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Wstep
Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska zostata oceniona na odstawie nastgpujacych
kryteriow:
1. Prawidlowos$¢ zdefiniowania problemu naukowego i jego oryginalnos¢
2. Poprawno$¢ celow i hipotez badawczych oraz poziomu ich weryfikacji
3. Poprawno$¢ prezentacja wynikow badan i wnioskowania
4. Umiejetno$é samodzielnego prowadzenia pracy naukowej oraz dorobek naukowy

1. Zdefiniowanie problemu badawczego i jego oryginalnos¢

Neuroregeneracja tkanek moézgu i rdzenia krggowego to obszar badan intensywnie
ekspolorowanych przez naukowcow ze wzgledu na brak zadawalajacych rozwigzan
klinicznych. W éwietle dzisiejszej wiedzy wiele z uszkodzen wspomnianych tkanek mogtoby
ulec procesowi autoregeneracji gdyby zastosowana zostata odpowiednia metoda promowania
procesu naprawy np. oparta o techniki medycyny regeneracyjnej lub inzynierii tkankowej. W
chwili obecnej wydaje si¢, ze najbardziej rokujagcym podejsciem stymulujagcym procesy
regeneracji tkanki nerwowej jest zastosowanie terapii wykorzysujacej potencjal komorek
macierzystych. W nauroregeneracji mozna postuzy¢ si¢:bezposrednio lub posrednio az trzema
rodzajami komoérek macierzystych, wspomagajacych procesy autonaprawcze tkanki, sg to:

a) nauronalne komoérki macierzyste (NSC, wykazujagce mozliwos¢ zastgpowania

uszkodzonych lub utraconych neuronéw i innych komérek nerwowych),



b) mezenchymalne komérki macierzyste (MSC moga one wydziela¢ czynniki wzrostu,
ktére promujg naprawe neuronéw i modulujg stan zapalny)
¢) oraz indukowane pluripotencjalne komorki macierzyste (iPSC), ktére stuzg do ich
przeprogramowania w kierunku w neuronalnych komérek prekursorowych —
potencjalnie nadajacych si¢ do przeszczepu.
Niestety same komorki przygotowane w warunkach in vitro trudno wprowadzi¢ w miejsce
defektu. Dlatego wiele proponowanych rozwiazan opiera si¢ na wprowadzaniu czynnikOw
bioaktywnych (tj,; czynniki wzrostu np.; czynnik neurotroficznego pochodzenia mézgowego
(BDNF), czynnik wzrostu nerwéw (NGF)) lub przygotowanie wielofunkcyjnych podiozy -
nos$nikow dla komoérek macierzystych. To ostatnie rozwiazanie materialowe — syntetyczne
podloze ma z jednej strony biochemicznie aktywowac procesy regeneracji a z drugiej
nasladowa¢ mikrostrukture macierzy zewnatrzkomorkowej (ECM) tkanki nerwowej. O
specyfice tkanki nerwowej w obrebie centralnego ukiadu nerwowego (CNS), jej
wymaganiach i wiasciwosciach pisze pani Doktorantka w pierwszym manuskrypcie
przegladowym stanowigcym w moim odczuciu uzasadnienie podjecia tematu 1 dobre
przygotowanie kierunkujace dalsze kroki badawcze (wybor materialu hydrozelowego,
konieczno$é jego modyfikacji) pokazuj statystki uszkodzen CNS oraz trudnosci w
wykorzystaniu obecnych rozwiazan klinicznych dowodza tym samym istotnosci i aktualnosci
podjetego tematu pracy doktorskiej. Analiza opracowanych i opublikowanych rozwigzan
materiatlowych stymulujacych regeneracje CNS jest co prawda pokazna jednak tylko niewiele
z podlozy spetnia wymagania specyficznej tkanki nerwowej (chodzi o wlasciwosci
mechaniczne, biologicznie i uzytkowe zwigzane z prostota ich wprowadzania w miejsce
defektu). W kontekscie opisanych probleméw zwigzanych z wlasciwosciami podiozy i opsang
wezesniej strategia stymulujaca regeneracje tkanki nerwowej duze nadzieje poklada si¢ w
materiatach hydrozelowych. Hydrozele zapewniaja wsparcie strukturalne i w wielu
przypadkach dzieki relatywnej tatwosci modyfikacji czynnikami bioaktywnymi stanowia
atrakcyjna i skuteczna wskazéwke dla komorek nerwowych (‘regularnych i macierzystych).
Liczne prace naukowe moéwig o mozliwosci funkcjonalizacji hydrozelu przez jego
wzbogacenie np. w nanoczastki o wlasciwosciach elektrycznych czy biologicznych
wspomagajacych neuromodulacj¢ procesu naprawczego (promowanie —regeneracji i
minimalizowane stanu zapalnego). Reasumujac podejeta tematyka badawcza jak i
zaproponowany sposob rozwiazania problemu wspomagania regeneracji specyficznej tkanki
mickkiej jaka jest tkanka nerwowa przez zastosowanie wstrzykiwanych materialow o
stabilnych wlasciwosciach w temperaturze ciala pacjenta oraz majgcych potencjat
stymulujacy adhezje a by¢é moze i proliferacje komérek nerwowych mozna uzna¢ za celowy i
intersujacy. Wykorzystanie w tym celu mieszaniny hydrozeli tj metyloceluloza i agaroza
komplementarnie uzupehiajacych sie¢ co do stabilnosci termicznej i mechanicznej w
temperaturze ciala cztowieka jest w petni uzasadnione. Tym samym temat badawczy uwazam
za oryginalny i w $wietle dostepnej literatury - prawidlowo zdefiniowany. Stan wiedzy z
zakresu opracowan termoczulych hydrozeli nakierowanych na aplikacje medyczne w
wigkszosci przypadkéw koncentruje sie nad zastosowaniem ich w systemach dostarczania
lekéw (np. czynnikéw neurotroficznych czy srodkéw przeciwzapalnych) tylko posrednio
promujac $rodowisko sprzyjajace neuroregeneracji (sStopniowe uwalnianie terapeutyku).
Zdecydowanie mniej jest prac nad termowrazliwymi (termoresponsywnymi) podiozami
przeznaczonymi dla wspomagania kontrolowanego wzrostu komorek nerwowych (wzrost i
réznicowanie si¢ komorek neuronalnych silnie zalezy od temperatury). Doktorantka nie
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ogranicza si¢ tylko do badan nad jednym uktadem hydrozelowym ale modyfikuje go przez
dodatek innych sktadnikéw gwarantujacych jej z jednej strony mozliwosc ustabilizowania
wiasciwosci lepkosprezystych a przez dodatek bioatywowanych wiokien krotkich — wzmacnia
mechanicznie podloze czynigc je mikrostrukturalnie i biochemicznie bardziej podobnym do
naturalnej macierzy zewnatrzkomorkowe;.

Uzasadnienie podjetej tematyki i sukcesywng realizacje podjgtych celow Doktorantka
przedstawia w formie cyklu 7 tematycznie powiazanych publikacji opublikowanych w latach
2018-2023 w czasopismach poprzedzonych anglojezycznym przewodnikiem (30 stron).
Dezyderat zawiera rOwniez o$wiadczenia wspotautorow potwierdzajacych wiodaca rolg
Doktorantki w pracach stanowigcych podstawe do ubiegania si¢ o stopien doktora w
dziedzinie inzynieria materialowa. Dwa spo$réd przytoczonych artykulow maja charakter
przegladowy i dotycza kolejno tematyki: wstrzykiwanych hydrozeli jako nowych materiatow
do regeneracji o$rodkowego ukladu nerwowego oraz funkcjonalizacji powierzchni
nanowl6knistych rusztowan otrzymywanych metoda elektroprzedzenia. Tematyka artykutow
przegladowych wprowadza czytelnika w kolejne etapy pracy eksperymentalnej uzasadniajgc
podjete w pracy «kroki i dobrze koreluje z pozniejszymi pracami eksperymentalnymi.
Opublikowana czeé¢ badawcza pracy stanowi 5 manuskryptow, w ktoérych Doktorantka
analizuje zachowanie wytworzonych samodzielnie materialéw eksponujgc te cechy
materiatowe i biologiczne, ktére pozwalaja na ich wykorzystanie w regeneracji defektow
tkanki miekkiej (w tym nerwowej). Zarowno jakos¢ manuskryptow jak i ich liczba sa
imponujace — biorac pod uwage czas ich powstania (2018-2023). Nalezy wspomnie¢, ze
wszystkie prace sa na wysokim poziomie o czym $wiadcza dane bibliometryczne tak
czasopism (IF 2.39-4.96), w ktorych prace te zostaly opublikowane jak i ilo$ci cytowaé tych
prac, ktéra pomimo ich niedawnej publikacji (wynosi miedzy 5-58 na dzien 20.09.2023),
$wiadezy o zainteresowaniu srodowiska naukowego podejmowana tematyka badawcza.

