POLITECHNIKA HoHR
GDANSKA cb

WYDZIAL CHEMICZNY

Gdansk, 25.01.2025

dr hab. inZ. Donata Konopacka-tyskawa

Katedra Inzynierii Procesowej i Technologii Chemicznej
Wydziat Chemiczny

Politechnika Gdariska

ul. Narutowicza 11/12

80-233 Gdansk

RECENZJA

rozprawy doktorskiej Pana mgr inz. Krystiana Jedrzejczaka pt. ,Diagnostics
of Hemolysis Risk in Atherosclerosis - Numerical Analysis and Experimental Studies”
wykonanej na Wydziale Inzynierii Chemicznej i Procesowej Politechniki Warszawskiej,
ktérej promotorem jest prof. dr hab. inZ. Lukasz Makowski,
a promotorem pomocniczym dr inz. Wojciech Orciuch

1. Podstawa formalna wykonania recenz;ji

Podstawg przygotowania niniejszej recenzji jest pismo przewodnie
Pana prof. dr hab. inZ. Tomasza Sosnowskiego, = Przewodniczacego = Rady  Naukowej
Dyscypliny Inzynieria Chemiczna w Politechnice Warszawskiej z dnia 16 grudnia 2024 roku
informujace o powotaniu mnie na recenzenta w postepowaniu o nadanie stopnia doktora
Panu mgr. inZz. Krystianowi Jedrzejczakowi. Recenzja zostala wykonana z uwzglednieniem
kryteriow zawartych w art. 187 ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce z dnia 20
lipca 2018 r. (z p6zn. zm.; tekst jednolity Dz.U. z 11.10.2024 poz. 1571).

2. Ogolna charakterystyka rozprawy doktorskiej

Rozprawe doktorskg Pana mgr. inz. Krystiana Jedrzejczaka stanowi zbior sze$ciu
opublikowanych i powigzanych tematycznie artykutéw naukowych zatytutowany
»,Diagnostics of Hemolysis Risk in Atherosclerosis - Numerical Analysis and Experimental
Studies” (,Diagnostyka hemolizy w miazdzycy - analiza numeryczna i badania
doswiadczalne”). Artykuty naukowe zostaty opublikowane w nastepujacych czasopismach
naukowych Communications in Nonlinear Science and Numerical Simulation, International
Journal for Numerical Methods in Biomedical Engineering, Chemical Engineering Research
and Design, Biomedicines i Journal of Clinical Medicine. Wymienione czasopisma znajduja
sie na liscie czasopism punktowanych wedtug wykazu MEIiN z dnia 5 stycznia 2024 r.
Wszystkie artykuly naukowe sg pracami wieloautorskimi (od trzech do dziewieciu
wspotautoréw), a Doktorant jest w wszystkich tych artykutach pierwszym autorem.

Recenzowana rozprawa sktada sie z dwoch gtéwnych czeSci. W pierwszej, zawartej
na 91 numerowanych stronach, przedstawiono omowienie problemu badawczego, ktore jest

POLITECHNIKA GDANSKA tel. +48 58 347 20 65
WYDZIAL. CHEMICZNY fax: +48 58 347 20 65
ul. G. Narutowicza 11/12 e-mail: kich@pg.edu.pl

80-233 Gdansk



poprzedzone streszczeniem w jezyku polskim i angielskim, spisem artykutéw wchodzacych
w sktad dysertacji, wykazem zawierajgcym syntetyczny opis wkiadu Doktoranta w
przygotowanie tych artykutéw, zestawieniem projektow, w ramach ktérych byta
wykonywana praca doktorska, lista nagréd uzyskanych przez Doktoranta, listg konferencji,
na ktdérych byty prezentowane wyniki badan powigzane z rozprawa doktorska. Omoéwienie
problemu badawczego zawiera cel pracy, hipotezy badawcze, zakres wykonanych badan, a
catos¢ uzupetia wykaz cytowanej (116 pozycji), spis rysunkéw i tabel. Na druga czes¢
rozprawy doktorskiej, przedstawiong na 106 nienumerowanych stronach, sktadaja sie
artykuty naukowe wchodzace w sktad cyklu, a kazdy z artykutéw jest poprzedzony
szczegblowym omowieniem zakresu prac, ktore wykonat Doktorant. Z opisu wktadu pracy
Doktoranta wynika, ze we wszystkich opublikowanych artykutach miat znaczaca role w
prowadzonych badaniach, zwtaszcza dotyczacych modelowania CFD oraz przygotowania
modelowych elastycznych modeli naczyn krwiono$nych z uzyciem drukarki 3D.

