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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr inz. Karoliny GOLDSZTAJN
pt. ,Ocena wlasnosci fizycznych i chemicznych biodegradowalnych powlok
polimerowych zawierajacych hydroksyapatyt i substancje¢ aktywng”

Recenzja dotyczy rozprawy doktorskiej mgrinz Karoling GOLDSZTAIN pt.,Ocena
wlasnosci fizycznych i chemicznych biodegradowalnych powlok polimerowych zawierajgcych
hydroksyapatyt i substancj¢ aktywng”. Rozprawa zostala przygotowana pod opieka
promotorskg  dra hab. inz. Janusza Szewczenko, prof. PS oraz  przy wspolpracy
z dr inz. Wojciechem Kajzerem jako promotorem pomocniczym.

Podstawa formalng wykonania recenzji bylo pismo Przewodniczacego Rady Dyscypliny
Inzynieria Biomedyczna Politechniki Slaskiej, prof. dr hab. inz. Roberta Michnika, z dnia
24.10.2024 roku.

1. Ogolna charakterystyka rozprawy

Recenzowana rozprawa doktorska w calo$ci zagadnien koncentruje si¢ na
problematyce inzynierii biomedycznej. Praca doktorska mgr inz. Karoliny GOLDSZTAJN
stanowi analize mozliwosci poprawy biokompatybilnoéci oraz whasciwosci przeciwzapalnych
i przeciwalergicznych implantéw medycznych ze stopu tytanu Ti6Al7Nb. W tym celu
Doktorantka przeprowadzila zaplanowany eksperyment badawczy, w ktérym poréwnata
wlasciwosei stopu tytanu Ti6Al7Nb oraz stopu tytanu Ti6Al7Nb pokrytego wybranymi
powlokami ochronnymi, w tym: powlokg polimerowa poli[laktyd-ko-glikolid] (PLGA) oraz
powloka  poli[laktyd-ko-glikolid] z dodatkiem hydroksyapatytu i deksametazonu
(PLGA+HAp+DEX).

Autorka rozprawy przeprowadzita bardzo szerokg analizg literaturows dotyczaca zlaman
kosci, metod ich leczenia oraz problematyki dotyczacej gojenia tkanki kostne;j. Przedstawita
opis stanu wiedzy w zakresie metod modyfikacji wlasciwosci warstwy wierzchniej stopow
tytanu, w tym nakladania powlok polimerowych, ze szczegblnym uwzglednieniem powtoki
poli[laktyd-ko-glikolid]-u (PLGA), ktéry umozliwia wigkszg od innych polimeréw kontrole
szybkosci jej degradaci.

Na podstawie dokonanej analizy literaturowej Doktorantka opracowata ramowy program
badan, zawierajacy metodyke poszczegélnych prac analitycznych, ktéry zapewnil realizacje
postawionego celu badan oraz umozliwit weryfikacje postawionej tezy. Doktorantka
potwierdzila takze umiejgtno$¢ analizowania uzyskanych wynikow i na tej podstawie
przeprowadzita proces wnioskowania.

W ocenie Recenzenta, rozprawa doktorska mgr inz. Karoliny GOLDSZTAJN
stanowi spéjne opracowanie naukowe, obejmujjce wskazanie problemu naukowego,
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dob6r metodyki badawczej, wykonanie zaplanowanych badan eksperymentalnych oraz
prezentacj¢ uzyskanych wynikéw, ich oméwienie i wnioskowanie.

2. Ocena metodyczna rozprawy

Struktura rozprawy

Recenzowana rozprawa doktorska zawiera 96 stron, tgcznie ze streszczeniem w jezyku
polskim oraz jezyku angielskim, spisem treéci i wykazem literatury, ktory obejmuje
152 pozycje. Tresé rozprawy zostala podzielona na 2 gtéwne czgscl, §j.: 1 Przeglqd literatury
oraz II Badania wilasne, z licznymi podrozdziatami w kazdej z nich. Czg$¢ pracy
zatytutowana ,,Badania wiasne” zawiera 7 rozdzialow w nastepujgcej kolejnosei:

Cel i teza pracy
Materiat do badan
Metodyka badan
Wyniki badati
Omowienie wynikéw
Whnioski

Bibliografia

Nk D

Tytuly obu gléwnych cze$ci pracy doktorskiej oraz wszystkich rozdziatow
i podrozdziatbw w pelni odpowiadajg ich merytorycznej zawartoci.  Kolejnos¢
poszczegdlnych rozdzialow stanowi spéjne opracowanie naukowe, poczawszy od
zidentyfikowania problemu naukowego w cisle okreslonym obszarze badawczym, poprzez
dobor metodyki badawczej i wykonanie zaplanowanych badan eksperymentalnych, az po
prezentacje uzyskanych wynikow, ich dyskusjg i wnioskowanie.

