wyniki, przedstawiajgc je w postaci licznych tabel, wykreséw, czy zdjeé, co utatwia

poréwnanie wtasciwosci otrzymanych witéknin i zrozumienie wplywu poszczegéinych parametréw na

jako$¢ otrzymanych struktur, Warto podkresli¢ réwniez, ze caty materiaf tabelaryczny oraz graficzny
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zostat wnikliwie opisany, a wigkszo$¢ wynikéw w nim zawartych zostata doktadnie przeanalizowana
wraz z odniesieniami do literatury z zakresu tematu oraz podkresleniem istotnych réznic we

wiasciwosciach otrzymanych przez Doktoranta struktur.

Kolejne rozdziaty czesci eksperymentalnej to podsumowanie, wnioski oraz bibliografia.
W podsumowaniu Autor w sposéb syntetyczny przedstawit ponownie celowos$¢ podjetych badan
podczas realizacji doktoratu oraz nowg jakos¢, jakg wnosza otrzymane materiaty, odnoszac sie rowniez
do Zrddet literaturowych, czym po raz kolejny potwierdzit swoja szeroky wiedze w omawianym
temacie. W kolejnej czesci pracy przedstawiono najwazniejsze wnioski z prowadzonych badan,
a ostatni jej rozdziat stanowi spis literatury. Bibliografia obejmuje 273 pozycji, w tym ponad 130 pozycji
z ostatnich 10ciu lat. 270 pozycje z cytowanych Zrédet to dobrze dobrane odnoéniki literaturowe,
natomiast 3 pozostate to odnosniki do stron internetowych. Wszystkie z cytowanych przez Autora
pracy Zrédet to fachowe pismiennictwo dotyczace zagadnienia badawczego, bedacego tematem

niniejszej dysertacji.

Rozprawa doktorska napisana jest poprawnym jezykiem, w sposéb przejrzysty i z zachowaniem
spojnosci wypowiedzi, trafnie udokumentowana licznymi tabelami, schematamiii rysunkami, co ufawia
zorientowanie sie w tresci przedstawianych badar, a dobér cytowanych #rédet literaturowych jest

posrednio réwniez potwierdzeniem znajomosci Autora realizowanej tematyki badan.

Po uwaznym i wnikliwym zapoznaniu sig z przediozong do recenzji rozprawa doktorska stwierdzam,
ze Doktorant wykazat duza wiedze teoretyczna, jak i praktyczng z zakresu chemii polimerdéw,
w szczegblnosci w

zakresie otrzymywania struktur

wtéknistych, otrzymywanych metoda

elektroprzedzenia, oraz z zakresu polimerowych noénikéw lekéw. Pan mgr Jakub Wtodarczyk wykazat
sig nie tylko zdolnosciami projektowania eksperymentéw oraz interpretacji uzyskanych wynikéw
badar,, ale réwniez zdolnosciami eksperymentatorskimi, znajomoscig syntezy polimerdw,
charakterystyki ich wtasciwosci fizykochemicznych, znajomoscig wielu technik aparaturowych
i nowoczesnych technik pomiarowych. Biorac to wszystko pod uwage przedstawiong prace oceniam

bardzo wysoko.

Reasumujgc uwazam, ze tematyka podjeta w pracy doktorskiej Pana mgra inz. Jakuba Wtodarczyka
jest nowoczesna, aktualna i poszerza zakres wiedzy na temat terapii i wykorzystanych materiatéw do

leczenia przepuklin, proponujac oryginalne i nowatorskie rozwigzania.
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Rozprawa doktorska zawiera niewielkg ilos¢ btedéw edytorskich, stylistycznych (brak znakéw
interpunkcyjnych, literéwki), ktére nie umniejszaja jej wartosci merytorycznej. Autor nie uniknat
jednak pewnych niedopatrzer w pracy, o ktdrych z obowiazku recenzenta musze wspomniec, jednak

pozwolg sobie przytoczy¢ jedynie wybrane uchybienia i niepoprawne sformutowania.

W spisie tresci nie ujeto rozdziatu 7 z czesci literaturowej, zatytutowanego ,Podsumowanie”.
W symbolach zastosowanych do okreslenia parametréw fizykochemicznych dwa razy pojawia sie ten
sam symbol ,R”, okreélajace dwa rézne parametry, na wspétczynnik retencji (rbwnanie 33, strona 80
) oraz na wspétczynnik randomizacji (réwnanie 36, 39 odpowiednio strona 81 i 83). Doktorant na
stronie 83 zastosowat niepoprawny skrét jednostki ci$nienia ,mb”, zamiast ,mBa”, ponadto w pracy
nie stosuje sig jednolitego sposobu zapisu chociazby jednostek stezenia molowego - raz Autor podaje

jednostke objetosci w litrach jak np. na stronie 168, innym razem w dm? (Rys. 81 na stronie 197).

Spis Zrodet w pracy nie jest spéjny, raz Autor uzywa skrétéw nazw czasopism, a innym razem catych
ich nazw jak np. w pozycji nr 123 Journal of Non-Equilibrium Thermodynamics ponadto raz stosuje
zapis ,DOI:”, a w innych przypadkach ,doi:”, czasem natomiast zamiast numeru DOI, jest podany link.

W pozycji 185 natomiast nie podano tytutu pracy, a w cytowanej pracy nr 167 nazwiska autordw

napisano drukowanymi literami.