2. Cele i hipotezy badawczych oraz poziomu ich weryfikacji

Dokladnie zdefiniowane problem naukowy zwiazany jest z zaopatrzeniem uszkodzen
tkanki nerwowej w obrebie mézgu i rdzenia kregowego za pomocg wstrzykiwanego
termoczutego systemu hydrozelowego wzbogaconego w mikrometryczne wiokna krétkie (50-
70um), ktore dodatkowo moga by¢ sfunkcjonalizowane adhezyjnym peptydem, ktory po
degradacji matrycy hydrozelowej moglby stuzy¢ jako rusztowanie na odtwarzajacej si¢
tkanki. Wybor bazowych materiatow (metyloceluloza - MC i agaroza - ARG) poprzedzony
zostat skrupulatng analizg literaturowa dotyczacg mozliwosci i ograniczen tych hydrozeli. W
przypadku metylocelulozy Doktorantka przeprowadzila szereg badan systematycznych nad
procesem jej sieciowania i wasciwosci lepkosprezystych nie zapominajac o wlasciwosciach
biologicznych (zywotno$¢ komorek kontaktowanych z materialem). Doktorantka realizowata
sukcesywnie kolejne kroki pracy, ktére pomogly Jej okresli¢:

- ocene wplywu stgzenia MC na szybkos¢ sieciowania, wiasciwosci lepkosprezyste i
biologiczne, w celu wybrania optymalnych st¢zen hydrozelu MC,

- zoptymalizowaé przygotowanie krotkich wlékien otrzymanych metoda elektroprzedzenia
nastepnie ich defragemtnacji metodg ultradzwiekowa a nastepnie funkcjonalizacja lamining
celem nadania hydrozelowej matrycy z MC wiasciwosci bioaktywnych, mechanosprezystych
i mimikujacych mikrostrukturg ECM,



- dobér whasciwych proporcji i stezen roztworéw MC i agaru (AGR) pod wzgledem efektow
termicznych, szybkosci sieciowania, wiasciwosci lepkosprezystych, w celu wytypowania
proporcji blendy polimerowej MC/AGR o najlepszych wlasciwosciach biologicznych,

- zoptymalizowaé proporcje: stezeh MC/AGR i udzialéw wlokien krotkich PLLA
modyfikowanego lamining w roztworze polimeréw, w celu uzyskania materiatu do
wstrzykiwan stymulujgcego proliferacji komorek

Tak zaplanowana i sukcesywnie realizowana czgs¢ badawcza pracy doktorskiej pozwolita
Doktorantce na udowodnienie tezy pracy, ktora zostata zdefiniowana nastepujgco: istnieje
optymalny skiad chemiczny i proces wytwarzania, aby uzyskac inteligentny termowrazliwy
wstrzykiwalny — hydrozel z roztworu MC/AGR z dodatkiem krétkich  widkien
elektroprzedzionych PLLA/lamininy, ktore dos¢ dobrze nasladujg natywng macierz
pozakomérkowg i mogq byé odpowiednie do zastosowan w inzynierii tkankowej i ich
pochodnych np. tréjwymiarowych modeli hodowli komdrkowych.

