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1. Wprowadzenie

Postep cywilizacyjny wplywa na wydtuZenie i podwyzszenie komfortu zycia ludzi. W niewielkim
jednak stopniu zmienia procesy starzenia tkanek i narzqdéw, Jest to wige wyzwanie dla rzeszy
naukowcow i praktykéw klinicznych, w kierunku opracowania procedur medycznych leczenia tego
typu schorzeil. Stosowane obecnie techniki implantacji i transplantacji zastgpowane sg w coraz
wiekszej skali metodami inzynierii genetycznej i tkankowej.

Inzynieria tkankowa wywoluje najmniej kontrowersji stycznych i jest coraz bardziej skuteczng metodg
zastepowania tkanek i narzadéw. Postgpy w tym zakresie w duzym stopniu zalezq od rozwoju
biomateriatéw na podtoza dla hodowli tkankowych (skafoldy). Tego typu biomaterialy maja stuzy¢ za
fundament umozliwiajacy adhezje i rozrost komérek, w kierunku tworzenie bardziej
skomplikowanych struktur (tkanek i narzadéw). Istniejg niewystarczajgce doniesienia literaturowe
dotyczgce wplywu architektury (morfologia, struktura) oraz wladciwosci fizykochemicznych
i mechanicznych podtozy na aktywno$¢ komdrkowa. . ‘

W tym kontekécie tematyka rozprawy wpisuje sig znakomicie w najnowsze tendencje rozwoju
biomateriatow na podioza dla hodowli komérkowych, Problemem naukowym podjetym w pracy byta
cfektywna metoda ilodciowego i jakosciowego badania topografii i pomiaru wiasciwosci
mechanicznych widkien biodegradowalnych rusztowarl nanowldknistych z  wykorzystaniem
mikroskopii sit atomowych (AFM). Wazkim argumentem naukowym i utylitarnym, bylo przejécie od
badania pojedynczych widkien do ich splotu we widkninie — rusztowan (scaffolds) dla potrzeb
hodowli tkankowych.

2. QOcena rozprawy

Recenzowana rozprawa doktorska zawiera 106 stron, wigeznie z bibliografig - w tym 40
rysunkéw 1 18 tabel. Na poczatku pracy zamieszezone zostaly: Zrddta finansowania badan,
podzigkowania, streszczenie (W jgzyku polskim i angielskim), wykaz skr6téw i spis tresei.



W koficu pracy zamieszezone zostaly spisy rysunkéw i tabel oraz bibliografia, na ktéra skiada
sig 191 pozycji literaturowych - w tym 2 z udzialem autora, Praca napisana jest w jgzyku
polskim, Zostata podzielona na nastgpujgce rozdziaty:

I. Wprowadzenie

II. Cel i zakres pracy

I1I. Materialy i metodyka badaf
IV. Wyniki i dyskusja

V. Podsumowanie i wnioski
VI. Dodatek

W rozdziale 1, autor wprowadza w tematyke rozprawy, wskazujge na podstawowe cele pracy.
W tej czesci rozprawy zawarty jest przeglad literatury fachowej, dotyczacy celow i zadan
inzynierii tkankowej oraz opis technik mikroskopii sond skanujgeych, zwlaszcza sit
atomowych (AFM). Nalezy podkresli¢ syntetyczny, a jednoczesnie jasny i zrozumialy
charakter tych opiséw. W przyktadzie modyfikacji powierzchni polikaprolaktonu za pomocg
wodorotlenku sodu wprowadza si¢ grupy hydroksylowe, a nie jak podaje autor —
karboksylowe (s.33). Niektére z konstatacji nalezatoby poprzeé szersza analizg danych
literaturowych, np. (cytat, s. 47) ”...tryb kontaktowy AFM nie jest odpowiedni w przypadku
obrazowania struktur widknistych”. W podsumowaniu autor wskazuje na luki poznawcze
odnonie charakterystyk biomaterialéw na potrzeby inzynierii tkankowej, zwlaszcza
whasciwodei mechanicznych gotowych — wyrob6w (rusztowar). Jednoczednie podkresla
szerokie mozliwosci i stabe wykorzystanie technik sond skanujacych w tego typu badaniach.

