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RECENZJA
rozprawy doktorskiej pt.:

»Procesy otrzymywania nanoczgstek hydroksyapatytu o réznej morfologii do
zastosowan biomedycznych”

mgr inz. Joanny Latochy

1. Podstawa formalna wykonania recenzji

Podstawa opracowania recenzji jest pismo prof. dra hab. inz. Tomasza Sosnowskiego,
Przewodniczacego Rady Naukowej Dyscypliny Inzynieria Chemiczna Politechniki
Warszawskiej z dnia 4 lipca 2023 r. (zgodnie z uchwaly RNDICh.7-17.2023), z prosba
0 przygotowanie recenzji rozprawy doktorskiej pt. ,.Procesy otrzymywania nanoczgstek
hydroksyapatytu o roznej morfologii do zastosowan biomedycznych™ wykonanej przez mgr
inz. Joanne Latoche.

2. Podstawowe informacje o ocenianej rozprawie doktorskiej

Przestana do recenzji rozprawa doktorska zatytulowana »Procesy otrzymywania
nanoczastek hydroksyapatytu o réznej morfologii do zastosowan biomedycznych” zostata
przygotowana przez Panig mgr inz. Joanne Latoche na Politechnice Warszawskiej pod opieka
naukowa profesora uczelni dra hab. inz. Pawla Sobieszuka, promotora rozprawy oraz dra inz.
Michata Wojasinskiego, promotora pomocniczego.

Pani mgr inz. Joanna Latocha przedstawita rozprawe doktorskg w formie zbioru szesciu
artykutow naukowych, w tym 5 opublikowanych w czasopismach naukowych o zasiegu
migdzynarodowym (lista Journal Citation Reports, JCR), posiadajacych wspdtezynnik wplywu
IF od 0,759 do 4,326 oraz jednej pracy w czasopis$mie, wydawanym we wspolpracy ze
Stowarzyszeniem Inzynierdw i Technikow Przemystu Chemicznego oraz Stowarzyszeniem
Inzynieréw i Technikéw Mechanikéw Polskich, znajdujacym sie w chwili ukazania si¢ artykutu
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na liscie B wykazu MEIN (aktualnie poza wykazem ministerialnym). Sumaryczna warto$¢
pigcioletniego wspolezynnika IF (5 Year Impact Factor) dla czasopism w ktorych swoje
osiagniecia opublikowata Doktorantka, wynosi 16,978 (Sredni IF/prace = 2,829), a laczna
punktacja — 625 pkt (Komunikat Ministra Edukacji i Nauki w sprawie wykazu czasopism
naukowych i materiatow z konferencji migdzynarodowych z dnia 17 lipca 2023 r. p6zn. zm.).
Wszystkie wieloautorskie prace, wchodzace w sklad rozprawy doktorskiej zostaty
opublikowane w latach 201 8-2021. Pani mgr inz. Joanna Latocha jest pierwsza autorka pigciu
z nich, a w pracy przegladowej (P1) jest dodatkowo autorem korespondencyjnym. Ponadto
dotfaczone do rozprawy oéwiadczenia wskazuja na wiodacy wkiad Doktorantki w powstanie
wszystkich artykutow.

Tytut rozprawy doktorskie] Pani mgr inz. Joanny Latochy odpowiada tematyce artykutow
wchodzacych w skiad zbioru. Rozprawa doktorska jest w mojej ocenie kompletna, a jej uktad
oceniam jako prawidlowy. Do publikacji, stanowiacych osiagnigcie Doktorantki, zostat
dolaczony obszerny przewodnik. W sposdb klasyczny podzielono go na wstep, czese
literaturowa oraz do$wiadczalna. W sktad rozprawy wchodza rowniez streszczenia W jezyku
polskim i angielskim, sestawienie dorobku naukowego Doktorantki, wykaz stosowanych
w rozprawie skrotow i bibliografia. Ogotem tekst opracowania obejmuje 151 stron.