Terminologia

Rozprawa jest napisana poprawnym jezykiem z uzyciem poprawnej terminologii
i wydana zostala na dobrym poziomie edytorskim. Wysoko oceniam terminologi¢ dotyczgca
problematyki inzynierii biomedycznej oraz inzynierii powierzchni, zarbwno w zakresie
charakteryzacji badanych powlok, jak réwniez w zakresie stosowanych metod analitycznych.
Swiadczy to o bardzo dobrym rozeznaniu Doktorantki w obszarze objetym rozprawa,
tj. ztaman uktadu kostnego oraz problematyki wykorzystania implantow do ich leczenia,
atakze w zakresie mozliwodci wykorzystania w tym zakresie innowacyjnych rozwigzan
inzynierii biomedycznej z uwzglednieniem zagadniei inZynierii powierzchni.

Styl i ortografia

Styl  ortografig recenzowanej rozprawy nalezy uzna¢ za bardzo dobre.
Pomimo duzej ilogci wynikow badan, koniecznosci porownywania wynikéw dla réznych
materiatéw powlok, koniecznosei oceny wynikow badan réznych wlasciwosci fizycznych
i chemicznych, prace nalezy uzna¢ za przejrzysta i zrozumiata.

Literatura

Spis literatury obejmuje 152 pozycje krajowe i miedzynarodowe, zZwigzane
z poszezegolnymi zagadnieniami omawianymi w rozprawie, Spis literatury przygotowany
zostal poprawnie, w ukladzie chronologicznym przywolywania poszczegodlnych pozycji
w tekécie. W ocenic Recenzenta dobor pozycji literaturowych jest whasciwy, wystarczajacy
i w pelni zgodny z aktualnym stanem wiedzy w obszarze recenzowanej rozprawy doktorskiej.
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Ilustracje i tabele

Wszystkie ilustracje i tabele zamieszezone w rozprawie zostaty przygotowane starannie
i nalezy je uznaé¢ za potrzebne oraz ulatwiajace interpretacje pracy. W kazdym przypadku
wykorzystywania informacji literaturowych podpisy pod ilustracjami zawierajg odnosnik
wskazujacy pozycje literaturows w spisie literatury, stanowigcg informacje zrodtows, co
pozwala czytajacemu rozszerzy¢ informacje, jak réwniez wskazuje na duzg poprawnosé
Autorki w korzystaniu z literatury. Rysunki zamieszczone w pracy s3 czytelne i dobrze
opisana.

Zdaniem Recenzenta podkresli¢ nalezy dobry poziom edytorski rozprawy, w tym:
jakos¢ druku, przejrzystos¢ tabel, spéjnosé i powtarzalno$¢ marginesow, tabulacji,
wykorzystywania nawiaséw, itp., co czyni prac¢ bardzo przejrzysta dla czytajacego.
W ocenie Recenzenta §wiadezy to o odpowiedzialnosci Doktorantki za forme i jako$é
prezentowania wynikéw badan naukowych, co jest waine w przyszlym rozwoju
naukowym.

3. Ocena merytoryczna rozprawy

Jak stwierdzono, rozprawa stanowi spojne opracowanie naukowe, obejmujace wskazanie
problemu naukowego, dobér metodyki badawczej, wykonanie zaplanowanych badan
eksperymentalnych oraz prezentacj¢ uzyskanych wynikéw, ich dyskusje i wnioskowanie.

Czesé 1 przygotowanej rozprawy stanowi Przeglad literatury w zakresie ztaman kosci,
probleméw w ich leczeniu, roli implantéw w leczeniu tego typu schorzen, a takze mozliwosci
wykorzystania w tym zakresie nowoczesnych rozwigzaf inZynierii powierzchni. Ta czgsé
pracy obejmuje rozdzialy 1-7 oraz rozdzial bez numeru pt. Podsumowanie przeglgdu
literatury.

W tej czgéci rozprawy Doktorantka w sposéb bardzo przejrzysty formuluje problem
badawczy, ktérym jest potrzeba zwigkszenia biozgodnosci implantow ze stopéw tytanu
wykorzystywanych w leczeniu ztaman kostnych. Autorka wskazuje przy tym na niepozadany
wplyw jonéw pierwiastkdw stopowych najczgscie] wykorzystywanych w stopach tytanu,
tj.: Al, Nb, na reakcje okotowszczepowe i alergiczne. Czgsto sg one powodem wydluzenia
okresu leczenia, a nawet koniecznosci usunigcia implantu. Autorka charakteryzuje réwniez
mozliwosci inzynierii powierzchni, w tym metody i materialy powlok, ktére stwarzaja
mozliwosci rozwigzania postawionego problemu naukowego.

Tak skonstruowany opis stanu wiedzy oparty jest na bogatym przegladzie literatury
i stanowi bardzo dobre wprowadzenie w zagadnienia objete rozprawa, wskazujac
jednoczesnie baze probleméw umozliwiajgcych sformulowanie tezy i celu pracy.