Zawarte w podsumowaniu wnioski stanowily wykladni¢ dla sformutowania nastgpujacych
celéw naukowych pracy (rozdziat II):

e opracowanie metody i przeprowadzenie wysoko rozdzielczej, nanometrycznej analizy
topografii oraz wasciwosci mechanicznych witknistych rusztowar,

o optacowanie zasad i techniki modyfikacji komercyjnych sond skanujgeych pod katem
wysokorozdzielczego obrazowania i pomiaru wiasciwosel mechanicznych rusztowan
o strukturze kontrolowanej w nanoskali,

o ilodciowy opis i analiza wplywu degradacji hydrolitycznej i modyfikacji powierzchni
na topografi¢ i zmiany wiadciwosci mechanicznych wiékniny w nanoskali,

Zwraca uwage logiczny i spojny algorytm badawézy pracy.

W nastepnym rozdziale (Il Materialy i metodyka badaf) zawarta jest strategia badawcza,
zwigzana z doborem materiatow, hydrolityczng degradacja rusztowan, modyfikacja sond
skanujacych i optymalizacjg parametréw obrazowania w AFM. Dla przygotowania
nanowléknistych rusztowan zostat wybrany znany, komercyjny polimer biodegradowalny —
kaprolakton (PCL). Na jego bazie otrzymane zostaly rowniez materialy kompozytowe,
z udzialem hydroksyapatytu, Rusztowania w postaci nanowidkniny ofrzymywano metodg
elektroprzedzenia, Arkusze widknin poddane byly modyfikacji powierzchniowej w procesie
chemicznego osadzania (RF-CVD), w atmosferach wodoru oraz mieszaninie argonu i
wodoru. Obrazowanie wi6knin realizowano w trybie kontaktu przerywanego (TM AFM) za
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pomocg szeregu komercyjnie dostgpnych sond skanujgeych, o r6znych stalych sprezystosei i
ksztaltach ostiza. Zastosowano réwniez sondy ostrzone skupiong wigzka jondw (FIB),
pozyskane od wspoipracownikéw z WIM PW.

Czeéé badawczg (IV.Wyniki i dyskusja) rozpoczeto od optymalizacji parametrow
obrazowania powierzchni otrzymanych rusztowan. Z uwagi na podstawowe cele pracy:
wizualizacje powierzehni i oceng wiasciwo$ci mechanioznych, zastosowano tryb TM AFM —
nazwany w pracy ,,opukiwaniem” badanej powierzchni. Badania wiasciwosci mechanicznych
wi6knin poprzedzone zostaly zabiegami kalibracji i optymalizacji parametrow akwizycji
danych, Wyniki badan topografii powierzchni wiéknin wskazujg na wzrost §rednicy wiékien
kompozytowych w poréwnaniu do PCL. Zaobserwowano réwniez aglomeracjg
nanohydroksyapatytu. Autor nie wyja$nia tego zjawiska, przytacza natomiast przeciwstawne
hipotezy literaturowe (s.69). Dalej autor wskazuje na znaczace r6znice §rednic widkien PCL
przygotowanych na szkietku nakrywkowym i przeznaczonych do modyfikacji. Wyjasnienie
jest nazbyt lakoniczne: (cytat, s.69) ,réznica ta spowodowana jest zmiang parametréw
procesu wytwarzania probki, ktorej nadano wigkszy gabaryt”,

W badaniach granulek PCL stwierdzono wplyw temperatury na zmiany wihasciwodci
sprezystych (modut DMT). Cenne przy tym s3 rozwazania autora dotyczace badan modutu
DMT oraz sprezystosci wyrazonej w postaci modulu Younga. Wydaje si¢ jednak, ze dla
lepszej jakodci merytoryeznej tych rozwazafi, nalezatoby okreslié stany fizyczne badanego
polimeru (np. kruchogei, zeszklenia, migknienia). Autor shusznie zauwaza, ze (cytat, s. 73)
nawet niewielkie zanieczyszczenie powierzchni probki moze zmienia¢ reakcje materialu na
dzialanie sondy”. Nasuwa si¢ wigc pytanie, czy wyjgcie probki »ylko na czas badania” ze
szczelnego pojemnika z folii aluminiowej, zapewni warunki czystosci powierzehni?. Autor
réwniez rzetelnie wskazuje na wptyw czasu kondycjonowania polimeréw na warfo$¢ modutu
DMT. Stwierdza, ze badania byty realizowane przed uptywem 30 dni od pozyskania probki, Z
uwagi jednak na mozliwe zmiany strukturalne, szeroko opisanc w literaturze (nie tylko
sicciowanie — jak twierdzi autor), nalezatoby dokona¢ oceny warunkéw kondycjonowania
probek. Za oczywistg wydaje si¢ konstatacja autora, ze wraz ze wzrostem modutu DMT,
deformacja maleje (s. 79).

