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Recenzja
rozprawy doktorskiej mgr inz. lwony topianiak
pt. ,,Otrzymywanie i ocena wtasciwosci warstwowych, wiéknistych protez naczyn

krwionos$nych wytwarzanych w procesie rozdmuchu roztworu polimeru”

Recenzja zostata wykonana na podstawie pisma 2z dnia 30.06.2025r.
Przewodniczacego Rady Naukowej Dyscypliny Inzynieria Chemiczna Politechniki
Warszawskiej prof. dr hab. inz. Tomasza Sosnowskiego. Rozprawa doktorska mgr inz. lwony
topianiak zostata zrealizowana pod kierunkiem prof. dr. hab. inz. Tomasza Ciacha oraz dr
hab. inz. Beaty Butruk-Raszeji w Zaktadzie Biotechnologii i Inzynierii Bioprocesowej PW.
Praca doktorska zostata zrealizowana w ramach projektéw badawczych:

o "BioGraft - Biomimetyczne protezy naczyniowe matych Srednic": Projekt Narodowego
Centrum Badan i Rozwoju, LIDER VIII, nr projektu: LIDER/18/0104/L-8/16/NCBR/2017.
Kierownik projektu: dr hab. inz. Beata Butruk-Raszeja.

o "Rusztowania do kierowanej regeneracji tkanki nerwowej i miesniowej (GuideTiReqg)":
Projekt Narodowego Centrum Badan i Rozwoju, VI polsko-tajwanski konkurs na wspdlne
projekty bilateralne, nr projektu: PL-TW/VI/4/2019. Kierownik projektu: prof. dr hab. inz.
Tomasz Ciach.

e "Hemozgodnos¢ struktur nano/mikrowtdknistych™: Grant Dziekanski 2021, Wydziat
Inzynierii Chemicznej i Procesowej Politechniki Warszawskiej. Kierownik projektu: mgr inz.
Iwona topianiak.

o "Materiaty rusztowan dla komorek srodbtonka naczyniowego: badania wptywu struktury i
wiasciwosci fizykochemicznych powierzchni (Restore)": Projekt Narodowego Centrum
Nauki, OPUS-LAP 20, nr projektu: 2020/39/1/ST5/01131. Kierownik projektu: prof. dr hab.

inz. Tomasz Ciach.

https://imf.pk.edu.pl

Katedra Inzynierii Materiatowej (1-1)
al. Jana Pawta Il 37, 31-864 Krakow
tel.: +48 12 628 34 50, +48 12 628 34 60,



Politechnika Krakowska

Wydziat Inzynierii
Materiatowej i Fizyki m
Z uwagi na fakt, ze choroby sercowo-naczyniowe stanowig jedng z gtdwnych przyczyn zgonow
na swiecie, praca podejmujgca problematyke opracowywania protez naczyn krwionosnych
o0 matej Srednicy jest niezwykle aktualna i istotna z punktu widzenia medycyny kliniczne;j.
Dostepne obecnie rozwigzania, takie jak przeszczepy autologiczne, sg czesto ograniczone
przez zty stan naczyn pacjenta i brak ich dtugoterminowej droznosci, co generuje potrzebe
poszukiwania nowych rozwigzan. Nowoczesne podejscia, tgczgce inzynierie chemiczng
i inzynierie tkankowg, stanowig obiecujgcg alternatywe dla tradycyjnych syntetycznych protez,
umozliwiajgc tworzenie biofunkcjonalnych implantow, ktére wspierajg regeneracje naczyn.
Celem pracy byto opracowanie wielowarstwowej, wtoknistej protezy naczyniowej,

