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Recenzja zostata opracowana na podstawie uchwaty Rady Naukowej Dyscypliny
Inzynieria Chemiczna Politechniki Warszawskiej z dnia 17 wrzes$nia 2024.

Przedstawiona do recenzji praca doktorska ma forme przewodnika do zbioru
pieciu opublikowanych i powigzanych tematycznie artykutéw naukowych, w ktorych
Doktorant zawart najistotniejsze wyniki z przeprowadzonych prac badawczych.
Przewodnik sktada sie z trzech zasadniczych rozdziatéw dotyczacych wprowadzenia w
tematyke pracy (Czes¢ I), omoéwienia uzyskanych wynikéw opublikowanych w pracach
P1i P2 (Czes¢ II) oraz w pracach P3, P4 i P5 (Czes¢ III). Zgodnie ze spisem tresci, prace
rozpoczyna streszczenie w jezyku polskim i angielskim, wykaz projektow, w ramach
ktérych finansowane byty przeprowadzone badania, wykaz publikacji wchodzacych w
cykl prac i pozostatego dorobku Doktoranta. Obszerne, jak na przewodnik, opracowanie
liczace 128 stron zamyka podsumowane, wykaz skrotéw, spis rysunkow i tabelek oraz
bibliografia. Na koncu opracowania (liczacego sumarycznie 242 strony), Doktorant
zamies$cit kopie 5 przedmiotowych artykutéw, poprzedzajac kazda z nich informacja o



wktadzie wiasnym w wykonanie badan laboratoryjnych oraz wktadzie w przygotowanie
publikacji.

Niniejsza recenzja zawiera ocene merytoryczng i naukowa problemu, ktory
Doktorant postanowit rozwigza¢ oraz ocene umiejetnosci formutowania problemoéow
badawczych, stawiania hipotez, dobierania i stosowania wtasciwej metodologii oraz
analizowania wynikéw prowadzonych badan.

Problematyka badawcza i aktualnos$¢ tematu pracy

Procesy wytwarzania nowych materiatéw wymagaja czesto nowego podejscia do
projektowania aparatury, zwtaszcza gdy mowa o niewielkich iloSciach materiatéw, czesto
o specyficznych wtasciwosciach. Szczeg6lng uwage przykuwajg zastosowania medyczne,
gdzie biozgodnos¢ i biofunkcjonalno$¢ odgrywaja kluczowa role. Przyktadem obszaru,
gdzie stawia sie wysokie wymagania jest ortopedia i szeroko rozumiana inzynieria tkanki
kostnej. To wiasnie ze wzgledu na kompozytowy charakter tkanki kostnej, zastosowanie
wielkoskalowych i wielosktadnikowych materiatow oraz dobranie odpowiedniego
procesu wytwarzania skomplikowanych struktur jest wcigz wielkim wyzwaniem
badawczym. Wykorzystanie technologii addytywnego wytwarzania, czyli druku 3D w
duzym stopniu przyczynito sie do postepu nad opracowywaniem przestrzennych
rusztowan (skafoldéw), ktére moga by¢ zasiedlane odpowiednimi (docelowo
pobieranymi od pacjenta) komoérkami w celu tworzenia spersonalizowanych implantéw
tkanki kostnej. Ograniczeniem w tej metodzie, zwtaszcza w technice osadzania
stopionego materiatu (ang. Fused Filament Fabrication, FFF), jest potrzeba stosowania
wstepnej obrobki procesowej (np. wyttaczania w wyttaczarce jedno- lub dwuslimakowej)
materiatéw, co prowadzi¢ moze do degradacji termicznej juz na etapie wstepnego
przygotowania filamentéw do druku.