3. Ocena merytoryczna rozprawy doktorskiej

Postgp w badaniach nad wykorzystaniem hydrokysapatytu sprawil, ze coraz wiece]
naukowcow w kraju i na $wiecie bada nowe procesy jego syntezy, techniki charakteryzacji
i funkcjonalizacji oraz potencjalne zastosowania biomedyczne takie jak kontrolowane
dostarczanie lekow i genéw terapeutycznych, separacja komorek czy bioobrazowanie. Wedlug
bazy Web of Science liczba publikacji zwigzanych z ,hydroksyapatytem” i ,,zastosowaniami
biomedycznymi” wzrosta ponad trzykrotnie miedzy 2013 (50 publikacji) a 2022 (157
publikacji) rokiem. Biorac powyzsze pod uwagg tematyka rozprawy doktorskiej,
zaproponowana przez mgr inz. Joanne Latoch¢ doskonale wpisuje si¢ w aktualne nurty
badawcze oraz odpowiada na wyzwania, przed jakimi staje wspotczesna medycyna. Moja
szczegolng uwage zwrocito, przedstawione przez Doktorantke, uzasadnienie wyboru inzynierii
chemicznej jako dyscypliny, w ktorg wpisuje si¢ tematyka rozprawy. Jak podkreslita Autorka
we wstepie swojej dysertacji problematyka wspotczesnej inzynierii chemicznej przenika sie
z zagadnieniami technologii chemicznej, inzynierii bioprocesowej. inzynierii materiatowej,
biotechnologii i nauk biomedycznych. Jednak to starania inzynierow chemicznych
i proponowane przez nich rozwiazania pozwalaja na powiekszenie skali prowadzonych
procesow, co bezposrednio przektada si¢ na zwiekszenie dostgpnosci nowych produktow.

Wysoko —oceniam nowatorskie podejscie Doktorantki do syntezy nanoczastek
hydroskyapatytu w innowacyjnych reaktorach, modyfikacje funkcjonalne zwiekszajace
wychwyt komorkowy nHAp oraz opracowanie nowych kompozytow polimerowych do
zastosowan biomedycznych. Dowodem pionierskiej koncepcji badan mgr inz. Joanny Latochy
sa 3 zgloszenia patentowe, zwigzane z tematyka rozprawy doktorskiej.

W mojej opinii rozprawa Pani mgr inz. Joanny Latochy zastuguje na wysoka oceng pod
wzgledem merytorycznym. Doktorantka umiejetnie wprowadzita czytelnika w tematyke
badawcza, a wszystkie niezbgdne informacje zawarto w czgsci literaturowej dysertacji.
W poszezegolnych rozdziatach przedstawiono wilasciwoscei hydroksyapatytu, metody jego
otrzymywania oraz Sposoby modyfikacji powierzchniowych, zwickszajacych potencjat
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aplikacji zarowno biomedycznych, jak i przemystowych. W tej czesci rozprawy Autorka jasno
okreslita trzy gléwne cele poznawcze, a nastepnie sformutowata wynikajace z nich hipotezy
badawcze. W ramach swoich badan Doktorantka postanowita opracowac procesy syntezy
nanoczastek hydroksyapatytu, tak aby mozna bylo projektowaé ich morfologi¢ oraz
wykorzysta¢ w praktyce jako nosniki lekow oraz sktadniki kompozytéw kostnych.

W czesci  doswiadczalnej Doktorantka przedstawila sposoby syntezy nanoczastek
hydrokysapatytu (nHAp) oraz nHAp modyfikowanego lecytyna w dwdch typach reaktorow —
przeplywowym o geometrii Y i reaktorze typu BOX oraz metode uzyskania ptytek nHAp
W procesie precypitacji/remodelowania. W ostatnim podrozdziale przedstawiono praktyczne
zastosowania nHAp jako nosnika lekéw i sktadnika materiatéw kompozytowych. Doktorantka
po kazdym podrozdziale zamieszcza syntetyczne omowienie wynikéw, podsumowanie oraz
wnioski. Na uwage zastuguje fakt, ze w rozdziale pt. ,,Praktyczne zastosowanie nanoczastek”
Doktorantka zamiescita i oméwita wyniki badan, ktorych jeszcze nie opublikowano.
W osobnym (ostatnim) rozdziale rozprawy Doktorantka formuluje wnioski koncowe. Do
przygotowania tej czgsci dysertacji wykorzystano tacznie 112 pozycje literaturowe. Dobor
pismiennictwa jest odpowiedni do analizy podjetego problemu badawczego. Autorka wykazala
si¢ znajomoscig zaréwno prac opublikowanych w ubieglym stuleciu (najstarsza pozycja zostala
wydana w 1920 roku), jak i prac z ostatniego dziesigciolecia (42% wszystkich zamieszczonych
pozycji).

Zakres rozprawy doktorskiej mgr inz. Joanny Latochy jest sformutowany prawidlowo,
a poszezegdlne publikacje, stanowigce osiggniecie, odpowiadaja postawionym celom.

