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Personalizacja farmakoterapii i farmakokinetyki populacyjnej to dynamiczna dziedzina
medycyny, ktérej celem jest dostosowanie leczenia do indywidualnych wymagar pacjentow.
W tym kontekscie technologia druku 3D (3DP) odgrywa znaczacg role w dostarczaniu
personalizowanych form i dawek lekéw oraz co szczegdlnie postepowe otwiera dodatkowa

$ciezke do terapii skojarzonych.

3DP to metoda polegajgca na tworzeniu tréjwymiarowych obiektow poprzez naktadanie

warstw drukowanych materiatow na podstawie modelu cyfrowego 3.

Mgr Tomasz Gnatowski, farmaceuta, specjalista farmacji przemystowej w swoich
zainteresowaniach naukowych podjat sie wykorzystujac technologig druku 3 D opracowania
metody otrzymywania opatrunku na rany z metronidazolem. Tytut pracy doktorskiej to

. Zastosowanie technologii druku 3D do otrzymywania opatrunkéw”.

Cel badan, precyzyjnie wyznaczony, zostat osiggniety a poziom naukowy tego doktoratu

uwazam za wysoki.

Doktorat ma forme 191 stronicowej monografii. Wstep stanowi 38 stron ( zaliczam tu tez

strony 39-42, ktére maja w nagtéwku chyba btednie - Materiaty i metody ). Wstep jest




ciekawy i zawiera bardzo dobrze zestawione na podstawie pozycji piSmiennictwa dane

tabelaryczne.

Doceniam umiejetnosci koncepcyjne, ,,inzynierskie” Doktoranta, gdzie zadania szczegétowe

— eksperymenty zostaty logicznie i precyzyjnie zdefiniowane, utozone (str. 49 )izrealizowane.

Jako technolog postaci leku szczegdlnie doceniam w przeprowadzonych badaniach

naukowych :

- umiejgtnos¢ przetestowania i wytypowania optymalnego uktadu pieciu formulacji
hydrozelowych na bazie alkoholu poliwinylowego (PVA) do wydrukowania matryc opatrunku,
zwlaszcza w aspekcie doboru plastyfikatora np. Macrogolu 400 i Transcutolu P oraz
udowodnienia na podstawie badan mikrobiologicznych, ze plastyfikatory te zapewniaja
odpowiednia elastyczno$¢ matrycowych nosnikéw i s3 obojetne dla  aktywnosci

metronidazolu wobec Bacteroides fragilis;

- zaprojektowanie matryc opatrunkéw w formie naktadajacych sie pod katem prostym
pasm druku poétptynnych mas z uzyskaniem wysokiej powtarzalnosci zawartosci

inkorporowanego metronidazolu ;

- koncepcje mozliwosci dozowania z opatrunku odpowiedniej ilosci metronidazolu do rany
poprzez regulacje zageszczania pasm matryc druku 3D. Ten pomyst co prawda w zatozeniu
nie innowacyjny i znany z piSmiennictwa, w konfiguracji formulacji matryc zaproponowanych

w doktoracie sprawdzit sie bardzo dobrze;

- pomyst rozwigzania — zapewnienia szczelnosci uktadu celem wyeliminowania wptywu
zjawiska tworzenia sie na powierzchni hydrozelu szklistej warstwy PVA podczas suszenia.
Problem wynikajacy z przesunigciem temperatury zeszklenia (Tg) w wyniku zmiany stezenia

rozpuszczalnika precyzyjnie wyjasniono w dyskusji na stronie 153;

- podoba mi sie, poniewaz nie spodziewatem sie ze tak to zostanie ujgte, caty etap badan
sterylizacji sporzadzonych drukiem 3D opatrunkéw z wyjatawianiem koricowym a zwtaszcza
sterylizacji radiacyjnej. Ten etap mikrobiologicznych badan wymagat od Doktoranta Tomasza
Gnatowskiego posiadania odpowiedniej wiedzy oraz umiejetnosci naukowej wspétpracy z

naukowcami z warszawskiego Instytutu Chemiii TechnikiJadrowej oraz Katedry Mikrobiologii
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- dyskusje wynikow, ktora jest napisana bardzo poprawnie z wyczerpujacym odniesieniem do

danych z aktualnego pismiennictwa.