Zakres badawczy eksperymentalnych jest obszerny a co istotniejsze skutecznie i roztropnie
realizowany kazdotazowo przybliza panig Doktorantk¢ do wytypowania i opracowania
materiatu, ktéry dzieki swym cechom jest najbardziej rokujacym ze wzgledu na zastosowanie.
Na wyrdznienie zastuguje liczba eksperymentow, jako$¢ analiz na podstawie uzyskanych
wynikéw, ktore stanowig wkiad Doktorantki w obecny stan wiedzy z dziedziny inzynieria
materiatowa. Takie podejscie do postawionych probleméw naukowych dowodzi racjonalnego
myslenia Doktorantki i Jej sprawnosci w zakresie planowania i realizacji badan
laboratoryjnych jak réwniez skutecznej dziaalno$ci publikacyjnej. Nie czgsto zdarza sig, ze
publikacje sa odwzorowaniem realizowanych czastkowych zalozen badawczych, co wigcej,
ze sg one publikowane chronologicznie.

3. Ocena poprawno$é prezentacji wynikow badan i wnioskowania

Przewodnik, poprzedzajacy spdéjny cykl publikacyjny, zawiera siedem podrozdziatow;
krotkie wprowadzenie do tematu pracy, cele badawcze jakie postawila sobie Doktorantka
podczas jej realizacji, zakoficzone postawiong hipoteza badawcza (podrozdzialy 1-3). Kolejne
czedci przewodnika (rozdzialy 4-5) zawieraja informacje o materiatach i metodach. Co do
koniecznos$ci ich zamieszczenia w przewodniku mozna by si¢ spiera¢ tym bardziej, ze w
kazdym z opublikowanych manuskryptéw badawczych podrozdziaty pt. materialy i metody sa
obecne. Ostatnie rozdzialy to zestaw publikacji wchodzacych w sklad rozprawy oraz tabela z
danymi bibliometrycznymi oraz krétkie podsumowanie kazdej z tych prac (rozdziaty 6 i 7).

Whasciwa czesé pracy stanowi 7 publikacji z czego dwie maja charakter przegladowy zas
pozostate pieé¢ stanowia prace badawcze. Z racji tego ze prace opublikowane poddane byty
juz procesowi ewaluacji moje uwagi maja charakter porzadkujacy lub dyskusyjny.

1. Pierwsza z prac w cyklu publikacji stanowigcych rozprawe doktorska jest manuskrypt
Injectable hydrogels as novel materials for central nervous system regeneration jest to
praca przegladowa w ktérej przedstawiony zostal obecny stan wiedzy nt. rusztowan
przeznaczonych do regeneracji osrodkowego ukladu nerwowego (OUN). Co istotne i
potwierdzajace celowos$¢  przygotowania pfzeglqdu, szczegblny nacisk w
manuskrypcie, polozono na wstrzykiwalne i niewstrzykiwalne materiaty
hydrozelowych wrazliwe na dziatania bodzcow zewngtrznych (np. temperaturg, pH).
Stusznie zauwazono, ze tylko kompozycje hydrozeli z mikro lub nanododatkami moga
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sprosta¢ nie tylko podstawowym wymaganiom stawianym biomateriatom/implantom
jak dopasowaniem fizykochemicznie i biozgodnos¢ ale zapewni¢ pelng
biofunkcjonalno$¢ podloza przez jego biomimetyczng budowe i wlasciwosci
chemiczne stymulujgce proces proliferacji komdrek macierzystych. Przyznam, ze w
tej czesci zabrakto mi informacji na temat prac publikujacych badania przedkliniczne
z udzialem zwierzat dotyczacych efektow dziatania in vivo wstrzykiwalnych lub
niewstrzykiwalnych hydrozeli lub ukladéw na bazie hydrozeli (kompozytow z
matryca hydrozelows). Jak wida¢ pomystéw na realizacje takich systeméw w
warunkach laboratoryjnych jest wiele ale ograniczaja si¢ one do badan podstawowych
nie sprawdzajac porecznosei i skuteczno$ci w warunkach zywego organizmu lub
~chociazby srodowiska wodnego, co moze stanowi¢ punkt krytyczny przydatnosci
biomateriatu. Czy mozna prosi¢ o komentarz w tym temacie?