Uktad recenzowanej pracy jest typowy dla rozpraw doktorskich, ktérych podstawag
jest zbiér artykutéw. Omowienie problemu naukowego, ktoérego dotyczy rozprawa
doktorska jest logiczne i napisane poprawnie. Praca zredagowana jest starannie i
charakteryzuje sie wysoka estetyka rysunkow, fotografii i tabel. Mam tylko uwagi do
sposobu cytowania literatury, gdyz w przedstawionym wykazie, nie wszystkie pozycje
literaturowe maja petne dane (np. [5], [37]), wiekszo$¢ jest cytowana z uwzglednieniem
cyfrowego identyfikatora dokumentu (doi), ale w cze$ci cytowan go nie zamieszczono,
pomimo, Ze jest dostepny (np. [13], [15], [27]).

3. Ocena merytoryczna rozprawy doktorskiej

Choroby uktadu krazenia to choroby zwigzane z zaburzeniami w obrebie pracy serca
i naczyn krwiono$nych. Wedtug dostepnych danych z Gtéwnego Urzedu Statystycznego
choroby uktadu krazenia byty odpowiedzialne w 2021 roku za okoto 35% catkowitej liczby
zgonOw w Polsce, co czyni je gléwnag przyczyna wsréd wszystkich analizowanych
czynnikow, wyprzedzajac nowotwory, COVID i choroby uktadu oddechowego. W literaturze
wskazuje sie, ze choroby uktadu krazenia s spowodowane przede wszystkim zmianami
miazdzycowymi zachodzgcymi w naczyniach krwiono$nych zwigzanymi z odktadaniem sie
blaszki miazdZzycowej na $cianach naczyn krwiono$nych, co skutkuje ich zwezeniem. Dlatego
tematyke pracy uwazam za bardzo aktualng i wazng, majgca potencjalny wptyw na postep
medycyny. Ta interakcja miedzy narzedziami charakterystycznymi dla dyscypliny naukowe;j
inzynieria chemiczna, a ich zastosowaniem do rozwigzania problemoéw dotyczacych
zagadnien medycznych stanowi o wartoSci recenzowanej pracy.

Doktorant postawit sobie ambity cel, aby opracowa¢ wytyczne dla lekarzy w zakresie
oceny ryzyka hemolizy w tetnicach dotknietych miazdzyca oraz przygotowac niedroga
platforme do szkolenia w zakresie skomplikowanych procedur angioplastyki z
wprowadzeniem stentu. Aby go zrealizowac sformutowal pie¢ hipotez badawczych: (i)
Obrazowanie medyczne, takie jak tomografia komputerowa lub obrazowanie metoda
rezonansu magnetycznego, pozwala na uzyskanie wysokiej jako$ci modeli tetnic
wiencowych, szyjnych i moézgowych, ktére moga by¢ wykorzystane w zaawansowanych
symulacjach CFD hemolizy krwi u pacjentéw z miazdzyca; (ii) Istnieje zwigzek miedzy
ksztaltem geometrycznym zwezenia cholesterolu a maksymalnym naprezeniem $cinajagcym
odpowiedzialnym za ryzyko hemolizy, ktére mozna okres$li¢c za pomoca obliczen i
eksperymentéw CFD; (iii) Druk 3D umozliwia drukowanie w wysokiej rozdzielczosci
przezroczystych modeli naczyn krwionoSnych w celu obserwacji procesow wewnatrz



fantomoéw; (iv) Mozliwe sg eksperymentalne pomiary przeptywu podobnego do krwi w
drukowanych modelach tetnic w celu weryfikacji symulacji CFD; (v) Mozliwe jest
opracowanie metodologii drukowania w 3D przezroczystych, elastycznych tetnic o
wtlasciwosciach mechanicznych podobnych do tetnic naturalnych.