Drobne niedociagniecia w doktoracie i prosba o udzielenie odpowiedzi - dyskusji w czasie

obrony:

- prosze o bardziej precyzyjne wyjasnienie celowosci wybarwiania hydrozeli z alkoholem
poliwinylowym. Czy chodzito wytacznie o rozdzielenie warstw modelu opatrunku dla
poszczegdinych etapdw wydruku 3D ? Czy znane sq Autorowi publikacje wykorzystywania
barwnikéw w rozwoju technologii farmaceutycznej druku 3D np. przy uzyciu $wiatfa lasera
- druk SLS (Selective laser sintering - Selektywne spiekanie laserowe ). Przy tej okazji proszg
tez o krétkie przyblizenie o innej techniki 3DP opartej na fotopolimeryzacji — tzw.

stereolitografi — SLA;

- uwazam, ze dopasowywanie druku opatrunkéw do wymiaru i ksztattu rany z naukowego
punktu widzenia jest bardzo wartosciowe. Natomiast nie wydaje sig, chociazby z uwagi na

czasochtonnos¢ procesu, aby mogto mie¢ wieksze znaczenie w praktyce klinicznej.

- monografia jest zredagowana rzetelnie, ale bez uszczerbku dla jej merytorycznej jakosci
mogtaby by¢ napisana bardziej syntetycznie, zwigzle tak maksymalnie catosciowo do 100
stron. Tylko przyktadowo uwazam, ze nie musza by¢ zamieszczane chromatograficzne krzywe

kalibracyjne ( np. str. 111, 114 ) a jedynie odpowiadajace im réwnania.

Podoba mi sie, ze Doktorant nie formutuje wnioskéw daleko idacych, jest w tym stonowany,
krytyczny i traktuje badania oraz uzyskane wyniki, jako wstep do dalszych naukowych dziatan.
Bardzo doceniam umiejetnos¢ mgr. Tomasza Gnatowskiego nawigzywania naukowej
interdyscyplinarnej wspotpracy a takze to, jak bardzo docenia uzyskang wszelka pomoc i
wsparcie. Recenzjowatem juz wiele doktoratéw, ale w zadnym z nich tekst podzigkowarn nie

zajmowat jednej wypetnionej strony (str. 2).

Jestem tez przekonany, ze wysoka jakosc i uzyskane wyniki opiniowanego doktoratu to

takze zastuga duzego doswiadczenia, rzetelnosci, odpowiedzialnosci i opieki Promotora prof.
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Przyktadowe niedociagniecia.

- brak w wykazie skrétéw oznaczenia STL ( str. 151);

- koniecznie w Materiatach i metodach przy metronidazolu powinna by¢ podana seria tej
substancji leczniczej. Jakiej wody uzywano w badaniach? Nie powinno sie uzywac okreslenia

woda destylowana ( str. 64);

- Str. 59 — parametry procesu. Brak konsekwencji w zapisie - najpierw z matej litery, nastgpnie

z duzej;
- w Tab. 21. Jest brak numeru formulacji 56 i 60;

- str. 149 jest napisane —rozdziatem faz. To btad powinno sie zdecydowanie uzywac okreslenia

—rozdzieleniem faz.

Pismiennictwo str. 42 jest — zespotu Trinidade a spisie pi$miennictwa poz. 113 jest Trindade
LCT oraz na str. 158 jest Moor i Wilkins a w spisie pismiennictwa po. 145 jest Moore. Brak

konsekwencji w zapisie piémiennictwa np. w pozycji 66 i 69 s3 tylko strony poczatkowe ?

Konkluzja. Prace doktorska mgr. farm. Tomasza Gnatowskiego oceniam wysoko. Przedstawia
ona dobrg znajomos$¢ wiedzy i $miate, perspektywiczne rozwigzania w farmaceutycznej
technice druku 3D. Praca doktorska w petni odpowiada warunkom stawianym na stopien
naukowy doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki farmaceutyczne.
Doktorat stanowi oryginalne rozwigzanie problemu naukowego, a  Autor wykazat
umiejetnosci samodzielnego prowadzenia badan naukowych. W zwigzku z powyzszym
zwracam sie do Szanownej Rady Dyscypliny Nauki Farmaceutyczne CM w Bydgoszczy UMK z
wnioskiem o dopuszczenie Pana mgr. farm. Tomasza Gnatowskiego do dalszych etapow

przewodu doktorskiego.

Ponadto uwazam, ze ta praca doktorska zastuguje na wyrdznienie. Stad tez dotgczam

do recenzji wymagany wniosek z uzasadnieniem.
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