. Kolejng z prac cyklu jest: Crosslinking kinetics of methylcellulose aqueous solution
and its potential as a scaffold for tissue engineering, w ktérej systematyczne badania
termiczne (DSC i DMA) prowadzone w szerokim zakresie stezen metylocelulozy
pozwolily*na oceng¢ wplywu stgzenia na szybko$¢ jej sieciowania, wiasciwosci
lepkosprezyste a ostatecznie réwniez — biologiczne. O ile klarowanie i dokladnie
analizowane wyniki badan termicznych prowadza do jasnych wnioskow, o tle w
badania biologiczne pozostawiajg pewnie niejasnosci — stad prosba o wyjasnienie i
komentarz. Wykorzystany test Presto Blue opisany jest w manuskrypcie jako metoda
stuzaca badaniu cytotoksycznosci. Co prawda w rozdziale metody nie ma
przypisanego producenta ale sadzac po opisywanej reakcji (redukcja resazuriny do
resorufiny) w tem spos6b oznaczamy zywe komorki (sam test nazwany jest w pelnym
brzmieniu: PrestoBlue Cell Viability Reagent). Co wigcej PrestoBlue stosowany jest
do monitorowania hodowli komérkowych bo nie powoduje lizy komoérek (sama
Doktorantka wykorzystuje go w tym celu w innych artykulach cyklu). Prosz¢ o
wyjasnienie; czy mialo tu miejsce przejezyczenie czy zastosowano inny
odczynnik/test pozwalajgcy na oznaczenie cytotoksycznosci materiatu MC o r6znym
stezeniu? Drugie pytanie dotyczy sposobu prezentowania wynikow badan
biologicznych; w wyniku testu kolorymetrycznego (jakim jest PrestoBlue) mozemy
liczy¢ na zmiane absorbancji lub intensywnosci fluorescencji — na wykresie
zywotno$é komorek 1929 pokazana jest w % - jak i dlaczego zastosowano taka
obrobke matematyczng. W tekscie pracy widnieje réwniez zdanie ze komorki
obserwowane pod mikroskopem penetruja w glab hydrozelu a ich morfologia jest
identyczna z morfologia komérek widocznych na powierzchni TCPS (z tym trudno
polemizowaé patrzac na zdjecia). Jednak rodzi si¢ pytanie — jak komorki moga
penetrowaé hydrozel inkubowany w medium wodnym a ktory rozpuszczalny jest w
wodzie; czy nie dochodzi tam po prostu do rozcienczenia najmniej stezonego roztworu
MC (1%wag), ktéry umozliwia komoérkom przyleganie do powierzchni dotka
hodowlanego (TCPS) a nie do powierzchni hydrozelu jak moze mie¢ to miejsce w
wyzszych koncentracjach?

. 'W manuskrypcie pt. Hydrophilic surface functianalization od electrospun nanofibrous
scaffolds in tissue engineering pokazano przeglad postelektrospinningowych strategii
stuzacych funkcjonalizacji powierzchni nanowtokien poliestrowych w celu ich dalszej
modyfikacji materialem bioaktywnym (np. sekwencja RGD i sekwencja IKVAV). W
mojej ocenie to bardzo wartosciowa publikacja systematyzujaca znane metody ale w
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sposob syntetyczny pokazujgca podstawy chemiczne a takze ograniczenia zwigzane z
mozliwoscia aktywizowania powierzchni widkien elektroprzgdzonych z popularnych
w inzynierii biomaterialéw: alifatycznych poliestrow. Bardzo dobrze pokazany jest cel
obrébki wiokien peptydami zwiekszajacy ich biomimetyzm strukturalny a nade
wszystko pokazujagcy wplyw takiej funkcjonalizacji na zywotnos¢ komorek i ich
morfologie.