Cze$é 2 rozprawy stanowia Badania wlasne. Na samym poczgtku Autorka formutuje cel
i teze pracy doktorskiej. Doktorantka wskazuje, ze: ,,Celem pracy jest ocena wlasciwosci
fizyeznych i chemicznych  biodegradowalnych  powlok polimerowych, zawierajgcych
hydroksyapatyt oraz substancje akiywng, naniesionych na powierzchnie stopu Ti6AI7Nb
wykorzystywanego na implanty do osteosynfezy”.

Nastepnie stawia teze pracy doktorskiej, w ktore) stwierdza, Ze: ~Poprawa
biokompatybilnosci implantéw ze stopu Ti6AI7Nb oraz wspomaganie procesu regeneracji
thanki kostnej jest mozliwe przez zastosowanie biodegradowalnych powlok polimerowych
zawierajgcych hydroksyapatyt i substancje aktywng”



W celu weryfikacji postawionej tezy Doktorantka w pierwszej kolejnosei dokonala
wyboru materialéw do badan, w tym:

e powszechnie stosowanego w ortopedii i traumatologii stopu tytanu Ti6AI7ND — jako
materialu bazowego implantu;

o powloki poli(laktyd-ko-glikolidu)-u PLGA — jako powloki polimerowej;
e hydroksyapatytu (HAp) — jako substancji wspomagajacej wzrost tkanki kostne;j;
e deksametazonu DEX — jako substancji przeciwzapalnej i przeciwalergicznej;

a nastepnie okreslita budowg powloki, warunki procesowe jej wytwarzania oraz dokonata
wyboru wlasciwosci fizycznych i chemicznych, kidre bedg badane od katem weryfikacji
postawionej tezy. Okredlila réwniez metodyke tych badah wraz ze wskazaniem metod
badawczych (rozdziat 3: Mefodyka badan).

Propozycj¢ rozwiazania materialowego powloki biodegradowalnej, ktora
wspomagalaby wzrost tkanki kostnej (obecno$¢ HAp, ktéry posiada wlasciwosci
osteokondukeyjne) i jednoczesnie dzialala przeciwzapalnie i przeciwalergicznie
(deksametazon-DEX), nalezy uznaé za bardzo nowatorski oraz bardzo rozwojowy
problem badawczy, 0 ogromnym znaczeniu spolecznym.

Jako autorskie rozwigzanie materiatu powloki o zlozonym dziataniu wspomagajacym
proces leczenia Doktorantka wybrala powloke wielowarstwowg zlozong z 3 warstw
sktadowych: 1-(PLGA+HAp)+2-PLGA+3-(PLGA+DEX).

Wyniki zrealizowanych badaf wlasciwosei fizycznych i chemicznych Doktorantka
przedstawita w rozdziale 4: Wyniki badan, opisujac kolejno uzyskane wyniki, zgodnie
z przyjeta metodyka badan.

Nastepnie Doktorantka przeprowadzila obszerng analiz¢ uzyskanych wynikoéw badan
(rozdziat 5: Omowienie wynikéw). Autorka dokonala oceny wlasciwoscl  wytworzonych
powlok i na tej podstawic sformutowala wnioski dotyczace przyjetej tezy pracy. Potwierdzila
tym samym umiejetnos¢ analizowania uzyskanych wynikéw i formutowania wnioskow.

Na podstawie uzyskanych wynikéw badan Autorka dokonala oceny wytworzonej
powloki  wielowarstwowe;j 1-(PLGA+HAp)+2-PLGA+3-(PLGA+DEX),  formulujac
5 wnioskéw konficowych:

1. Biodegradowalna powloka polimerowa zawierajgca hydroksyapatyt i deksametazon
jest transparentna, ciggta i jednorodna. Dodatek HAp i DEX poprawia adhezje
powloki do metalowego podtoza.

2. Polimerowa powloka HA+DEX charakteryzuje si¢ wlaciwosciami hydrofilowymi.
Dodatek HAp i DEX wplywa na wzrost chropowatosci powierzchni.

3. Biodegradowalna powloka polimerowa HA+DEXcharakteryzuje si¢  dobrg
odpornoscig korozyjng. Stanowi barierg dla jonow pierwiastkow stopowych Ti6Al7Nb
uwalnianych do §rodowiska, w znaczacy sposéb ograniczajac ich ilosc.

4. Dodatek hydroksyapatytu oraz deksametazonu wplywa na spowolnienie degradacji
powloki polimerowej. Kanapkowa struktura powloki umozliwia stopniowe uwalnianie
zawartych w powloce substancji. Uwalnianie HAp obserwuje si¢ od 6 tygodnia i jest
ono ciagle.

