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Implantologia jest obecnie jedna z najbardziej dynamicznie rozwijajacych
sig, interdyscyplinarnych dziedzin stomatologii. Zainteresowanie tg metoda
leczenia stawia przed nig szereg wyzwan, dotyczacych nie tylko estetyki,
trwatosci i funkcjonalnej jakosci uzupelnien implantoprotetycznych, lecz takze
ograniczenia ucigzliwosci wykonywanych zabiegow oraz ryzyka powiklan z
nimi zwigzanych. Jednym z trudniejszych problemow, przed ktérymi stoi
wspotczesna implantologia stomatologiczna sg zakazenia okotowszczepowe, w
zaawansowanym stadium prowadzace do resorpcji kosci i utraty osteointegracji
implantéw.  Dane  epidemiologiczne wskazuja, iz do  zakazenia
okotowszczepowych tkanek miekkich (peri-implant mucositis) dochodzi az u
okoto 60 % pacjentéw, przy czym w 20 % przypadkow nastepuje destrukcja
tkanki kostnej (periimplantitis). Walka z tym powiktaniem jest bardzo trudna,
zwlaszcza  wobec  obserwowanej obecnie, wzrastajacej lekoopornosci
drobnoustrojéow. Dlatego wcigz podejmowane sg proby opracowania
optymalnego makro- i mikroskopowego ksztattu implantow i 1gcznikéw
protetycznych, sprzyjajacego osteointegracji i prawidtowemu uksztattowaniu
tkanek migkkich, ale takze utrudniajacego powstawanie biofilmu bakteryjnego



na ich powierzchni. Z uwagi na powyzsze podjecie przez lek. dent. Rafala
Pokrowieckiego tematyki wykorzystania nanoczgstek srebra w celu modyfikacji
warstwy wierzchniej biomateriatéw tytanowych uwazam za niezwykle trafne i
bardzo wazne z punktu widzenia praktyki kliniczne;.

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska ma forme wydruku
komputerowego i liczy tacznie 85 stron. W pracy 23 strony przypadajg na Wstep
i Cel Badan, Materiat i Metode opisano na 8 stronach, Wyniki przedstawiono na
17 stronach, natomiast Oméwienie wynikow i Dyskusja liczg 15 stron. Ponadto
praca zawiera 5 wnioskéw, 198 pozycji pismiennictwa zamieszczonych w
porzadku alfabetycznym, objasnienie pojec i skrotow stosowanych w pracy oraz
streszczenie w jezyku polskim i angielskim.

Czgs¢ wstepng Autor podzielit na dwa podrozdziaty. W pierwszym
omawia wspolczesny stan wiedzy na temat zakazen okotowszczepowych w
implantologii stomatologicznej, a w drugim uzasadnia wybor podjetej
problematyki badawczej. Szczegdtowo przedstawiona zostata etiopatogeneza
zakazen okotowszczepowych z uwzglednieniem czynnikow sprzyjajacych temu
powiklaniu, morfologii tkanek okotowszczepowych, formowaniu biofilmu
bakteryjnego na powierzchniach implantéw oraz diagnostyki i dostepnych
metod leczenia. Nalezy podkresli¢, ze informacje zawarte we Wstepie zostaty
przedstawione w sposob bardzo zorganizowany i czytelny. Rozdzial ten jasno
wskazuje, iz lek. dent. Rafal Pokrowiecki jest odpowiednio przygotowany
teoretycznie do prowadzenia badan w zakresie wyznaczonym tematyka
rozprawy doktorskie;.

Celem gtownym pracy bylo uzyskanie odpowiedzi na pytanie czy
uzasadnione jest wytwarzanie biozgodnych powierzchni tytanowych =z
dodatkiem nanosrebra o dziataniu antybakteryjnym. Przyjeto teze wstepna, iz
naniesienie nanoczastek srebra na powierzchni¢ tytanu zapewni dzialanie
bakteriobdjcze w stosunku do  Strptococcus mutans, Streptococcus mitis,
Streptococcus sanguis, Streptococcus salivarius, Porphyromonas gingivalis,
Staphylococcus aureus oraz Escherichia coli. Droga potwierdzenia lub
odrzucenia hipotezy badawczej byto znalezienie odpowiedzi na 5 nastepujacych
hipotez szczegotowych:

1. wiasciwosci bakteriobdjcze nie zmieniajg sie w zaleznoéci od czasu
nanoszenia nanosrebra na powierzchnie tytanu,



2. czas inkorporacji nanoczastek srebra w warstwe wierzchnig tytanu nie
wplywa na jej chropowato$é (Ra),

3. czas inkorporacji nanoczastek srebra w warstwe wierzchnig tytanu nie
wplywa nie wplywa na jej zwilzalno$é (Ca),

4. obecno$¢ nanoczastek srebra nie wptywa na bioaktywno$é powierzchni
tytanu,

5. obecnosé nanoczastek srebra nie wplywa na cytotoksyczno$é materiatu w
stosunku do pierwotnych osteoblastéw linii NHOst.