W publikacji pt: Shortening of electrospun PLLA fibers by ultrasonification dotyczy
wplywu metody rozdrabniania elektroprzedzonych wiokien na ich wiasciwosci
strukturalne i morfologie oraz optymalizacji metody rozdrabniania ze wzgledu na
warunki (w tym medium). Krotkie elektroprzedzone widkna nie sa jeszcze tematem
nosnym w literaturze (mata powtarzalno$¢ i wydajnos¢ elektroprzedzenia), zwykle
dlatego ze procesy dezintegracji czy fragmentacji wiokien istotnie wplywaja na ich
wlasciwosci. Wyniki eksperymentu pokazuja, ze wraz z wydluzeniem czasu
dezintegracji za pomocg ultradzwigkéw zmienia si¢ nie tylko dtugos¢ wiokna ale jego
struktura z amorficznej staje si¢ bardziej uporzadkowana (krystaliczna) przy
zachowaniu tej samej masy czasteczkowej. Tu pojawia si¢ pytanie na ile wzrost
krystalicznoéci witokien z PLLA wplywa na ich trwalos¢ w warunkach in vitro
(degradacjg), ‘czy jest ona porzadna w kontekscie pozniejszego zastosowania (wiokna
stanowig napetniacz szybko degradowanej hydrozelowej matrycy)? Jakie znaczenie
maja whasciwosci mechaniczne wiokien krotkich (bardziej krystalicznych) z PLLA w
przypadku zastosowania ich jako napelniacza do wstrzykiwalnego hydrozelu biorac
pod uwage niewielkg ilo$¢ widkien stosowanych pozniej w matrycy hydrozelowe;j (na
co zwracaja uwage Autorzy artykutu)? Czy oceniano powierzchni¢ widkien po
fragmentacji ultradzwiekami, a w koficu jak i czy zmienia si¢ biozgodnos¢ widkien
krotkich bioragc pod uwage zmiang w stopniu krystalicznosci (a tym samym
sztywnosci widkien) w odniesieniu do wiokien randowmowych z PLLA.

. Kolejna praca pt. Toward a better understanding of the gelation mechanism of
methylcellulose via systemiatic DSC studies, ma charakter mocno metodyczny i w
petni wykorzystuje definicje badan podstawowych. Przeprowadzone badania stuza
wyjasnieniu mechanizmu sieciowania indukowanego termicznie poprzez cykliczne
badania i analize krzywych grzania i chtodzenia uzyskanych z réznicowej kalorymetrii
skaningowej (DSC) dla szerokiego spektrum stgzen MC. Prowadzona analiza i
dyskusja z danymi literaturowymi potwierdza rzetelno$¢ i dojrzalo$¢ naukowa
gléwnego autora pracy.

W artykule 4 methylcellulose/agarose hydrogel as an innovtie scaffldfor tissue
engineering przedstawiono wyniki badan nad przydatnosciag mieszaniny dwoch
hydrozeli metylocelulozy i agarozy (ARG) jako podtoza o kontrolowanej szybkosci
sieciowania i wlasciwosciach lepkosprezystych. Wykorzystano tu warsztat badawczy,
wykorzystany z powodzenie w poprzednich dwéch publikacjach; zastosowano metody
termiczne tj DSC i DMA do $ledzenia zmian w strukturze hydrozeli podczas
sieciowania przekltadajgcych sie na ich wiasciwosci mechaniczne. Potwierdzono, ze
dodanie AGR poprawia wlasciwosci biologiczne w zakresie interakeji komorka-
material. I tu znéw pojawia si¢ pytanie z wykorzystaniem testu PrestoBlue, ktory
ponownie wskazywany jest jako test badania cytotoksycznosci (przy czym w opisie
metody widnieje informacja ze dotyczy on zywotnosci komorek). W czgsci dotyczacej
badan biologicznych z wykorzystaniem linii fibroblastow L1929 pojawiajg sig
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rozbiezno$ci w zakresie wykonanego eksperymentu raz pojawia si¢ informacja o
cytotoksycznosci (metodyka), innym razem o badaniu zywotnosci (wyniki) cho¢ tytut
rozdzialu méwi o badaniu biozgodnosci. Czy w zwiazku z powyzszymi terminami
moglabym prosi¢ o komentarz co rozumie Pani pod hastem biozgodnos¢ i jak ja
oznaczyé? Ktéry z zastosowanych w publikacji testow daje informacji o biozgodnosci,
ktéry o cytotoksycznosci a ktéry o zywotnosci. Czy mozna znajac zywotnos¢ komorek
oznaczy¢ cytotoksyczno$é? By¢ moze serie niejasnosci wyjasnitoby podanie
producenta — zwykle mozna przez niego dosta¢ protokot, wg. ktérego zalecane jest
przeprowadzanie eksperymentu. Tak jak jest to opisane w metodyce badan z uzyciem
komorek mezenchymalnych.