Doktorant, na podstawie dokonanego przegladu literatury zajat sie rozwigzaniem
problemu wytwarzania filamentow poprzez zaprojektowanie i wykonanie
prototypowego urzadzenia opartego na wytlaczaniu pneumatycznym stopionych
mieszanek materiatdow polimerowych i polimerowo-ceramicznych. Do wytwarzania
filamentow Doktorant wytypowat powszechnie stosowany poli(kwas mlekowy) i poli(e-
kaprolakton) oraz ceramike fosforanowag - B-TCP, a uzyskane wyniki pozwolity na
wtasciwy dobor warunkéw procesu. Innym celem badawczym byto opracowanie
warunkow funkcjonalizacji wytwarzanych rusztowan z wykorzystaniem hydrozeli (w
celu zwiekszenia hydrofilowosci powierzchni), poli(glikolu etylenowego) jako porofora
po zmieszaniu go z hydrofobowym polimerem oraz adenozyny, jako zwigzku o
potencjalnie korzystnym wptywie na procesy regeneracji kosci. Analiza Cze$ci I
opracowania Swiadczy o tym, ze Doktorant porusza sie ze swoboda w tematyce inzynierii
tkanki kostnej, tak od strony samych materiatéw jak i technik ich wytwarzania.

W oparciu o przeprowadzong analize stanu wiedzy, Doktorant zaplanowat i
wykonat badania, ktérych gtéwnym celem byto opracowanie metody wytwarzania
filamentéw polimerowych i polimerowo-ceramicznych przy zastosowaniu wyttaczania
pneumatycznego oraz przeprowadzenie badan na drukiem 3D réznych biomateriatéw
pod katem oceny wptywu zréznicowanych sktadéw drukowanych rusztowan na ich



wtasciwosci  fizykochemiczne, mechaniczne i biologiczne. Doktorant poprawnie
sformutowatl tezy badawcze i konsekwentnie dazyt do ich udowodnienia w swojej pracy.

Analiza doboru technik eksperymentalnych i metodyk badawczych

Kluczowym elementem prac badawczych zrealizowanych przez Doktoranta byto
zaprojektowanie i wykonanie prototypowego urzadzenia do formowania filamentéw
poprzez wytlaczanie stopionego materiatu za pomoca sprezonego powietrza. Doktorant
przetestowat autorskie urzadzenie stosujac dwa biodegradowalne polimery o réznych
temperaturach topnienia, aby sprawdzi¢ poprawno$¢ dziatania urzadzenia i jego
przydatno$¢ do produkcji filamentéw z roznych biomateriatow (zgtoszenie patentowe
P.446326, ktérego Doktorant jest pierwszym wspotautorem). Pozytywne wyniki badan
pozwolity mu na zaprojektowanie programu badawczego, ktéry obejmowat hydrofilizacje
powierzchni wydrukowanych struktur powtokami hydrozelowymi, wytworzenie i
zbadanie = kompozytow  polimerowo-ceramicznych, @w  ktérych  nanoczastki
hydroksypapatytu (HAP) byly modyfikowane stearynianem sodu, wytworzenie
porowatych powierzchniowo filementéw z dodatkiem poli(glikolu etylenowego) oraz
otrzymanie filamentéw i rusztowan z dodatkiem bioaktywnej adenozyny. Do badania
wytworzonych filamentéw zastosowal szereg nowoczesnych metod badawczych
stuzacych do charakterystyki struktury i wtasciwos$ci materiatow, w tym skaningowa
mikroskopie elektronowa, spektroskopie w podczerwieni, testy mechaniczne oraz
badania wtasciwosci biologicznych in vitro z wykorzystaniem réznych linii komérkowych.
Doktorant przeprowadzit szereg badan, ktorych celem bylo wyjasnienie wptywu
zastosowanych metody funkcjonalizacji wydrukowanych rusztowan na strukture i
wtasciwos$ciami wytworzonych materiatow o potencjalnym wykorzystaniu w regeneracji
tkanki kostnej. Doktorant bardzo dobrze porusza sie w przedmiocie rozprawy, a metody
i techniki badawcze z pogranicza dyscyplin inzynierskich i biologicznych zostaty wybrane
w sposOb umiejetny.

Podsumowujac, nalezy stwierdzi¢, ze zastosowane techniki eksperymentalne i
metody badawcze zostaty dobrane w sposéb trafny i odzwierciedlajgcy bardzo bogaty,
eksperymentatorski charakter pracy doktorskie;j.