Badania przeprowadzono w Katedrze Biomateriatow Wydziatu Inzynierii
Materiatowej i Ceramiki Akademii Gorniczo-Hutniczej im. Stanistawa Staszica
w Krakowie. Pierwsza grupe kontrolng (K1) stanowilo 175 komercyjnych
ghadkich krazkéw wykonanych z czystego tytanu typu Grade-2 (Torresin Titanio
— Metali S.R.L., Wiochy) o srednicy 10 mm i grubosci 1 mm, ktérych
powierzchnig, po odpowiednim przygotowaniu, poddano modyfikacji metoda
podwdjnego trawienia kwasem fluorowodorowym oraz kwasem azotowym.
Drugg grupe kontrolng (K2) stanowito 175 krazkéw tytanowych poddanych
dodatkowemu trawieniu w 10 M roztworze NaOH przy wykorzystaniu metody
hydrotermalnej. Na cze$é plytek grupy K2 naniesiono nanoczastki srebra
wykorzystujagc  procedure Tollens’a, zgodnie z ktora w odpowiednio
przygotowanym roztworze krazki tytanowe przetrzymywano kolejno przez 30
sekund, 2 minuty, 5 oraz 10 minut. W zaleznodci od czasu nanoszenia srebra
poszczegdlne plytki oznaczono symbolami: Ag0,5; Ag2; Ag5; Agl0. Tak
przygotowane plytki tytanowe oraz plytki z obu grup kontrolnych poddano
analizie wiasciwosci fizykochemicznych, bakteriobdjczych oraz dokonano
oceny ich biozgodnosci.

Aby pozna¢ wplyw nanoczatek srebra na whasciwosci modyfikowanej
powierzchni tytanu przeprowadzono pomiary chropowatosci (Ra), zwizalnosci
(Ca), dokonano oceny mikrotopografii powierzchni postugujac si¢ skaningowsg
mikroskopig elektronowg oraz przeprowadzono identyfikacje pierwiastkow
obecnych w  warstwie wierzchniej materialu stosujac  mikroanalizg
rentgenowskg. W tym celu wykorzystano elektronowy mikroskop skaningowy
(SEM, Nova NanoSEM, FEI, Stany Zjednocznone) wspdlpracujgcy =z
analizatorem EDS (EDAX, Holandia). Celem oceny kinetyki uwalniania jonow
srebra z powierzchni plytek tytanowych postuzono sie badaniem atomowej
spektrometrii emisyjnej z wzbudzeniem plazmowym.



Badania mikrobiologiczne przeprowadzono w Zakladzie Antybiotykow i
Mikrobiologii Narodowego Instytutu Lekéw w Warszawie, do ktérych uzyto po
trzy szczepy kliniczne bakterii izolowanych z jamy ustnej: Streptococcus
mutans, Streptococcus oralis, Streptococcus mitis, Strptococcus sanguis 1
Porphyromonas gingivalis oraz szezepy Staphylococcus aureus i Escherichia
coli.

Oceny biozgodnoéci dokonano okreslajac  wplyw rodzaju modyfikac;ji
powierzchni na formowanie krysztalow apatytu. Postugiwano sie¢ w tym celu
skaningowa mikroskopig elektronowg oraz mikroanaliza rentgenowska.
Przeprowadzono réwniez badania biologiczne z wykorzystaniem hodowli
komorek linii ciagtych NHOst (Normal Human Osteoblasts). Wykonano je w
Zakladzie  Cytobiologii ~ Wydzialu F armaceutycznego  Uniwersytetu
Jagielllonskiego Collegium Medicum w Krakowie.

Uzyskane dane poddano analizie statystycznej we wspotpracy z Zaktadem
Bioinformatyki i Telemedycyny Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium
Medicum w Krakowie. Zastosowano program STATISTICA 12 PL. Dla
poréwnania dwoéch grup wykorzystano test t-studenta. Dla porownania kilku
grup postuzono sig analizg wariancji (ANOVA), a w przypadku braku spetnienia
zalozen nieparametrycznym  testem Kruskala-Walisa. Do porownan
szezegotowych uzyto testu post-hoc Tukeya. Otrzymane wyniki zilustrowano
wykresami przedstawiajacymi wartogé srednig oraz jej 95% przedzial ufnosci.
Jako istotne przyjeto wyniki, dla ktérych poziom prawdopodobienstwa p jest
mniejszy od przyjetego poziomu istotnodci a = 0,05.

Pragne podkresli¢, iz zaplanowanie wielokierunkowej metodyki badan i zakres
ich wykonania, wymagajacy wspélpracy z licznymi o$rodkami naukowo-
badawczymi , wymownie §wiadczg o wysokim poziomie naukowym Doktoranta
1 umiejgtnym postugiwaniu sie narzedziami badawczymi.