ktorej struktura i wkasciwo$ci mechaniczne sg zblizone do naturalnych naczyn krwiono$nych.
Cel ten zostat precyzyjnie okreslony i podzielony na trzy szczegétowe etapy badawcze: dobor
parametrow procesu wytwarzania, ocene wptywu morfologii na wzrost komérek oraz
ostateczne wytworzenie i ocene funkcjonalnosci protez. Zastosowanie technologii rozdmuchu
roztworu polimeru (SBS) do produkcji protez jest mozna uznaé¢ za innowacyjne, poniewaz w
literaturze brakuje doniesien na temat wytwarzania poliuretanowych protez naczyniowych przy
uzyciu tej metody. Badania Doktorantki wykazaty, ze jest mozliwe uzyskanie materiatéw
o kontrolowanej morfologii i wtasciwosciach mechanicznych, co potwierdza pierwszg teze
pracy. Opracowane protezy spetniajg kluczowe kryteria funkcjonalne, takie jak elastycznosé,
szczelnosé i hemozgodnosé, co potwierdza drugg teze i dowodzi, ze cel pracy zostat w peni
osiggniety. Uzyskane wyniki wskazujg, ze opracowane implanty majg wysoki potencjat
aplikacyjny w leczeniu choréb sercowo-naczyniowych. Zakres dysertacji wpisuje sie
w nowoczesng tematyke badan, realizowanych w wiodgcych o$rodkach naukowych zaréwno
polskich jak i zagranicznych. Przedtozona do recenzji rozprawa doktorska mgr inz. lwony
topianiak wpisuje sie w te bardzo aktualng tematyke.

Rozprawa doktorska zostata przygotowana w formie opracowania, ktérego integralng
cze$¢ stanowi przedruk pieciu publikaciji, w ktérych zawarto rezultaty badan zwigzanych z
tematem pracy. Wszystkie artykuly zostaty opublikowane w czasopismach indeksowanych
w bazie Journal Citation Report JCR i sg to: Journal of the Mechanical Behavior of Biomedical
Materials IF 3,3, 100 pkt MNiSW (P1), Chemical and Process Engineering IF 0,485 100 pkt
MNiSW (P2), ACS Biomaterials Science & Engineering IF 5,5, 140 pkt MNiSW (P3), Journal
of Biological Engineering IF 6,248 140 pkt MNiSW (P4), Journal of Biological Engineering IF
5,7, 140 pkt MNiSW (P5). Warto podkresli¢, ze we wszystkich artykutach mgr inz. lwona

topianiak jest pierwszym autorem.
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Dla kazdej publikacji wskazano na czym polegat wktad Doktorantki w wykonanie badan oraz
w przygotowanie publikacji. Do dokumentacji nie dotgczono o$wiadczen wspétautoréw
publikacji.

Uktad rozprawy, na ktory skitada sie pie¢ tematycznie powigzanych publikacji
w czasopismach naukowych stanowi cigg logiczny, w ktérym podjeto sie rozwigzania
problemu badawczego na drodze empirycznej. Oprocz wyzej wymienionych przedrukéw,
opracowanie zawiera streszczenie w jezyku polskim i angielskim, wykaz skrotow i symboli,
wprowadzenie oraz omowienie materiatéw i metod badawczych zastosowanych w realizaciji
prac badawczych.