Analiza wynikow przeprowadzonych badan i elementy nowosci w pracy

Wytwarzanie addytywne i medycyna spersonalizowana to wspoétczesne oblicza
innowacyjnego podejscia do rozwigzywania probleméw medycyny, zwtlaszcza
regeneracji tkanki kostnej. Doktorant zwroécit uwage, zZe wytwarzanie addytywne,
zwtaszcza technika FFF przy sowich wielu zaletach posiada istotne ograniczenie, jakim
jest potrzeba przygotowywania filamentéw w procesach wysokotemperaturowego
przetworstwa, ktéremu dodatkowo towarzysza duze sity Scinajace. Takie warunki moga
znaczaco wptynaé na witasciwosci filamentu, jeszcze przed jego wykorzystaniem we
wtasciwym procesie, podczas ktorego dochodzi do powtdrnego przetworstwa. Doktorant
postanowit rozwigzac ten proces poprzez zaprojektowanie prototypowego urzadzenia
opartego na ekstruzji uprzednio przygotowanego (stopionego) polimeru lub kompozytu
polimerowo-ceramicznego za pomocg sprezonego powietrza (HardwareX, 2023).



Doktorant wykazat sie umiejetnoSciami inzynierskimi z zakresu projektowania i
wykonania dedykowanej aparatury przetworczej, rozwigzujagc tym samym problem
zwigzany z uzyskaniem jednorodnoSci rozproszenia czastek ceramicznych w matrycy
polimerowej, tak trudny do uzyskania podczas wyttaczania w klasycznej wyttaczarce.

Wytworzone filamenty zostaty pomysSlnie przetestowane podczas druku 3D
technika FFF, wskazujac tym samym na uzyteczno$¢ i funkcjonalnos$¢ prototypowego
urzadzenia (Biomaterials Advances, 2023). Co wiecej, opracowana metoda pozwolita na
wytworzenie filamentéw zawierajacych do 50% wag. ceramiki, co w przypadku
klasycznego wyttaczania jest praktycznie niemozliwe.

Zrealizowane prac konstrukcyjno-inzynierskich pozwolilo doktorantowi na
przeprowadzenie badan nad strukturami przestrzennymi wyprodukowanymi z
polilaktydu, ktore zostaty zmodyfikowane powierzchniowo poprzez szczepienie powtok
hydrozelowych (Colloids and Surfaces B: Biointerfaces, 2019). Zastosowana technika
sieciowania poli(winylopirolidonu)(PVP) metoda typu Fentona okazata sie skuteczna
przy pokrywaniu porowatych struktur wytworzonych metoda druku 3D, cho¢ pewnym
ograniczeniem jest brak skutecznego odmycia zwigzkéw pomocniczych stosowanych w
tej metodzie, a tym samym wzrost cytotoksycznosci takich powtok przy zastosowaniu
PVP o wysokiej masie czasteczkowej ( w tym przypadku 360 kDa).

Nowoscig w zrealizowanych przez Doktoranta pracach badawczych byto rowniez
zbadanie kompozytowych rusztowan, wydrukowanych z materiatéw polimerowo-
ceramicznych zawierajacych nanoczastki hydroksyapatytu o zréznicowanej morfologii
(Journal of Biomedical Materials Research Part B: Applied Biomaterials, 2024). Doktorant
zastosowatl nowatorska metode modyfikacji nanoczastek hydroksapatytu za pomoca
stearynianu sodu w celu wytworzenia monowarstwy stearynianu wapnia o bardziej
hydrofobowych wtasciwo$ciach niz niemodyfikowane nanoczastki. Przeprowadzona
modyfikacja pozwolita na poprawe dyspersji nanoczastek HAP w matrycy PCL, co
przetozyto sie na zwiekszenie zawarto$ci HAP w kompozycie az do 50% (w/w) i poprawe
wtasciwosci mechanicznych rusztowan. Doktorant wykazal, ze istotnym czynnikiem
wptywajacym na poprawe wiasciwosci jest morfologia HAP (sferyczna, ptytkowa i
precikowa), gdzie ta pierwsza, czyli sferyczna, miata decydujacy wptyw na réznicowanie
ludzkich mezenchymalnych komérek macierzystych izolowanych ze szpiku kostnego
(human bone marrow mesenchymal stem cells, BM h MSC) w kierunku komorek kostnych.