W pierwszej publikacji wchodzacej w sktad rozprawy doktorskiej zostat
przedstawiony model reologiczny krwi. Model opracowano wykorzystujac bilans populacji
uwzgledniajacy aglomeracje czerwonych krwinek, rozpad powstajacych aglomeratéw oraz
konwekcje i dyfuzje (PBBR). Zaproponowany model charakteryzuje sie tym, ze nie zaklada
jednorodnego rozktadu wielkos$ci aglomeratow, ale bierze pod uwage zmieniajgce sie w
naczyniach krwiono$nych naprezenie Scinajgce wynikajace z pracy serca, ktore ttoczy krew
w organizmie. Do obliczenn wykorzystano uproszczone siatki numeryczne, ktére oparto na
geometrii tetnic obserwowanych podczas procedur medycznych. Sprawdzeniem
poprawnosci obliczonych wynikéw byto poréwnanie ich z wynikami do$wiadczalnymi
uzyskanymi dla trzech prébek krwi réznigcych sie hematokrytem (procentem czerwonych
krwinek w krazacej krwi w zakresie 42,9-46,2%) oraz wynikami przewidywanymi innymi
modelami reologicznymi Carreau, Carreau-Yasudy, Crossa i potegowym. Otrzymane w tej
pracy wyniki wykazaty, Ze zaproponowany model prawidtlowo przewidywat
nier6wnomierne rozmieszczenie aglomeratéw czerwonych krwinek w tetnicach, a takze
rozpad czerwonych krwinek przy duzych predko$ciach przeptywu. Zgodnie z tym modelem,
przy niskich szybkosciach $cinania obserwowano wzrost lepko$¢, co znajduje potwierdzenie
w danych uzyskiwanych eksperymentalnie. Ponadto, przewidywana z uzyciem modelu,
lepkos¢ krwi, wykazywata wiasciwosci tiksotropowe, co jest zgodne z danymi
prezentowanymi w literaturze.

W drugiej publikacji przedstawiono zastosowanie opracowanego modelu
reologicznego krwi do bardziej skomplikowanej geometrii naczyn krwionos$nych, ktéra
oparto na rzeczywistych obrazach tych naczyn otrzymanych za pomoca tomografii
komputerowej oraz na uproszczonych geometriach naczyn krwiono$nych zawierajacych
przewezenia. W udoskonalonym modelu zaproponowano inng definicje pozornego utamka
objetoSciowego czerwonych krwinek uwzgledniajacego udzial czerwonych krwinek i
plazmy, dzieki czemu mozliwe byto uzyskanie zgodnych wynikow modelowania dla nizszych
warto$ci hematokrytu, a opracowany model dobrze opisywat przeptyw krwi w naczyniach
dla warto$ci hematokrytu w zakresie od 0 do 60%. W tej pracy wykazano, Ze hemoliza, czyli
rozpad czerwonych krwinek, zalezy od ksztaltu przeswitu naczyn krwiono$nych oraz od
przeptywu ptynu. Zaproponowany model reologii krwi pozwolit na wskazanie zwigzku
miedzy stopniem zwezenia a naprezeniami $cinajacymi dla réznych geometrii naczyn
krwiono$nych. W pracy przedstawiono wyniki rozkltadéw predkosci wewnatrz naczynia
krwiono$nego dla réznych predkosci na wlocie i wykazano, Ze symulacja stanu ustalonego
moze nieprawidlowo przewidywac ryzyko hemolizy podczas analizy przeptywu dla Srednie;j
predkosci. Ponadto wykazano, Zze na podstawie analizy przeptywu ptynu w naczyniach
krwiono$nych mozliwe jest wskazanie ksztattdw naczyn krwiono$nych sprzyjajacych
hemolizie. Autorzy w podsumowaniu wskazuja, ze opracowany model przeptywu krwi moze
zosta¢ wykorzystany w diagnostyce medycznej. Mozliwe jest przygotowanie aplikacji, ktéra
na podstawie analizy obrazéw naczyn krwionos$nych uzyskanych za pomoca tomografii
komputerowej wskazywataby miejsca wystepowania hemolizy i dzieki niej mozliwe bytoby
zastosowanie leczenie przez wszczepienie do takiego naczynia krwiono$nego stentu.