W trakcie rozdziatu 2 czytelnik zostaje wprowadzony w tematyke pracy, zostaje
naswietlony problem badawczy i sposéb jego rozwigzania. Czytelnik, w prosty sposéb moze
przyswoic specyficzne zagadnienia zwigzane z tematykg pracy. W punkcie 2.1. Doktorantka
przedstawia zarys problemu jak rowniez tto i potrzebe kliniczng, ktdérg stanowig choroby
sercowo-naczyniowe, ktére sg wcigz jedng z gtéwnych przyczyn zgondéw na swiecie,
aw Polsce stanowig okoto 35% wszystkich przypadkéw Smiertelnych. Leczenie
zaawansowanych stadiéw tych choréb, np. miazdzycy, czesto wymaga zabiegow
pomostowania, ktore jednak wigzg sie z ograniczong dostepnoscig odpowiednich naczyn
do przeszczepu oraz brakiem ich dtugoterminowej droznosci. Taka sytuacja stwarza pilng
potrzebe opracowania syntetycznych protez, ktére mogtyby stanowié¢ skuteczng alternatywe
dla tradycyjnych rozwigzah. W kolejnym podrozdziale Doktorantka skupia sie na przyblizeniu
budowy naczyn krwionosnych i wymagan stawianych protezom naczyniowym. Skutecznos¢
dostepnych protez syntetycznych, takich jak te z ePTFE czy PET, jest ograniczona do naczyn
o duzej srednicy (>6 mm), a w przypadku mniejszych naczyn czesto dochodzi do zakrzepicy
i przerostu btony wewnetrznej. Doktorantka wyraznie wskazuje, ze protezy naczyniowe
matych $rednic muszg charakteryzowa¢ sie wysokg bio- i hemozgodnoscig, a takze
wiasciwosciami mechanicznymi i strukturg (porowatosé, wielkos¢ poréw) zblizonymi
do naczyn naturalnych. W nastepnej czesci oméwione zostalty poliuretany (PU)
o segmentowej budowie, ktérej modyfikacja pozwala na uzyskanie szerokiego spektrum
wiasciwosci, od elastycznych po sztywne. Z tego powodu sg one powszechnie stosowane
w produkcji implantéw sercowo-naczyniowych, w tym protez. W szczegolnosci poliuretany
weglanowe cechujg sie wysokg biozgodnoscig, biostabilnoscig oraz wytrzymatosciag
mechaniczng, co czyni je idealnym kandydatem do wytwarzania biomateriatéw.
W podrozdziale 2.4 omodwione zostaly procesy wytwarzania widknistych protez naczyn
krwionosnych. Skupiono sie na elektroprzedzeniu (ES), ktére jest najczesciej stosowang
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metodg wytwarzania witdknistych protez naczyniowych. Pomimo zalet, technika ta ma wady,
takie jak konieczno$¢ stosowania wysokiego napiecia, niska wydajnos¢ oraz trudnosci
w skalowaniu do produkcji na wiekszg skale. Alternatywg dla tej metody rozdmuch roztworu
polimeru (SBS), ktory oferuje wiekszg wydajnosc¢, nizsze koszty i wieksze bezpieczenstwo,
a takze mozliwosé kontrolowania morfologii i struktury widkien poprzez parametry procesu.
Jak podkreslono w rozprawie, dotychczas w literaturze brakowato kompleksowych badan
dotyczgcych wykorzystania technologii SBS do wytwarzania poliuretanowych protez
naczyniowych, co stanowito gtbwng motywacje do podijecia tej pracy.

Gtéwnym celem pracy byto opracowanie warstwowej, widknistej protezy naczyniowe;j
o wiasciwosciach mechanicznych zblizonych do naturalnych naczyn krwionosnych.
W zatozeniu, struktura protezy miata wspiera¢ adhezje i proliferacje komoérek budujgcych
naczynia krwionosne, jednoczesnie minimalizujgc przyleganie ptytek krwi. Aby osiggnac¢ ten
cel, prace badawcze zostaty podzielone na trzy szczegétowe etapy. Pierwszym z nich byt
dobér parametréw procesu rozdmuchu roztworu polimeru, co miato na celu kontrolowane
wytwarzanie materiatdw o pozadanych cechach. Nastepnie oceniono wptyw morfologii
powierzchni na wzrost réznych typow komaérek naczyniowych, co miato kluczowe znaczenie
dla biologicznej funkcjonalnosci implantu. Trzecim krokiem byto zaprojektowanie, wytworzenie
i ocena wielowarstwowych protez, ktére spetniatyby kryteria strukturalne i mechaniczne
wymagane w inzynierii tkankowej. Praca stawiata sobie za cel udowodnienie, ze mozliwe jest
wytworzenie takich materiatéw z wybranych poliuretanéw za pomocg technologii rozdmuchu
roztworu polimeru.

Doktorantka przedstawita materiaty i metody zastosowane w pracy oraz uzyskane
wyniki wraz z dyskusjg. Przed zatgczonymi tekstami publikacji jest zwiezte podsumowanie
przeprowadzonych badan oraz opis uzyskanych rezultatéw oraz wskazaniem elementow
nowosci naukowej. Cato$¢ wienczy spis cytowane;j literatury, a opracowanie liczy tgcznie 185
stron.

