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Wprowadzenie

Odwiecznym marzeniem czlowieka jest zy¢ w dobrym zdrowiu jak najdtuzej.
Dazenia te napedzaja tysigce naukowcow, lekarzy i farmaceutéw w ich pracy. Ich
dotychczasowe osiggniecia sa pokazne, w ciagu ostatnich 100 lat érednia dlugos¢ zycia
ludzi na ziemi ulegla podwojeniu (Max Roser, 2018, "Life Expectancy"), niemniej ciagle
wiele pozostaje do zrobienia. Zmiane w $redniej dtugosci zycia zawdzieczamy gltéwnie
higienie, szczepieniom i antybiotykom, a takze poprawie warunkéw zywieniowych. Aby
dalej powieksza¢ dtugos¢ ludzkiego zycia i poprawiaé zdrowie, musimy rozwing¢
rowniez inne technologie medyczne. Wlasnie polaczenie biologii i medycyny z
osiagni¢ciami nauk technicznych daje nadzieje na dalsze wydtuzanie i poprawe jakosci
ludzkiego zycia. Niniejszy doktorat jest przykladem tej tendencji w nauce.

Rozprawa doktorska Pani mgr Barbary Kupikowskiej-Stobba pt. ,A one step
electrostatic method for encapsulation of cells in alginate-polyethersulfone
microcapsules” napisana jest w jezyku angieskim. Sklada sie ze wstepu teoretycznego

opisujacego rézne metody otrzymywania mikrokapsutek do enkapsulacji zywych




komérek. Pokazuje, na czym polegaja gtowne problemy w wytwarzaniu mikrokapsutek
o okreglonej / malej srednicy. W celu otrzymania mikrokapsutek o matych $rednicach
nie mozemy polega¢ jedynie na grawitacyjnym odrywaniu sie kropel od wspolosiowej
dyszy, ze wzgledu na stosunkowo duze napigcie powierzchniowe cieczy krople maja zbyt
duze $rednice. Trzeba zastosowaé dodatkowe sify odrywajace: hydrodynamiczne lub
elektryczne. Przedstawia tez zjawiska prowadzace do powstania membrany
polprzepuszczalnej na powierzchni mikrokapsutek. Cze$¢ wstepna zawiera réwniez opis
wladciwodci  r6znych polimerdw stosowanych w  otrzymywaniu mikrokapsutek.
Przedstawia tez metody badania mikrokapsutek oraz prezentuje ich przyktadowe
wyniki. Dalej opisuje potencjalne zastosowania medyczne mikrokapsutek zawierajacych
wewnatrz komorki ssakéw, bakterii lub grzybéw mikroskopowych. Moga by¢ one
stosowane w leczeniu wielu choréb metabolicznych, co czyni przedstawiong prace
badawczg cenna i praktycznie uzyteczng. Na koncu czesci wstepnej opisana jest budowa
generatora mikrokapsutek, jaki byt stosowany przez doktorantke. Jest to uktad oparty o
troj strumieniowy dysze koaksjalng, w ktérej kapanie mikrokropel wymuszane jest przez
pulsujace pole elektryczna generowane przez zasilacz impulsowy wysokiego napiecia.
Impulsy elektryczne pozwalaja na synchroniczne odrywanie kropel, co pozwala na
zachowanie waskiego rozkladu érednic mikrokapsutek. To eleganckie rozwigzanie
powstalo w Instytucie Biocybernetyki i Inzynierii Biomedycznej im. Macieja Natecza w
Warszawie.

Tezg / celem naukowym recenzowanej rozprawy doktorskiej bylo zastosowanie
Opracowanego wczesniej urzadzenia opartego o tréj strumieniowa dysze wspdlosiowa z
elektrostatycznym wymuszaniem formowania mikrokropel do otrzymywania
mikrokapsutek membranowych zawierajacych zywe komorki. Doktorantka zajmowala
si¢ uruchomieniem aparatu i doborem parametréw procesu enkapsulacji. Wiaze sie z
tym hipoteza naukowa rozprawy polegajaca na udowodnieniu, ze przy odpowiednim
doborze parametréw procesu mozliwe jest wytworzenie takich mikrokapsutek
membranowych z zamknietymi zywymi komérkami drozdzy, a dodatkowo utrzymanie
ich przy zyciu przez okreslony czas. Dodatkowym celem pracy byto opracowanie metody

uwalniania zywych komérek z wnetrza mikrokapsutek. Cele te s3 jasno sformutowane w

pracy.