Pierwsza praca ze zbioru pt. ..Synthesis of hydroxyapatite in a continuous reactor:
areview” (w: Chemical and Process Engineering) jest praca przegladowa prezentujaca stan
wiedzy na temat syntezy nHAp oraz rozwigzania technologiczne stosowane na $wiecie. Druga
praca pt. .Precipitation of hydroxyapatite nanoparticles in 3D-printed reactors”
(w: Chemical Engineering and Processing: Process Intensification) zawiera wyniki badan nad
ciggly precypitacjg nanoczastek hydroksyapatytu w reaktorze przeptywowym o geometrii Y,
otrzymanym na drodze druku 3D. W trzeciej pracy zatytulowanej .. Zastosowanie metody
ChZT do oznaczania stezenia lecytyny w syntetycznym hydroksyapatycie” (w: Inzynieria
I Aparatura Chemiczna) opisano procedury zastosowane do ilosciowej analizy dodatku
lecytyny do nHAp. W pracy czwartej pt. ,.Scaled-up 3D-printed reactor for precipitation of
lecithin-modified hydroxyapatite nanoparticles” (w: Industrial & Engineering Chemistry
Research) Doktorantka powrécita do tematyki zwiazanej z syntezg nanoczastek nHAp
niemody fikowanych i modyfikowanych lecytyna (nHAp-LE), tym razem wybierajac nowy
reaktor typu BOX, réwniez otrzymany na drodze druku 3D. W kolejnej pracy ..Impact of
morphology-influencing factors in lecithin-based hydroxyapatite precipitation”
(w: Ceramics International) Doktorantka zajeta sie okresleniem parametréw istotnie
wplywajacych na morfologie czastek HAp oraz poszukiwaniami najbardziej korzystnych
warunkéw do syntezy kulistych nHAp-LE. W ostatniej pracy ze zbioru pt. ,.Morphology-
controlled precipitation/remodeling of plate and rod-shaped hydroxyapatite
nanoparticles” (w: AIChE Journal), Pani mgr Joanna Latocha przedstawila metode
otrzymywania nHAp w postaci ptytek i precikow oraz okreslita wptyw temperatury, pH na ich
wlasciwosci.

Wszystkie 6 artykutow stanowiacych rdzen dysertacji Pani mgr inz. Joanny Latochy sa
wartosciowymi opracowaniami, tworzacymi oryginalny, dobrze zaprojektowany zbiér badan
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nad procesami syntezy nanoczastek hydroksyapatytu o r6znej morfologii w reaktorach,
otrzymywanych na drodze druku 3D. Z wielka ciekawoscia bede oczekiwata na zapowiedziany
przez Doktorantke artykut dotyczacy zastosowan biomedycznych wytworzonych materiatow.
Calosé rozprawy doktorskiej wskazuje, ze Pani mgr inz. Joanna Latocha posiada niezbg¢dna
wiedze teoretyczng oraz, ze umie samodzielnie prowadzi¢ prace naukowe.

Wszystkie artykuly naukowe stanowigce rozprawe doktorska Pani mgr inz. Joanny Latochy
zostaly juz ocenione przez recenzentow czasopism w ktérych sig ukazaly, dlatego trudno mie¢
do nich zastrzezenia merytoryczne.

Uwag natury typograficznej i redakcyjnej jest niewiele co $wiadczy o duzej starannosci
przygotowania opracowania, stanowiacego rozprawe doktorska Pani mgr inz. Joanny Latochy.
Ponizej zamieszczam krotka listg znalezionych niedociggnigc:

-na rysunkach 8 i 18 cze$¢ etykiet osi oraz legendy jest niewidoczna,
-na rysunkach 6, 11, 12 i 15 brakuje podziatki liniowe;.

Ponadto na stronie 29 w opisie zalet nanoczastek fosforanow wapnia pojawito si¢ kilka
skrotow myslowych, ktore z obowiazku recenzenta cheiatabym wskazac. Po pierwsze zamiast
$rodkéw dostarczajacych™ geny lepiej uzy¢ sformutowania ..systemy dostarczajace geny
terapeutyczne”. Po drugie zdanie, ze ,,nHAp sa mniej toksyczne niz kropki kwantowe ale
bardziej stabilne niz liposomy™ jest zbyt duzym uogdlnieniem. Przyjmujac za definicje trucizny
stowa Paracelsusa, ze .tylko dawka czyni trucizng” (fac. Sola dosis facit venenum) nalezy
przyjaé, ze bez wiedzy na temat wielko$ci dawki i rodzaju kropek kwantowych oraz nHAp nie
mozemy wnioskowaé, ktéry z nosnikow bedzie bezpieczniejszy. Z kolei stabilno$¢ liposomow
zalezy od wielu czynnikow takich jak sposob formulacji, dostgpnosé tlenu, pH czy temperatura.

Pragne jednak podkresli¢, ze przedstawione uwagi w zadnym stopniu nie wplywaja na
wartos¢ merytoryczng pracy.