Do dysertacji dotgczono informacje okreslajgce precyzyjnie wktad naukowy Doktorantki
w poszczegdlne publikacje, stanowigce podstawe rozprawy doktorskiej. Zgodnie
z informacjami z rozprawy, wktad doktorantki w wykonanie badan i przygotowanie publikaciji
byt nastepujgcy:

Publikacja P1: Doktorantka wytworzyta materiaty wiokniste, przeprowadzita ich analizy
mikroskopowe i spektroskopowe, pomiary srednic, porowatosci, wlasciwosci mechanicznych
oraz adhezji ptytek krwi. Byta rowniez odpowiedzialna za opracowanie danych pomiarowych
i ich analize. Przygotowata koncepcje manuskryptu wraz z autorem korespondencyjnym. Byta
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gtébwnym autorem pierwszej wersji manuskryptu, a takze przygotowata odpowiedzi na uwagi
recenzentow oraz finalng wersje manuskryptu. Przygotowata takze koncepcje rysunkow
i wykresow.
Publikacja P2: Doktorantka przeprowadzita wszystkie prace badawcze, w tym wytworzenie
materiatdw oraz analizy mikroskopowe, zwilzalnosci, wtasciwosci mechanicznych, pomiar
Srednic, porowatosci i wielkosci poréw. Analizowata wptyw parametrow procesu rozdmuchu
roztworu polimeru na wtasciwosci materiatow i wybrata najkorzystniejsze z nich. Petnita role
pierwszego autora i autora korespondencyjnego. Przygotowata koncepcje oraz pierwszg
wersje manuskryptu, a takze odpowiedzi na uwagi recenzentéw, byta réwniez autorkg
wszystkich rysunkow i wykreséw.
Publikacja P3: doktorantka uczestniczyta w tworzeniu planu badawczego. Opracowata metode
wytwarzania materiatéw o wtdknach ukierunkowanych metodg rozdmuchu roztworu polimeru.
Wytworzyta materiaty o zadanych wiasciwosciach, przeprowadzita analizy mikroskopowe
i pomiary, wykonywata hodowle komérkowe i ich analizy, opracowata dane oraz analizy
statystyczne. Czes¢ badan zrealizowala podczas stazu, na ktéry samodzielnie zdobyta
finansowanie. Byta pierwszym autorem i autorem korespondencyjnym. Przygotowata
koncepcje oraz pierwszg wersje manuskryptu, a takze odpowiedzi na uwagi recenzentow.
Przygotowata rowniez wszystkie rysunki i wykresy.
Publikacja P4: Doktorantka wspoéttworzyta metodyke analiz biologicznych. Wykonata hodowle
komorek $rédbtonka, barwienia, obserwacje mikroskopowe i testy cytotoksycznosci. Byta
odpowiedzialna za opracowanie danych z tych badanh. Byta autorkg rozdziatu "Wstep" oraz
wspotautorkg rozdziatu "Materiaty i Metody". Analizowata i opracowywata wyniki badan
komérkowych, a takze przygotowywata wykresy.
Publikacja P5: Doktorantka opracowata koncepcje budowy i metody wytwarzania dwdch
rodzajéw protez naczyniowych. Wytworzyta i zbadata wtasciwosci protez, w tym mechaniczne,
strukturalne, testy szczelnosci i podatnosci na rozwarstwianie, a takze przeprowadzita badania
hemolizy. Opracowata dane i przeprowadzita ich analizy statystyczne. Czes¢ badan
zrealizowata w ramach grantu, na ktéry samodzielnie pozyskata finansowanie i ktorym
kierowata. Przygotowata koncepcje manuskryptu wraz z promotorem. Byla wspotautorkg
pierwszej wersji manuskryptu i odpowiedzi na uwagi recenzentow. Przygotowata wszystkie
wykresy i byta wspotautorkg koncepciji rysunkow.

Ze wzgledu na fakt, iz zaprezentowane wyniki zostaty juz wcze$niej poddane krytyczne;j

ocenie recenzentdéw czasopism o znaczgcym wspoétczynniku oddziatywania Impact Factor,
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W niniejszej recenzji ogranicze sie jedynie do krétkiego oméwienia przeprowadzonych badan
i otrzymanych wynikéw.