Trzecia publikacja zawiera pordwnanie wynikow rozktadow predkosci uzyskanych z
wykorzystaniem opracowanego modelu CFD oraz wynikéw eksperymentalnych



przeprowadzonych na fantomach naczyn krwiono$nych przygotowanych na drukarce 3D,
dla ktérych do pomiaréw predkosci przeptywu zastosowano technike mikro anemometrii
obrazowej (UPIV). Geometria badanego naczynia krwiono$nego zostata przygotowana na
podstawie ksztaltow rzeczywistych naczyn krwiono$nych zawierajacych przewezenie.
Symulacje przeptywu krwi i wyniki doswiadczalne byly przeprowadzone dla stezenia
czerwonych krwinek wynoszgcego 45% i potwierdzity, ze opracowany model bardzo dobrze
opisuje przeptyw w tych warunkach. Ponadto w pracy tej poréwnano rozktady predkosci
przeptywu plynu oraz naprezenia $cinajgce otrzymane w symulacjach CFD z zastosowaniem
modelu reologiczngo opartego na opracowanym bilansie populacji aglomeracji czerwonych
krwinek oraz modelu Carreau-Yasudy. W przypadku naprezen S$cinajgcych wyniki
otrzymane z uzyciem obu modeli byly zgodne, natomiast rozktady predkosci uzyskane dla
obu modeli réznity sie, co zostato przypisane uwzglednieniem aglomeracji i rozpadu
aglomeratow w modelu PBBR. Ponadto, poréwnanie wynikow hemolizy uzyskanych z
zastosowaniem obu modeli pokazato, ze dla niskich warto$ci predkosci przeptywu ptynu
utamek hemolizowanych krwinek jest poréwnywalny, zas$ dla wyzszych predkosci udziat
hemolizowanych krwinek wedtug modelu Carreau-Yasudy jest o rzad wielko$ci wyzszy niz
obliczony z zastosowaniem modelu PBBR. W pracy przedstawiono réwniez wptyw stopnia
przewezenia i na przeptyw krwi, naprezenie Scinajgce oraz na hemolize. Otrzymane wyniki
potwierdzity, Ze istnieje $cista zalezno$¢ miedzy tymi wielko$ciami.

W czwartej publikacji skupiono sie na opracowaniu zaleznoS$ci miedzy ksztattem
zwezenia naczynia krwiono$nego a ryzykiem hemolizy. Celem badan byto wskazanie
kluczowych parametréow ksztattu zwezenia miazdzycowego na wzrost napreZenia
Scinajacego dziatajacego na czerwone krwinki. Aby osiggna¢ zatozony cel, wykonano model
3D tetnicy szyjnej na podstawie obrazéw otrzymanych podczas badania naczyn
krwiono$nych metoda tomografii komputerowej. Symulacje CFD pozwolilty na obliczenie
naprezenia $cinajacego wystepujacego podczas przeptywu krwi w zaleznosci do predkosci
przeptywu ptynu na wlocie, $rednicy naczynia krwiono$nego, dtugosci przewezZenia, stopnia
przewezenia oraz jego ksztattu i symetrii. Wykazano, ze wieksze ryzyko hemolizy jest w
naczyniu krwiono$nym, w ktédrym wystepuje gwattowana zmiana $rednicy niz w przypadku,
gdy $rednica zweza sie tagodnie. Srednica przewezenia ma tez istotny wptyw na krytyczna
predkosc¢ przeptywu, przy ktorej rosnie ryzyko hemolizy i wraz ze zmniejszeniem Srednicy
przewezenia krytyczna predkos$¢ przeptywu krwi maleje. Na podstawie otrzymanych
wynikéw zaproponowano zalezno$¢, ktéra pozwala na wstepng diagnoze ryzyka hemolizy
w oparciu o analize ksztattu zwezenia miazdzycowego.