Przy lekturze rozprawy doktorskiej Pani mgr inz. Joanny Latochy nasuwajg si¢ tez pewne
pytania, o odpowiedz na ktore prositabym podczas publicznej obrony:

1. Czy mozliwe sa inne pozamedyczne zastosowania otrzymanych nanoczastek
hydroksyapatytu? Czy zaproponowana przez Pania metoda produkcji nanoczastek
hydroksyapatytu w rektorze typu BOX moze by¢ traktowana jako uniwersalna?

2. W swojej pracy przegladowej dotyczacej metod ciaglej syntezy nanoczastek
hydroksyapatytu (P1) sporo pisze Pani o kosztach, zatem nasuwa sie oczywiste pytanie
dotyczace estymacji kosztow zaproponowanej metody i ilosci uzyskiwanego produktu?

3. W swoich badaniach dotyczacych praktycznych zastosowan nHAp dokonywata Pani
pomiaréw potencjatu zeta [mV], ktory wykorzystano do oceny tendencji czastek do
aglomeracji. Chciatabym pozna¢ Pani zdanie na temat znaczenia potencjatu zeta,
wprowadzanych do organizmu zywego, nanoczastek na ich adsorpcje na powierzchni
komorek zywych np. kosci?

4. Podsumowanie

Reasumujac recenzowana rozprawa doktorska jest kompleksowym opracowaniem,
stanowiacym oryginalne rozwigzanie problemu naukowego. Do niewatpliwych osiagnig¢
Doktorantki nalezy zaliczy¢:

e opracowanie  prostych, jednoetapowych — procesow  syntezy nanoczastek
hydroksyapatytu o roznej morfologii w reaktorach otrzymanych z druku 3D;
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* przeprowadzanie optymalizacji procesow syntezy nHAp i dobor odpowiednich
warunkow ich prowadzenia;

e wskazanie metody ChZT, jako sposobu ilosciowej analizy dodatkow organicznych
zwigzanych z hydroksyapatytem (np. lecytyny);

* wskazanie praktycznych zastosowan modyfikowanych nanoczastek hydroksyapatytow
Jako systemow dostarczania lekow przeciw osteoporozie lub nowych kompozytow.

Otrzymane w trakcie przygotowywania rozprawy doktorskiej wyniki, wnoszg istotny wklad
w wiedzge dotyczaca wielofunkcyjnych nanoczastek hydroksyapatytu i moga sie przyczynic sie
do rozwigzania wielu probleméw inzynierii medycznej w obszarze biomimetycznych
rusztowan strukturalnych oraz systeméw dostarczania lekéw.

5. Ocena dorobku doktorantki

Caly dorobek naukowy Pani mgr inz. Joanny Latochy w oparciu o baze Web of Science
(27.07.2023 r.) obejmuje 7 prac z listy JCR (w tym 5 wchodzacych do zbioru, stanowigcego
rozprawe doktorska). Faczne wskazniki dla tych artykutow to: IF = 27,413 i 870 punktéw
MEIN (Komunikat Ministra Edukacji i Nauki w sprawie wykazu czasopism naukowych
I materiatow z konferencji mi¢dzynarodowych z dnia 17 lipca 2023 . pozn. zm.). Index Hirscha
wynosi 5, a liczba cytowan — 40 (bez autocytowan). Pozostaty dorobek Doktorantki obejmuje:
2 artykuly spoza listy JCR (wtym 1 wchodzacy w cykl stanowiacy rozprawe doktorska),
3 zgloszenia patentowe oraz 5 wystapien konferencyjnych na konferencjach krajowych.
Doktorantka byta wykonawca w 3 projektach badawczych.

6. Wniosek koncowy

Stwierdzam, ze przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska mgr inz. Joanny Latochy,
stanowigca spojny tematycznie zbidr publikacji naukowych pod wspélnym tytutem .»Procesy
otrzymywania nanoczastek hydroksyapatytu o réznej morfologii do zastosowan
biomedycznych”, spenia wszystkie kryteria stawiane rozprawom doktorskim przez Ustawe
z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule
w zakresie sztuki (Dz.U. 2003 nr 65 poz. 595, z pozn. zm.). W zwigzku z powyzszym wnioskuje
do Rady Naukowej Dyscypliny Inzynieria Chemiczna Politechniki Warszawskiej
0 dopuszczenie mgr inz. Joanny Latochy do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Ze wzgledu na kompleksowosé przeprowadzonych badan, wartosciowe wyniki oraz
publikacje w migdzynarodowych czasopismach o wysokim wspétczynniku oddzialywania,
wnioskujg o wyréznienie pracy.
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