Czes¢ eksperymentalng pracy mozna podzieli¢ na trzy zagadnienia badawcze.
W ramach pierwszego etapu nastgpit dobor parametréw procesu wytwarzania, w ktérym
skupiono sie na wytwarzaniu materiatdw wioknistych z poliuretanédw za pomocg metody
rozdmuchu roztworu polimeru (SBS). Kluczowe byto ustalenie wplywu parametréw procesu,
takich jak twardoé¢ poliuretanu, stezenie polimeru w roztworze, cisnienie gazu oraz predkosé
obrotowa kolektora, na wtasciwosci materiatow. Najistotniejsze w tym etapie byto wykazanie,
ze technika SBS pozwala na kontrolowane wytwarzanie materiatbw o pozgadanej morfologii,
w tym o okreslonej $rednicy i orientacji widkien, a takze z minimalng liczbg defektéw. Pozwolito
to na sformutowanie i potwierdzenie pierwszej tezy badawczej, ze w procesie SBS mozliwe
jest wytworzenie materiatéw widknistych o kontrolowanej morfologii.
Drugi etap dotyczyt oceny biologicznej reakcji komérek na wytworzone materiaty.
Najwazniejsze bylo zbadanie, jak morfologia powierzchni (Srednica i orientacja widkien)
wptywa na adhezje, proliferacje i migracje komoérek budujgcych naczynia krwionosne, takich
jak perycyty i komorki srodbtonka (ECs). Wykazano, ze powierzchnie o wiekszych witdknach
(=500 nm) i ich ukierunkowaniu sprzyjajg wzrostowi perycytow, podczas gdy powierzchnie o
mniejszych wtdéknach (€500 nm) wspierajg tworzenie monowarstwy komorek ECs. Dodatkowo,
wykazano, ze materiaty te majg niski potencjat trombogenny, wykazujgc znikomg adhezje
ptytek krwi. Ostatni etap polegat na praktycznym zastosowaniu wiedzy z poprzednich badan,
aby zaprojektowa¢ i wytworzy¢ wielowarstwowe protezy naczyniowe. Najistotniejszym
aspektem byto stworzenie struktury nasladujagcej budowe naturalnego naczynia krwionosnego,
z odmiennymi warstwami przeznaczonymi dla réznych typéw komoérek. Oceniono wtasciwosci
mechaniczne, szczelnos¢ i hemozgodnos$¢ gotowych protez, potwierdzajgc ich wysoka
elastycznosé (modut Younga < 10 MPa) i zdolnos¢ do nieindukowania hemolizy. Tym samym,
ten etap potwierdzit drugg teze, ze technologia SBS umozliwia otrzymywanie funkcjonalnych
protez, spetniajgcych kluczowe kryteria inzynieryjne i biologiczne dla regeneracji naczyh.

Artykuty bedace integralng czescig rozprawy doktorskiej zawierajg wszystkie
szczegotowe informacje dotyczace realizowanych badan oraz zwienczone sg stosownymi
wnioskami. Ogdlnie praca zostata przygotowana w sposéb jasny, czytelny i przede wszystkim
prawidtowy. Nie mam zastrzezen co do sposobu opracowania i przygotowania dysertacji.
Strona graficzna jest poprawna. Przedstawione rysunki, wykresy i tabele sg czytelne, rowniez
strona jezykowa dysertacji jest poprawna. Po wnikliwym zapoznaniu sie z poszczegolnymi
artykutami w petni podzielam poglady zaréwno recenzentéw jak i edytorow uznajgcych, ze
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przedstawiony materiat jest wartosciowy i wnosi wiele istotnych informacji w zakresie
widknistych poliuretanéw w aspekcie zwigzanym z mozliwoscig ich wykorzystania jako protezy
naczyn krwionosnych. Ogdlnie, nie mam zastrzezen odnosnie przyjetych metodyk
badawczych, sposobu wykonania eksperymentow, przedstawienia i dyskusji uzyskanych
wynikow. Wyniki badan stanowig dosy¢ obszerny materiat o charakterze aplikacyjnym i dobrze
korelujg z zatozonym celem i koncepcjg pracy. Uwazam takze, ze przedstawiony w pracy
problem badawczy zostat sformutowany poprawnie, a postawione cele zostaty osiggniete.
Materiat przedstawiony w poszczegdlnych publikacjach stanowi spdjne i ciekawe

opracowanie.