Analizg literaturowa dotyczaca przedmiotu pracy przeprowadzono wiasciwie i
jest ona bardzo obszerna. Dodatkowo stwierdzam, ze z badan literaturowych
wyciggnieto wlasciwe wnioski.

Zaproponowane rozwigzanie problemu mikroenkapsulacji komérek uwazam za
bardzo eleganckie i jak wykazuja badania - skuteczne.

Zgodnie z moja wiedza autorka rozprawy sama nie jest autorka pomystu na aparat
do mikroenkapsulacji zywych komérek. Sama zag uruchomita to urzadzenie i dobrata
parametry jego pracy tak, by produkowato mikrokapsutki o odpowiednich parametrach
i by wprowadzane do wnetrza komoérki drozdzy przezywaly proces enkapsulacji. Proces
ten jest bardzo ztozony, mamy do czynienia z trzema réznymi cieczami i dobér sktadu
tych cieczy i zastosowanie odpowiednich dodatkéw bylo dos¢ ztozonym zadaniem.
Samodzielnym za$ opracowaniem doktorantki jest metoda uwalniania komérek z
wnetrza mikrokapsutek membranowych tak by przezyly ten proces, metoda zostala
opatentowana. Wyniki prowadzonych badan zostaly opublikowane w literaturze o
zasiegu Swiatowym.

Autorka wykazata si¢ umiejetnoscia zwiezlego i jasnego prezentowania wynikow
swojej pracy naukowej.

Jesli chodzi o stabe strony recenzowanej pracy, to zaluje, ze doktorantka nie
przeprowadzita enkapsulacji zywych komérek organizméw wyzszych, najlepiej ssakow,
ale wymagatoby to pracy w warunkach wysokiej czystosci oraz kolejnego roku badan.
Recenzowana praca zapewnia pelmne przygotowanie do tego kolejnego kroku
badawczego.

Recenzowana rozprawa przede wszystkim pokazala, ze proponowany system
enkapsulacji komérek jest skuteczny i pozwala na zamykanie komérek, na razie drozdzy,
w taki sposob, Ze komorki pozostaja przy zyciu a powstala w procesie membrana
tworzgca mikrokapsutki ma wymagang porowato$¢. Autorka zaproponowala tez metode
uwalniania komoérek z mikrokapsutek, co bedzie bardzo pomocne w dalszych badaniach.

Jako recenzent oceniam prace bardzo wysoko. Wyniki prowadzonych badan
zostaly opublikowane w 5 publikacjach z listy JCR. W dwu przypadkach autorka
rozprawy zostala wymieniona, jako pierwszy autor. Dodatkowo dwie publikacje
doktorantki zwigzane sa z jej praca doktorska podrednio. Ponadto wyniki badan

pozwolily na zgtoszenie jednego wniosku patentowego. Uwazam, ze ze wzgledu na duze




Mo

znaczenie praktyczne pracy oraz liczne publikacje nalezy rozpatrzyé wniosek o

wyroznienie pracy.

Whioski korficowe

Przedstawiona przez Pania mgr Barbare Kupikowska-Stobba pt. ,A one step
electrostatic method for encapsulation of cells in alginate-polyethersulfone
microcapsules” stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego, za$ Doktorantka
wykazal si¢ wiedza teoretyczng oraz umiejetnoscia samodzielnego planowania i
prowadzenia eksperymentalnej pracy badawczej. Wykazat sie réwniez umiejetnoscig
teoretycznej analizy otrzymywanych w laboratorium wynikéw. Uwazam, ze
recenzowana praca i przedstawione w niej wyniki maja duze znaczenie naukowe oraz
praktyczne. Zakres przeprowadzonych badar i analiz otrzymanego produktu jest bardzo
szeroki a wyniki zostaly przedstawione w publikacjach naukowych, jakie ukazaty sie w
recenzowanych czasopismach naukowych. Prace uwazam za poprawnie napisang a
zamieszczone w recenzji uwagi krytyczne jedynie nieznacznie umniejszaja jej odbior.
Stwierdzam, ze catkowicie spetnione zostaly wymagania Ustawy z dnia 14 marca 2003 1.
o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w dziedzinie sztuki
(Dz. U. Nr 65, poz. 595 z p6zn. zm.), wobec czego wnosze o dopuszczenie Pani Barbary
Kupikowskiej-Stobba do dalszych etapéw przewodu doktorskiego. Ze wzgledu na liczne

publikacje i znaczenie praktyczne pracy zglaszam wniosek o jej wyréznienie.
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