Kolejna publikacja dotyczy opracowania procedury przygotowania modeli
treningowych tetnic szyjnych zawierajacych zwezenia miazdzycowe lub ztoZone blaszki
miazdzycowe z wykorzystaniem techniki druku 3D, badanie ich wtasciwosci oraz
zastosowanie ich jako fantomo6w do szkolenia z angioplastyki. W pracy przedstawiono etapy
otrzymania modeli 3D naczyn krwiono$nych na podstawie obrazow tetnic uzyskanych w
badaniach tomografig komputerowa. Materiatem uzytym do wykonania modeli tetnic byta
zywica BioMed Elastic 50A V1. Materiat ten ma wtasciwo$ci mechaniczne zblizone do $cian
naturalnych tetnic. Dla modelowych naczyn krwiono$nych wyznaczono modut Yanga,
gestoSC i wspotczynnik zatamania Swiatta. Do badania uktadu przygotowano specjalne
stanowisko wyposazone w kamere, w ktérym umieszczano model tetnicy z polimeru
umieszczany w zbiorniku z gliceryng. W zwigzku z tym, Ze gliceryna ma zbliZzony
wspotczynnik zatamania Swiatta do zywicy, mozliwe byty pomiary przeptywu metodg mikro
anemometrii przeptywowej. Stanowisko wykorzystano do badania deformacji



geometrycznej naczyn krwiono$nych po angioplastyce lub po umieszczeniu stentu.
Zaproponowana metoda pozwala na przygotowanie modeli 3D naczyn krwionos$nych o
ztoZzonym ksztaltcie, a na skonstruowanym stanowisku mozna testowac i ¢wiczy¢ rézne
procedury medyczne zwigzane z leczeniem zmian miazdzycowych w naczyniach
krwiono$nych.

W ostatniej publikacji wchodzacej w sktad rozprawy doktorskiej przedstawiono
wyniki symulacji dotyczgce wptywu nadci$nienia i intensywnego wysitku fizycznego na
ryzyko wystgpienia powikian w chorobie wiencowej otrzymanych z wykorzystaniem CFD,
w ktérym uzyto modelu reologicznego PBBR. W tym celu przygotowano siedem wariantow
ksztaltow tetnic: jedng bez zmian chorobowych i sze$¢ charakteryzujgcych sie réznym
stopniem deformacji. Nastepnie sprawdzono zmiany geometrii §cian naczyn krwionosnych
podczas przeptywu ptynu. Kolejno wykonano symulacje CFD w celu uzyskania informacji o
rozktadzie spadku ci$nienia w badanych tetnicach, rozktadzie naprezen Scinajgcych oraz
ryzku hemolizy. Otrzymane wyniki potwierdzaja, ze w przypadku zdrowych naczyn
krwiono$nych, zaré6wno gdy organizm jest w stanie spoczynku i po wysitku fizycznym, nie
zaobserwowano w wynikach symulacji naprezenia $cinajacego powyzej 150 Pa, ktore jest
wskazywane jako graniczne naprezenie dla wystgpienia hemolizy. Natomiast ryzyko
hemolizy wzrastato wraz ze wzrostem stopnia deformacji tetnicy oraz wraz ze wzrostem
przeptywu krwi podczas zwiekszonego wysitku fizycznego.