Interesujagcym watkiem badawczym podjetym przez Doktoranta byto
wykorzystanie procesu pneumatycznego formowania filamentow 2z mieszanin
polimeréw/kompozytow o amfifilowych wiasciwosciach (hydrofobowy poli(e-
kaprolakton z 3-TCP) i hydrofilowy poli(glikol etylenowy)). Zastosowanie réznych mas
czasteczkowych PEG i jego udziatéw pozwolito na uzyskanie filamentéw o zr6znicowanej
porowatosci powierzchniowej, ktérg Doktorant uzyskat po wymyciu PEG (ACS Omega,
2024). Ostatecznie, po uzyskaniu wydrukéw, wytworzone zostaty uktady o makro i
mikroporowatosci, a odstoniecie czastek fosforanu wapnia po wymyciu PEG sprzyjato
proliferacji komorek ludzkiego kostniakomiesaka (MG-63).

Ciekawym osiggnieciem jest rOwniez przetestowanie adenozyny jako zwigzku
bioaktywnego, ktory Doktorant wprowadzit do matrycy PLA i PCL, a nastepnie wytworzyt
z nich filamenty i rusztowania metoda druku FFF (prace niepublikowane). Doktorant



wykazat, Ze rusztowania polimerowe i polimerowo-ceramiczne z adenozyng nie sg
cytotoksyczne oraz podtrzymuja proliferacje komorek o morfologii osteoblastow.

Na podstawie przeprowadzonych badan mozna konkludowaé, ze zastosowana
metoda pneumatycznego wyttaczania doskonale nadaje sie do wytwarzania filamentow.
Przeprowadzone badania wykazaty, ze opracowana aparatura i metoda doskonale nadaje
sie do wytwarzania odpowiedniej dtugosci filamentéw przydatnych do druku 3D metoda
FFF. Co wiecej, sposob wytwarzania filamentéw pozwala na dowolne dobieranie sktadu i
kompozycji roznych materiatéw (polimerdw, ceramiki) nie indukujgc proceséw znanych
z klasycznego przetwdrstwa polimerdw i kompozytéw, takich jak degradacja termiczna i
zuzycie mechaniczne podczas ekstruzji. Badania biologiczne, ktérych pozytywne wyniki
byty potwierdzeniem wysokiej biozgodno$¢ in vitro opracowanych biomateriatéw,
wskazuja na duzy potencjat ich wykorzystania w medycynie, zwtaszcza w regeneracji
kosci.

Nalezy podkresli¢, ze Doktorant wykazat sie duza umiejetno$cig dogltebnej analizy
wynikéw przeprowadzonych badan i prawidtowego wnoskowania.

Uwagi dyskusyjne

Recenzowana praca skupia sie na dwéch zasadniczych watkach
odzwierciedlonych w gtéwnych tezach badawczych: pneumatycznym wytwarzaniu
filamentéw polimerowych i polimerowo-ceramicznych oraz badaniach réznych struktur
przestrzennych wytworzonych z otrzymanych filamentéw technika druku 3 D w kierunku
wtasciwosci  korzystnych dla regeneracji tkanki kostnej. Doktorant zajat sie
zaprojektowaniem i wykonaniem prototypowego urzadzenia do pneumatycznego
formowania filamentéw oraz dogtebng analiza wptywu skiadu i witasciwosci fizyko-
chemicznych oraz mechanicznych wytworzonych rusztowan przestrzennych na
odpowiedz biologiczng komoérek w testach in vitro. Dyskusja uzyskanych wynikéw badan
i wnioski sg dobrze sformutowane, a wyniki zostatly opublikowane w pieciu artykutach w
czasopismach o uznanej naukowej renomie.