Wyniki zostaly przedstawione w postaci bardzo starannego opracowania z
wykorzystaniem licznych rycin, tabel i wykreséw wraz z ich oméwieniem.
Zwraca uwage rozbudowana analiza statystyczna wynikéw, Swiadczaca o
wysokim poziomie naukowym Autora. Lek. dent. Rafat Pokrowiecki wykazat,
iz modyfikacja powierzchni tytanowych nanoczastkami srebra wplywa na takie
wiasciwosdei  fizykochemiczne powierzchni materiatu  jak chropowato$é i
zwilzalno$¢, ktére maja znaczenie w procesie adaptacji tkanek
okotowszczepowych i formowania si¢ biofilmu bakteryjnego. Autor udowodnit,



ze powierzchnie tytanowe, na ktére naniesiono nanoczgstki srebra, wykazujg
wlasciwoscei bakteriobdjcze w stosunku do bakterii wchodzagcych w sklad
biofilmu obecnego na implantach stomatologicznych. Zaobserwowal, iz
wlasciwosci  bakteriobdjecze  powierzchni tytanowych  modyfikowanych
nanosrebrem zwigzane sg z uwalnianiem jonéw do §rodowiska i z tego powodu
ich potencjat bakteriobojczy obniza sie wraz z czasem przebywania implantu w
organizmie. Badania przeprowadzone przez Doktoranta udowodnity, ze
obecnos¢ nanoczgstek srebra moze obnizaé whasciwodci bioaktywne
powierzchni tytanowych, jak rowniez sprzyjaé cytotoksycznosci w stosunku do
osteoblastow.

W interesujacej i sprawnie poprowadzonej dyskusji lek. dent. Rafat
Pokrowiecki przedstawit wnioski wyplywajace z badan wlasnych i poréwnat je
z wynikami innych autoréw. Poddal réwniez analizie stosowane przez nich
metody badawcze i odnidst je do metodyki pracy whasnej. Szerokie oméwienie
poruszanych zagadniefi i umiejgtna konfrontacja obserwacji whasnych z danymi
z piSmiennictwa pozwalaja bardzo dobrze ocenié dojrzatosé naukowg
Doktoranta i jego rozlegta wiedze na podjety temat.

Rozprawe koficzag wnioski, tacznie w liczbie pieciu, ktére sa logicznym
podsumowaniem badan wlasnych i odpowiadaja na postawione cele.
Najistotniejsza konkluzja, z punktu widzenia praktyki klinicznej, zawarta jest
we wniosku 5. Autor stwierdza w nim, iz materialy modyfikowane
nanoczgstkami srebra moga znalezé zastosowanie w produkcji implantow
stomatologicznych, o ile zostanie rozwigzany problem stabilizacji uwalniania
jonéw srebra z powierzchni tytanu oraz zostanie okreslona bezpieczna dawka
nanoczgstek 1 jonéw srebra, nie powodujgca toksycznosci w stosunku do
organizmu ludzkiego.

Obszerne pismiennictwo obejmujace 198 pozycji, niemal w catosci
anglojezycznych, jest aktualne, wlasciwie dobrane i prawidtowo cytowane.
Stanowi ono odzwierciedlenie wspoiczesnej wiedzy dotyczgcej problemdw
poruszanych w rozprawie doktorskiej.

Drobne uwagi, ktdre nasuwajg si¢ w trakcie czytania dysertacji majg
charakter wylacznie edytorski, np. uzycie termindéw kolokwialnych - jak czesto
stosowane w praktyce klinicznej okreslenie ,, zdjecie punktowe” (str. 20) zamiast
»zdjecie zgbowe”, ,na rysunku” (str. 38) zamiast ,,na rycinie”, czy tez kilka
bledow literowych. Te mato istotne btedy mogg z tatwoscig zostaé skorygowane



podczas przygotowania pracy do publikacji i zupelnie nie wptywaja na
merytoryczng wartos¢ rozprawy.

Podsumowujae, uwazam rozprawe lek. dent. Rafala Pokrowieckiego
za interesujace, nowatorskie i warto§ciowe opracowanie na bardzo dobrym
poziomie naukowym. Posiada ono duze znaczenie poznawcze, a
przedstawione wyniki moga w przyszlosci znalezé zastosowanie kliniczne.
Interpretacja wynikéw jest logiczna i sumiennie przeprowadzona. Nalezy
takie podkresli¢ staranng szate graficzng opracowania oraz bogaty
material ilustracyjny.

Uwazam, Ze przedstawiona rozprawa pod tytutem ,,Ocena
wykorzystania nanoczgstek srebra w celu modyfikacji warstwy wierzchniej
biomateriatow  tytanowych”, spelmia wszelkie wymagania stawiane
rozprawom doktorskim w $wietle Ustawy o stopniach naukowych i tytule
naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki i na tej podstawie
skladam do Wysokiej Rady Wydzialu Lekarskiego Uniwersytetu
Jagiellonskiego — Collegium Medicum wniosek o dopuszczenie lek. dent.
Rafata Pokrowieckiego do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Rownoczesnie oceniajgc bardzo wysoko przedstawiona dysertacje i
biorgc pod uwage:

- nowatorski charakter rozprawy,

- metodologie badan,

- istotnos¢ wynikow dla praktyki klinicznej,

- opracowanie na wysokim poziomie naukowym,

pragne¢ przedstawi¢ Wysokiej Radzie wniosek o jej wyréznienie.
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