Podsumowujac, wynikiem prac prowadzonych w ramach doktoratu jest model
przeptywu krwi w naczyniach krwiono$nych o zréznicowanej geometrii. Uwzglednia on
wtasciwosci reologiczne krwi, w tym wptyw stezenia czerwonych krwinek, ich aglomeracje
oraz rozpad podczas przeptywu. Na podstawie analizy tre$ci rozprawy doktorskiej
stwierdzam, Ze jest ona zgodna z tytutem. Cel pracy zostat w petni osiagniety, gdyz: (i) na
podstawie opracowanego w dysertacji modelu mozliwe jest okres$lenie miejsc w naczyniach
krwionos$nych, w ktérych wystepuje ryzyko hemolizy oraz (ii) zaproponowano metode,
ktéra umozliwia wytwarzanie elastycznych przezroczystych fantoméw modeli naczyn
krwiono$nych na podstawie obrazéw rzeczywistych tetnic pacjentéw. Recenzowana
rozprawa ma charakter poznawczy i aplikacyjny, a wyniki w niej otrzymane mogga zostac
wykorzystane do przygotowania aplikacji wspomagajacej lekarzy przy kwalifikowaniu
pacjentdw i wyboru metody leczenia przewezen naczyn powstalych w wyniku zmian
miazdzycowych, za$§ metoda wytwarzania fantomdéw tetnic i ich badania, moze byc¢
wykorzystywana do testowania przed operacjami zachowania modelowych naczyn
krwiono$nych podczas stosowania proponowanych metod leczenia.

Wyniki przedstawione w rozprawie doktorskiej zostaty poddane ocenie eksperckiej
w procesie ich publikacji w czasopismach naukowych, niemniej jednak podczas recenzji
pracy nasunety mi sie nastepujace pytania:

1) Dlaczego modelem reologicznym, do ktérego odnoszono otrzymane wyniki z
opracowanego modelu PBBR byt model Carreau-Yasudy?

2) Czym kierowat sie Doktorant proponujac zaleznos$¢ na efektywny utamek objetosciowy
czerwonych krwinek w publikacji [P2]?

3) Czy rozszerzanie stosowalnos$ci modelu dla zakresu stezenia czerwonych krwinek 0-60%
ma znaczenie praktyczne?

4) W artykule [P6] przedstawiono wyniki symulacji CFD ci$nienia krwi, przeptywu krwi oraz
ryzyka hemolizy dla siedmiu modeli tetnic. Czy wyniki te znalazlty potwierdzenie w



rzeczywistych pomiarach, zwtaszcza w kontek$cie wnioskéw, ktére zostaty przedstawione
w pracy, a ktore odnosity sie do powigzania hemolizy z aktywno$cia fizyczng pacjentéw,
ktérzy mieli nadci$nienie i zwezZone naczynia krwionosne?

4. Wnioski koncowe

Podsumowujac, stwierdzam, ze recenzowana rozprawa doktorska
Pana mgr inz. Krystiana Jedrzejczaka  jest  wartoSciowg  praca, przedstawiajaca
wykorzystanie obliczen CFD do opisu przepltywu krwi w naczyniach krwiono$nych o
zroznicowanej geometrii, na podstawie ktoérych mozliwa jest ocena ryzyka hemolizy oraz
prezentujaca metode wytwarzania elastycznych przezroczystych fantomoéw technika druku
3D odwzorowujacych rzeczywista geometria na podstawie obrazéw z tomografii
komputerowej. Wysoko oceniam zaréwno cze$¢ obliczeniowg, w ktérej opracowano nowy
model reologiczny PBBR uwzgledniajacy zmiany lepkos$ci krwi spowodowane hemolizg, jak
i skonstruowanie stanowiska do treningu angioplastyki z implantacjg stentu. Doktorant
wykazat, Ze posiada wiedze teoretyczng oraz umiejetnosci do samodzielnego prowadzenie
eksperymentdéw naukowych i interpretowania wynikéw badan.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska Pan mgr inz. Krystiana Jedrzejczaka speinia
wymogi formalne stawiane rozprawom doktorskim zgodnie z ustawg z dnia 20 lipca 2018
roku - Prawo o szKkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. 2021 poz. 478 z pdzn. zm.), w zwigzku
z powyzszym wnioskuje o dopuszczenie Pana mgr inz. Krystiana Jedrzejczaka
do dalszych etapow przewodu doktorskiego. Jednocze$nie, majac na uwadze wysoki
poziom naukowy wynikéw badan zawartych w rozprawie doktorskiej, wnosze do
Rady Naukowej Dyscypliny Inzynieria Chemiczna o wyro6znienie rozprawy doktorskiej
Pana mgr inz. Krystiana Jedrzejczaka.
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