Nasuwajg si¢ tez inne pytania ogdlne:

> czy obszar skanowania 5x5 pm jest wystarczajacy (reprezentatywny) dla opisu
powierzchni widkniny (s.72). Czy korzystniej byloby zastosowaé fryb force
mapping”;

> jakie wartosei sit stosowano podczas skanowania (set point};

» jak okreélano promien krzywizny ostrza; -

> czy wystapil problem zanieczyszezen ostrza sondy.

Podstawowym  celem modyfikacji RF CVD bylo  ksztaltowanie  wladciwodci
hydrofobowych/hydrofilowych powierzchni badanych wloknin, Najwiekszg hydrofilowos¢
uzyskano po zabiegach w atmosferze argon-wodor, Zwieksza to zwilzalnoé¢ takich
materiatow, wplywajac tym samym na procesy degradacji hydrolitycznej. Interesujace s9
wyniki badan wptywu modyfikacji CVD na wladciwodei mechaniczne badanych powierzehni.
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Hipoteza, ze w wyniku modyfikacji mogg powstawaé polame grupy karbonylowe (C=0),
niepotwierdzona w badaniach FTIR (s.83), moze budzi¢ watpliwosci. Wyraznie widoczne
jest zmniejszenie modutu DMT w érodowiskii-cieczy. Proby wyjadnienia obserwowanych
zjawisk sg niewystarczajgce, aczkolwiek autor dostrzega ,,wagg problemu” i planuje dalsze
badania z uzyciem sond o innej charakterystyce. Mozna wyrazié nadziej¢ na kontynuacjg tych
badan, réwniez z powodéw poznawczych.

3. Uwagi szczegélowe i krytyczne

Mozna mie¢ zastizezenia do prezentacji wynikéw badaf, zwlaszeza do opiséw rysunkow i
tabel. Brak jest jednolitodci w tych opisach, m.in.: nieopisane osie (np. rys.7, s.26; rys. 35,
5.78), nieczytelne opisy (np. rys.28, s.70). Brak danych parametréw obrazowania (tabela 5,
5.406). :

Autor w wiekszodci uzywa poprawnej terminologii naukowej i technicznej wraz
7 zasadg jednolitodei terminologicznej. Mozna mieé jednak zastrzezenia o charakterze
dyskusyjnym odnosnie definiowanych pojec, jak m.in.: biokompatybilno$¢, biodegradacja,
bioresorbeja, bioaktywnosé (s.21), technologicznosé (s.22), biozgodno$é (s.23).

Bibliografia w sposéb wystarczajacy wspiera wybor celu badan i wnioski koncowe, Mozna
mieé zastizezenia odno$nie braku jednolitych kryteriéw w cytowaniach bibliograficznych
(np. niepeine dane: poz.81, 157, 181).

Autor nie ustrzegt si¢ nielicznych bledéw jezykowych, glownie interpunkeyjnych,

DPrzedstawione w  recenzji  krytyczne uwagi 1 komentarze, w  wigkszosci
o charakterze dyskusyjnym i porzadkowym, nie umniejszaja mojej wysokiej oceny tej pracy.
Mam nadzieje, ze mogg one pomdc autorowi rozprawy w realizacjii dalszych plandw

naukowych.

4. Podsumowanie i wniosek koicowy

Szeroki zakres oraz ztozono$é tematyki zlozyly si¢ na ambitny program badawczy
recenzowanej pracy. Zatozone cele zostaly w pelni osiagniete. Autor wykazatl si¢ rozlegly
wiedzg i dobrym przygotowaniem merytorycznym oraz umiejetnoseiami do samodzielnego
planowania i prowadzenia eksperymentow badawczych. Wskazane usterki i niedociagnigcia
nie wplywaja na poziom merytoryczny i mojg pozytywng oceng recenzowanej pracy.

Na podstawie przedstawionej powyzej recenzji stwierdzam, ze rozprawa naukowa megr
inz, Adriana Chlandy pt. ,Charakterystyka wybranych wiladciwosci powierzchni
biodegradowalnych rusztowan nanowléknistych na potrzeby inzynierii tkankowej”
spelnia wymogi stawiane rozprawom doktorskim i moze byé dopuszezona do p]ublicznej

obrony. @
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(Prof, dr hab, inz. Jan R, Dabrowski)