Doktorant nie ustrzegt sie jednak drobnych pomytek i nieprecyzyjnych
sformutowan, jak np. definiujac hydrozel (str. 31) stwierdza, ze to sie¢, w ktorej jest
rozproszona ,warstwa” wodna, zamiast ,faza” wodna; str. 37 - Doktorant twierdzi, ze
technika replikacji polimerowej piany ma zastosowanie do otrzymywania wysoce
porowatych metalowych struktur, podczas gdy technika ta jest tez wykorzystywana do
wytwarzania struktur ceramicznych; str. 54 - Doktorant nazywa poli(glikol etylenowy)
(PEG) poli(tlenkiem etylenu)(PEO) - to rozréznienie w literaturze jest niezwykle istotne,
gdyz okres$lenie PEG stosuje sie do zwigzkow o masie czasteczkowej do 20 kDa, natomiast
przy wyzszych masach uzywa sie okreslenia PEO.

Doktorant zastosowat adenozyne do produkcji rusztowan z polimeréw PLA i PCL
metoda FFF przy temperaturach druku w zakresie od 160 do 215 °C. Prosze zatem o
odpowiedZ na pytanie czy pojawiajace sie zabarwienie wydrukowanych struktur przy 1%
masowym adenozyny jest wynikiem degradacji materiatu czy barwa zwigzang z wysoka
zawartoScig adenozyny?



Podsumowujgc stwierdzam, Ze nie wnosze zasadniczych uwag do interpretacji
wynikéw i sposobu przeprowadzenia badan, a drobne btedy nie umniejszaja wysokiej
jakosci prezentowanej dysertacji.

Whnioski konncowe

Przedstawiona do recenzji praca doktorska Pana mgra inz. Rafata Podgorskiego
jest obszernym opracowaniem, ktorego efektem byty interesujace wyniki prac
badawczych o niepodwazalnych znamionach nowosci naukowej. Praca wnosi cenny
wktad w aspekty poznawcze dotyczace zagadnien z obszaru inzynierii projektowania
aparatury i procesOw wyttaczania stopionych materiatow polimerowych i
kompozytowych (polimerowo-ceramicznych) pod wysokim ci$nieniem. Doktorant
wykazat, ze dzieki zastosowaniu tego procesu mozliwe jest wytwarzanie filamentéw do
techniki addytywnego wytwarzania struktur przestrzennych metoda FFF. Wytworzone
struktury (skafoldy) skutecznie zmodyfikowat w celu nadania im wtasciwosci
hydrofilowych i bioaktywnych, sprzyjajacych docelowo regeneracji kosci.

Na podkreslenie zastuguje fakt, ze Kandydat do stopnia doktora jest wspotautorem
pieciu artykutow opublikowanych w indeksowanych czasopismach, bedac pierwszym i
korespondencyjnym Autorem w trzech z nich. W dorobku Doktoranta znajduje sie
sumarycznie 15 publikacji oraz dwa zgtoszenia patentowe. Warto podkresli¢, ze
Doktorant jest wspétautorem 17 doniesien konferencyjnych, z czego osiem wystapien i
posterdéw prezentowat osobiscie.

Biorac pod uwage osiggniete wyniki, stwierdzam iz przedtozona do recenzji praca
doktorska mgra inz. Rafata Podgorskiego spetnia warunki przewidziane ustawa z dnia 20
lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyZszym i nauce (art. 192 ust. 2, Dz.U. poz. 1668, z
poZn. zm.) oraz art. 180 ustawy z dnia 3 lipca 2018 r. Przepisy wprowadzajace ustawe -
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. poz. 1669, z p6zn. zm.).

Dlatego wnosze o przyjecie rozprawy i dopuszczenie Pana mgr inz. Rafata
Podgorskiego do dalszych etapéw przewodu doktorskiego oraz publicznej obrony.

Ponadto, biorac pod uwage sposob przedstawienia gtownych tez pracy doktorskiej
i wysoki poziom merytoryczny dyskusji zawartej w przewodniku oraz jakos¢
opublikowanych prac, w ktérych Doktorant opublikowat wyniki przeprowadzonych
badan (sumaryczny IF czasopism =19,8), wnosze o wyro6znienie pracy doktorskiej Pana
mgra inz. Rafata Podgérskiego.
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