7. Ostatnia z cyklu publikacji jest zgrabnym podsumowaniem idei przy$wiecajacej
realizacji calej pracy; zbiera i porzadkuje wiele informacji uzyskanych w opisanych
eksperymentach wykonanych na potrzeby publikacji — ale w mojej ocenie roOwniez a
moze przede wszystkim - eksponuje znaczenia wynikéw uzyskanych na poprzednich
etapach, nade wszystko pokazujac petni¢ mozliwosci otrzymanego materiatu odnoszac
je do danych literaturowych materiatéw o podobnym zastosowaniu. Kluczowymi
badaniami sa tutaj badania biologiczne z wykorzystaniem komorek nerwowych
potwierdzajace atrakcyjno$¢ przygotowanego rozwigzania materiatowego. Pytanie
jakie nasuwa si¢ po przeczytaniu tej cze$ci pracy dotyczy zastosowanej ilosci wiokien:
dlaczego uzyto w badaniach 2,5 lub 5 mg widkien krotkich PLLA lub PLLA z
lamining? Czy mialo to zwiazek z ograniczeniami dyspersja w hydrozelu czy z
uzyskaniem wiasciwosci lepkosprezystych wstrzykiwalnego hydrozelu, czy jeszcze
jaki$ inny byt powod zastosowania takiej nawazki?

Otrzymane wyniki badan zaprezentowane czastkowo w postaci cyklu publikacji stanowig

nowe podejécie do tematu termowrazliwych wstrzykiwalnych hydrozeli na bazie

MC/AGR. Istotnym czynnikiem wzbogacajacym wiedz¢ w zakresie inzynierii

materialowej jak i inzynierii biomedycznej jest tu zastosowanie mikrometrycznego

modyfikatora w postaci sfunkcjonalizowanych elektroprzedzonych widkien. Obecnos¢
lamininy na wtéknach krétkich z PLLA, indukuje pozadane zachowanie komoérek (w tym
komorek nerwowych i macierzystych) a sama posta¢ widkna w matrycy hydrozelowej
gwarantuje porecznos¢ systemu hydrozel/bioaktywny napetniacz wioknisty ze wzgledu na
jego whasciwosci mechaniczne i mikrostrukutralne. Przedstawione wyniki badan i ich
poglebiona interpretacja maja takze znaczenie poznawcze W zakresie wyjasniania
mechanizmu sieciowania indukowanego termicznie dwoch sieci polimerowych:
metylocelulozy i agarozy. Podsumowujgc mocna strong pracy doktorskiej p. mgr inz.
Beaty Niemczyk-Soczyfiskiej jest aspekt naukowy potwierdzajacy przygotowanie
Doktorantki do samodzielnej pracy naukowe;.

4. Umiejetno$¢ samodzielnego prowadzenia pracy naukowej oraz dorobek naukowy

Rozprawa doktorska mgr inz. Beaty Niemczyk-Soczynskie] stanowi oryginalna prace

naukowo-badawcza oparta o istniejacy stan wiedzy z zakresu inzynierii materiatowej, chemii
polimeréw a takze inzynierii biomedyczne;. Doktorantka poprawnie zdefiniowala problemy
naukowe, opierajac je o opracowane przeglady literaturowe opublikowane w czasopismach z
dziedziny inzynierii biomedycznej (Journal of Neural Engineering, [OP Publishing) i chemii
polimeréw (Polymers, MDPI). W kolejnych pracach prezentowala sukcesywne podejscie do
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postawionych pierwotnie probleméw naukowych a weryfikacja poprawnosci wnioskowania
byta poddana juz na tym etapie ewaluacji podczas procesu recenzowania w czasopismach tj.;
Polymers (MDPI); Micron (Elsevier), RSC Advance (Royal Society of Chemistry). We
wszystkich siedmiu pracach Doktorantka jest pierwszym autorem a w czterech pracach
autorem korspondencyjnym.