5. Powltoka HAp + DEX nie wykazuje dziatania cytotoksycznego. Zawarty w powloce
deksametazon ogranicza aktywnos¢ cytokin prozapalnych.



Tym samym Doktorantka potwierdzila postawiong w rozprawie tez¢, Ze ,poprawa
biokompatybilnosci implantéw ze stopu Ti6AI7Nb oraz wspomaganie procesu
regeneracji thanki kostnej jest moiliwe przez zastosowanie biodegradowalnych powlok
polimerowych zawierajgcych hydroksyapatyt i substancje aktywng”.

Analiza czgdci badawczej rozprawy oraz opisanych w niej wynikow badan, generuje
zdaniem Recenzenta wiele nowych watkow badawczych, jak réwniez zagadniefi do dyskusji,
W tym m.in.:

1. Zaproponowana budowa wielowarstwowa powloki [1-(PLGA+HAp)+2-PLGA+3-(PLGA+DEX)],
w ktorej HAp jest w warstwie skladowej lezacej bezposrednio przy podiozu powoduje, ze
zacznie sie on przedostawaé do Srodowiska dopiero wtedy gdy dwie pozostate warstwy
skladowe 1j. [PLGA+(PLGA+DEX)] ulegna rozpuszezeniu. Potwierdzajg to wyniki
przedstawione na rysunku 34, a takze wnioskowanie Autorki. Potwierdzajg to takze
wyniki badan dotyczace ubytku masy powloki (rysunek 35), jak tez wzrost jej
chropowatosci (tabela 6, tabela 7) i pojawianie si¢ wzeréw (rysunek 25). W rezultacie
przez pierwsze
6-tygodni powtoka dziata przeciwzapalnie i przeciwalergicznie dzieki DEX, a dopiero
posniej zaczyna wspomagaé wzrost tkanki kostnej dzieki jonom Cat i P+. Na te]j
podstawie wydaje sie, ze zastosowanie rozwiazania powloki kompozytowej, w ktorej
zardwno HAp jak i DEX bylyby wymieszane z PLGA réwnomiernie w cale] objetosci
powloki, zapewnitoby ciggle i jednoczesne dzialanie obu czynnikéw (wspomaganie
wazrostu tkanki kostnej i dziatanie przeciwzapalne), az do biodegradacji powloki.

Chee podkresli¢, ze sformutowany w recenzji temat do dyskusji, jest w duzej mierze
wynikiem skali i ciekawosci problemow z zakresu inzynierii powierzchni, z ktorymi zetkneta
sie Doktorantka, Nalezy tu wskaza¢ przede wszystkim konieczno$é opracowania rozwigzania
materiatowego powtoki i doboru parametréw procesowych, zapewniajgc przy tym wymagang
adhezje do podtoza. Natomiast w zakresie inzynierii biomedycznej nalezy wskaza¢ szereg
zagadnien dotyczacych funkcji medycznych, ktére wytworzony materiat musi spetnic.

Przedstawiong do oceny rozprawe doktorskg mgr inz. Karoliny GOLDSZTAIN
pt. ,.Ocena wlasnosci fizycznych i chemicznych biodegradowalnych powlok polimerowych
zawierajgeych hydroksyapatyt i substancje aktywng” oceniam jako bardzo cickawag pod
wzgledem problematyki badawczej, dobrze przygotowang metodycznie, na wysokim
poziomie realizacji badan i wnioskowania.

4. Whnioski koncowe

Na podstawie przeprowadzongj oceny Iozprawy doktorskiej] mgr inz. Karoliny
GOLDSZTAIN pt. ,,Ocena wlasnosci fizycznych i chemicznych biodegradowalnych powlok
polimerowych zawierajqcych hydroksyapatyt i substancje aktywng”, przygotowanej pod
opiekg merytoryczng dr hab. inz Janusza Szewczenko, prof. PS stwierdzam, ze rozprawa
stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego. Autorka wykazala si¢ szerokg wiedzg
w obszarze inZynierii biomedycznej, a takie inzynierii powierzchni. Potwierdzita swoje duze
umiejetnogci w zakresie formutowania probleméw badawezych, planowania badan i doboru
metodyki badawczej, a takze praktycznej realizacji badan analitycznych z wykorzystaniem
nowoczesnych, zaawansowanych metod badawczych i analizowania uzyskanych w tym
zakresie wynikow.



W mojej opinii wymieniona rozprawa doktorska w pelni odpowiada warunkom
stawianym w ustawie Prawo o szkolnictwie wyiszym i nauce / Dz. U, z 2022 r. poz. 574,
w zakresiec nadawania stopni naukowych i na tej podstawie wnosz¢ o dopuszczenie
mgr inz. Karoliny GOLDSZTAJN do publicznej obrony.

Radom, 19.11.2024 Podpisat prof. Jerzy Smotik (podpis odrgczny)