W zasadzie nie mam do pracy merytorycznych uwag krytycznych. Chciatabym, aby podczas
obrony Doktorantka odniosta sie do nastepujgcych kwestii podejmujgc dyskusje naukows:

1. Praca opisuje dobor parametréw procesu rozdmuchu roztworu polimeru (SBS), ale nie
precyzuje, czy proces ten zostat w petni zoptymalizowany pod katem skalowalnosci. W
publikacji P2 wspomniano, ze wybrano "najkorzystniejsze parametry", jednak nie jest
jasne, czy byly to parametry optymalne dla matej skali laboratoryjnej czy tez
uwzgledniano potencjat do produkcji masowej. W jaki sposéb parametry procesu SBS
zostaty dobrane, aby zapewni¢ skalowalno$¢ i powtarzalnos¢ wynikow w skali
przemystowej, co jest kluczowe dla ewentualnej komercjalizacji protez?

2. Jakie sg przewidywane wtasciwosci mechaniczne i strukturalne protez naczyniowych
po diuzszym czasie implantacji, biorgc pod uwage brak badan in vivo? Czy przewiduje
sie ich degradacje, a jesli tak, to w jaki sposéb mozna jg kontrolowac?

3. Biorgc pod uwage rosngce zainteresowanie technologig druku 3D w inzynierii
tkankowej, w jaki sposob technologia SBS wypada w poréwnaniu z drukiem 3D,
szczegolnie pod katem kontrolowania morfologii i biokompatybilnosci tworzonych
protez?

4. Jakie dodatkowe wiasciwosci biomimetyczne, oprécz struktury i witasciwosci
mechanicznych, mozna wprowadzi¢ do protez, aby jeszcze lepiej nasladowaty
naturalne naczynia krwionosne, na przyktad przez inkorporacje czgsteczek
bioaktywnych?

Chciatabym jednak w tym miejscu podkresli¢, ze wymienione przeze mnie uwagi nie maja
wptywu na przyswajanie tresci rozprawy, a tym bardziej na wartos¢ merytoryczng pracy.
W podsumowaniu pragne podkresli¢, ze sposéb zaplanowania badan, forma przedstawienia
wynikéw oraz ich analiza swiadczg o bardzo wysokich kompetencjach naukowo-badawczych
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Doktorantki oraz o wtasciwym przygotowaniu Jej do pracy naukowej. Prezentowana praca
wnosi istotny wktad w badania nad materiatami poliuretanowymi przetwarzanymi za pomocg
metody rozdmuchu roztworu polimeru (SBS) w aspekcie aplikacji jako protezy naczyh

krwionosnych.

Podjety w rozprawie problem badawczy jest w petni trafny i oryginalny, ma znaczenie
przede wszystkim praktyczne. Przyjete przez Doktorantke cele czastkowe zostaty
zrealizowane w sposob poprawny, cel postawiony na wstepie zostat osiggniety. Przyjete
metody badawcze oraz forma przedstawienia wynikéw badan byly poprawne. Doktorantka
wykazata sie bardzo dobrg znajomoscig wiedzy teoretycznej, metodologii badan oraz metod
badawczych a takze bardzo dobrym wykorzystaniem zrédet literaturowych. W podsumowaniu
charakterystyki ogdlnej pracy mgr inz. lwony topianiak nalezy stwierdzi¢, iz mimo uwag

recenzenta posiada ona niezbedne elementy wymagane w rozprawach doktorskich.

Praca spetnia wymagania art. 187 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce (tj. Dz. U. z 2024 r. poz. 1571) wraz z pdzniejszymi zmianami i zwracam sie
do Rady Dyscypliny Inzynierii Chemicznej Politechniki Warszawskiej z prosbg o dopuszczenie
pani mgr inz. Iwony topianiak do dalszych etapow postepowania doktorskiego. Jednoczesnie,
biorgc pod uwage aktywno$¢ naukowg Doktorantki, na ktérg sktada sie znaczaca liczba
publikacji z listy JCR, udziat w licznych grantach i projektach oraz dojrzato$¢ naukowg o czym
Swiadczy sposodb napisania rozprawy doktorskiej, zwracam sie do Rady Dyscypliny Inzynierii

Chemicznej Politechniki Warszawskiej wnioskiem o wyrdznienie.

Z powazaniem,

/ ‘70 é’uugl u/, lec
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