Planowanie eksperymentéw stuzace rozwigzaniu problemu naukowego, doktadna analiza
uzyskanych (szczegélnie w zakresie metod analizy termicznej) dowodzi tak potrzebnej w
rozwiazywaniu probleméw naukowych - ciekawosci naukowej Doktorantki. Przygotowane
prace naukowe i pierwszoplanowa rola w nich Doktorantki $wiadczy o umiejetnosci
samodzielnego planowania, wykonania i analizy badan ale ze wzgledu na interdyscyplinarny
charakter pracy — dowodzi réwniez umiej¢tnosci wspotpracy w zespole 1 jest to niezwykle
cenna cecha miodego badacza. Przy obecnym stanie wiedzy i mozliwosciach wykorzystania
zaawansowanych metod badawczych gwarancjom sukcesu naukowego jest wspolpracy z
innymi.

Przedstawiony w recenzji uwagi maja charakter porzadkowy i sa raczej wskazowka w
kolejnych etapach pracy badawczej niz uwaga krytyczna. W zaden sposOb nie umniejszajg
mojej wysokiej oceny recenzowanej pracy W postaci spojnego tematycznie cyklu publikacji
pod tytutem: Termdwrazliwe hydrozele napetniane bioaktywnymi nanowtoknami jako
rusztowania dla inzynierii tkankowej.

Oceniajac dorobek p. Doktorantki wypracowany w  trakcie realizacji  studiéw
doktoranckich na IPPT PAN, pani mgr inz. Beata Niemczyk-Soczynska brata aktywny udzial
w 7 konferencjach naukowych o zasiggu migdzynarodowym z czego: czterokrotnie wyniki
swych prac prezentowata w formie ustnej a trzykrotnie w formie posterowej. Odbyta réwniez
dwa staze krotkoterminowe finansowane z projektu NAWA 2018 (Uniwersytet w Illinois) i
NAWA 2019 (Uniwersytet w Tartu) a takze miesigczny staz w firmie InoCure s.r.o.
finansowany przez projekt H2020-MSCA-RISE-2018. Doktorantka w trakcie studiéw
realizowata takze zadania naukowo badawcze w ramach projektow naukowych
finansowanych przez NCBR (STRATEGMEDI) oraz przez NCN (projekt wlasny
PRELUDIUM15). Za swoja dziatalno$¢ naukowa byla nagradzana stypendium naukowym dla
najlepszych doktorantéow w IPPT PAN w latach 2018, 2019 i 2021. Z kolei aktywnos¢
organizacyjna Doktorantki wspolpracujacej z zespotem SPPiB IPPT PAN byta doceniana
dwukrotnie przez Nagrode Dyrektora Instytutu Podstawowych Problemow Techniki PAN w
roku 2022 i 2019. Podsumowujac: aktywno$¢ naukowa Doktorantki rozwijana byla
réownolegle z aktywnoscig badawcza i organizacyjna.

Stwierdzam, ze rozprawa doktorska pani mgr inz. Beaty Niemczyk-Soczynskiej
stanowi oryginalne rozwigzanie postawionego problemu naukowego z dyscypliny inzynieria
materialowa, praca spetnia warunki okreslone przez ustaweg o stopniach naukowych i tytule
naukowym zgodnie z art. 187 Ustawy z dn.20 lipca 2018r Prawa o szkolnictwie wyzszym i
nauce. W zwiazku z powyzszym wnioskuje¢ o dopuszczenie rozprawy pani mgr inz Beaty
Niemczyk-Soczynskiej do dalszych etapéw przewodu doktorskiego i publicznej obrony oraz
0 jej wyrdznienie, zgodnie z wezesniej przedstawionym uzasadnieniem.
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