Doktorant pisze na stronie 105 ,Materiat odniesienia, niezawierajgcy lekéw (PDLGA/O/H), wykazywat
stabg zdolnos¢ do wchtaniania wody) (Rys. 36). Po 84 dniach zaabsorbowat jej 15+1% wag. Potencjalng
przyczyng mogt by¢ wzrost wartosci kata zwilzania wiékniny (120,642,5°) w stosunku do wylewanej
folii, ktora byta punktem odniesienia (74,7£1,2°), a takze szybko pojawiajacy sie w warunkach inkubacji
skurcz, obserwowany juz po kilku godzinach, ktéry spowodowat zmniejszenie objetoéci przestrzeni
pomiedzy witdknami.” Mysle, ze wkradt sie tutaj skrot myslowy, poniewa:z wartoéé kata zwilzania
okresla nam charakter powierzchni, zatem za wzrost jego wartosci odpowiada zwiekszenie

hydrofobowosci i sadze, ze o to w tym zdaniu chodzito Autorowi.

Doktorant nie stosuje jednakowego sposobu zapisu w przypadku terminu ,stozek Taylora”.
W kolejnych czedciach pracy zapisuje te nazwe w cudzystowie, jak na stronie 61, lub bez cudzystowu,

albo kursywg, jak na stronie 63.

W wielu czesciach pracy Doktorant uzywa okreélenia , kwaéne produkty” natomiast w jezyku polskim
powinno stosowac sie okreslenia ,kwasowe produkty”. Za pewne uchybienie uwaza sie réwniez,

stosowanie stéw ,niskoczasteczkowe” i #Wysokoczgsteczkowe”, np. w odniesieniu do mas
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czasteczkowych zwigzkdw, ktérych to okredler Autor uzywa. W jezyku polskim uzywa sie okreslenia

»matoczasteczkowe” i , wielkoczasteczkowe”.

W jezyku polskim stosuje sie réwniez okre$lenia: “najwieksza/najmniejsza wartoé¢”, a nie
“najwyzsza/najnizsza wartos¢”, co zdarza sie Autorowi. Nie powinno sie réwniez stosowaé okreélenia

»Spadek wartosci”, a takze nie powinno pisac sie ze co$ ,maleje/roénie”.
Na koniec, odnoszac sie do rezultatéw pracy, kieruje do Doktoranta nastepujace pytania:

I. Rozdzialy 12.1 i 12.2 dotyczg syntezy kopoliestréw, chciatabym zapytac, czy w literaturze
dostepne s informacje na temat cigzaréw czasteczkowych tego typu polimeréw, a jesli tak to
jakimi Srednimi wagowymi i liczbowymi cigzarami czasteczkowymi charakteryzowaty sie opisane
tam polimery? Czy otrzymane przez Doktoranta polimery charakteryzowaty sie $rednimi masami
czgsteczkowymi takimi jakie Doktorant zaktadat przed syntezami? Interesuje mnie réwnie
wydajnos¢ poszczegbinych syntez oraz to czy w przypadku tego typu kopolimeréw opisanych
w literaturze, utozenie w taricuchach polimerowych byto semiblokowe, czy raczej randamowe?

Il. Nie jest dla mnie do konca zrozumiaty akapit na stronie 106, rozpoczynajacy sie od stow
~Przeplot z nanowtoknami higroskopijnego...”, czy Doktorant mégtby jeszcze raz odnieéé sie do
omawianych w tym akapicie rezultatéw?

lll. - Czy podczas procesdw otrzymywania wtéknin w kolejnych licznych eksperymentach, Doktorant
postugiwat sig metoda planowania eksperymentéw (z j. ang. Design of Experiments), zabieg ten
pozwolitby na zrozumienie relacji przyczynowo skutkowej w przeprowadzanych prébach

i znalezienia parametréw procesowych, ktére w najwiekszym stopniu wptywaija na te préby.

Wypunktowane powyzej pytania oraz komentarze nie umniejszajg mojej bardzo wysokiej oceny
recenzowanej rozprawy doktorskiej. Wedtug mojej opinii Pan mgr inz. Jakub Wiodarczyk przyczynit sie
swoimi badaniami do rozwoju uprawianej dyscypliny naukowej. Ponadto sposéb w jaki zaplanowat
badania i je zrealizowat oraz przedstawit otrzymane wyniki swiadczg o duzych kompetencjach

i dojrzatodci naukowej Doktoranta.

3. Whnioski koricowe

Podjety w rozprawie doktorskiej temat oraz uzyskane wyniki sg istotne i stanowig oryginalny wktad
W rozwoj reprezentowanej przez Doktoranta dyscypliny naukowej, ze szczegélnym uwzglednieniem

otrzymywania innowacyjnych wtdknistych nosnikéw lekéw.
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Biorac pod uwage przedtozone wczesniej uwagii spostrzezenia stwierdzam, ze recenzowana rozprawa
doktorska przedstawiona przez Pana mgra inz. Jakuba Wtodarczyka, zatytutowana ,Elektroprzedzone
dwustrumieniowo poliestrowo-poliuretanowe wiékniny do zastosowad w leczeniu przepuklin”,
spefnia wszystkie wymagania okreslone ustawg o stopniach naukowych i tytule naukowym —
uwzglednione w art. 13 ust.1 ustawy z dnia 14 marca 2003 roku o stopniach naukowych i tytule
naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki w zwiazku z art. 179 ustawy z dnia 3 lipca 2018
Przepisy wprowadzajace ustawe - Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2018, poz. 1669)

i wnioskuje o dopuszczenie Doktoranta do publicznej obrony pracy.

Z powazeniem

Meldwe

dr hab. inz. Joanna Wolska, prof. PWr



