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Omowienie celu naukowego podjetych badan, osiggnietych wynikow oraz
whnioskéw wraz z omowieniem ich ewentualnego wykorzystania.

Zmiany demograficzne jakie majg miejsce we wspodtczesnych
spoteczenstwach przyczyniajg sie do wydtuzenia Sredniej dtugosci zycia, co
skutkuje wzrostem liczby pacjentdw wymagajacych rehabilitacji protetycznej.
Wraz ze starzejgcym sie spoteczenstwem liczba pacjentdw bezzebnych lub z
rozlegtymi brakami zebowymi stale rosnie. W takich przypadkach pomimo
postepu i zwiekszajgcej sie dostepnosci leczenia implantologicznego najczesciej
wykonywanymi uzupetnieniami sg protezy akrylowe catkowite lub czesciowe
osiadajgce o rozlegtej ptycie. Ptyta protezy wykonana z polimetakrylanu metylu
(PMMA) stwarza specyficzne warunki w jamie ustnej predysponujgce do
powstawania standw zapalnych podtoza protetycznego - stomatopatii
protetycznych, czesto powiktanych zakazeniem grzybiczym i ktére sg ucigzliwym
problemem zdrowotnym u pacjentéw uzytkujgcych ruchome protezy. Do
charakterystycznych objawéw klinicznych stomatopatii protetycznych nalezg
nawracajgce stany zapalne btony Sluzowej jamy ustnej, obrzek, krwawienie,
dolegliwosci bolowe, zaburzenia smaku, uczucie pieczenia, suchos¢ btony
Sluzowej jamy ustnej. PMMA posiada szereg zalet, takich jak akceptowalne z
klinicznego punktu widzenia wfasciwosci mechaniczne, biokompatybilnosg,
tatwos¢ obrobki, zadowalajgca estetyka, natomiast podstawowg wadg
tworzywa jest tatwos$é odktadania na jego powierzchni drobnoustrojow. Biofilm
pokrywajgcy powierzchnie protez jest swoistym ekosystemem ztozonym z
bakterii komensalnych, oportunistycznych, patogennych oraz grzybow
drozdzopodobnych. Czes¢ ptyty protezy kontaktujgca z btong sluzowg musi by¢
wiernym negatywem podtoza protetycznego, przez co nie jest poddawana
procesowi polerowania. Chropowatos¢ powierzchni wraz z hydrofobowym

charakterem tworzywa akrylowego stwarza korzystne warunki do rozwoju
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chorobotwodrczych mikroorganizmoéw. Obecnos¢ biofilmu moze prowadzi¢ do
rozwoju standw zapalnych i infekcji grzybiczych btony sluzowej jamy ustnej, jak
rowniez oddziatywac ogolnoustrojowo, zwfaszcza u pacjentdw w podesztym
wieku, a w skrajnych przypadkach moze by¢ przyczyng aspiracyjnego zapalenia
ptuc, przewlektej obturacyjnej choroby ptuc lub uogdlnionej fungemii. Leczenie
zaawansowanych postaci stomatopatii protetycznych polega na skojarzonej
terapii protetyczno — farmakologicznej. Lekarze protetycy, podobnie jak
specjalisci innych dziedzin ogélnomedycznych, obserwujg coraz wiekszy odsetek
szczepow opornych na konwencjonalne chemioterapeutyki. Sytuacja ta niesie za
sobg szereg niekorzystnych zjawisk z powstawaniem wysokoopornych szczepéw
wigcznie. Celowe jest zatem poszukiwanie nowych substancji biologicznie
czynnych, ktére wprowadzone do PMMA bedg mogty spetniac role lecznicza, jak
i profilaktyczng. Obecnie prébuje sie stworzy¢ na powierzchni PMMA hydrofilng
warstwe utrudniajgcg adhezje drobnoustrojéow lub modyfikowac caty skfad
chemiczny tworzywa, np. poprzez domieszkowanie nanoczgstkami (NC) réznych
zwigzkéw chemicznych. Nanotechnologia jest przedmiotem zainteresowania
licznych zespotéw badawczych na catym swiecie, a jej zdobycze sg powszechnie
wdrazane w réznych obszarach. Chemiczne, fizyczne oraz biologiczne wtasnosci
nanoczgstek (wytrzymatosé, biologiczna i chemiczna aktywnosé¢, toksycznosé,
rozpuszczalnos¢, kolor, przewodnos$é cieplna) moga by¢ catkowicie rézne od
tych, jakie majg czasteczki tej samej substancji w skali makro. Zapewniajg one
silniejsze dziatanie mikrobiologiczne dzieki swojej duzej powierzchni w stosunku
do objetosci czgsteczki. Liczne badania wskazujg, iz aktywno$é mikrobiologiczna
jest wprost proporcjonalna do stezenia nanoczastek oraz  odwrotnie
proporcjonalna do ich srednicy. Obecnie probuje sie wykorzystac

przeciwgrzybicze witasciwosci m.in. nanoczastek srebra, dwutlenku tytanu,



dwutlenku cyrkonu, miedzi, platyny lub kombinacji wyzej wymienionych
nanowypetniaczy.

Przedstawione w cyklu publikacje sg kontynuacjg badan wchodzacych w
sktad mojej pracy doktorskiej, w ktérej opracowatem i opisatem wtasciwosci
mikrobiologiczne nanokompozytu polimetakrylanu metylu (PMMA) z dodatkiem
tlenkiem cynku (ZnO). Wykazatem istotne dziatanie przeciwgrzybicze wzgledem
wzorcowego szczepu Candida albicans zarowno nanokompozytdw, jak i warstwy
nanoczastek tlenku cynku (ZnO NC) wytworzonej na spolimeryzowanym PMMA.
Potwierdzenie w badaniach jednej z teorii mechanizmu dziatania ZnO NC,
polegajgcej na zwiekszaniu stresu oksydacyjnego i reaktywnych form tlenu w
komoérkach drobnoustrojow, moze by¢ wyjasnieniem dziatania grzybobdjczego
nowego biomateriatu. Byto to pierwsze w dostepnym pismiennictwie
opracowanie naukowe dotyczagce modyfikacji polimetakrylanu metylu
nanoczgstkami tlenku cynku jako alternatywnego materiatu do zastosowania w
wykonawstwie akrylowych protez stomatologicznych. Zakres oddziatywania
przedstawionych w powyzszych artykutach badan pokazuje wskaznik cytowan
wg bazy Scopus (fgcznie 53 cytowania od 2016 roku).

W zwigzku z tym, iz wczesniejsze badania wtasne dowiodty, ze aktywnos¢
antygrzybicza nowo powstatego nanokompozytu zwieksza sie wraz ze wzrostem
stezenia ZnO, interesujgce stato sie przesledzenie na drodze badawczej czy
jednoczesnie nie pogarsza to wtasciwosci mechanicznych tworzywa. Przed
klinicznym zastosowaniem konieczne byty zatem dalsze badania trybologiczne,
mechaniczne oraz cytotoksyczne. Przedstawiony ponizej cykl opublikowanych
prac wchodzgcych w sktad osiggniecia uwzglednia badania w zakresie
wiasciwosci nowo zsyntetyzowanego materiatu, ktéore mogg mie¢ wptyw na
stopien odktadania biofilmu grzybiczego na jego powierzchni. Nastepnie w

warunkach laboratoryjnych ocenione zostato bezpieczenstwo stosowania



nowego biomateriatu poprzez badanie uwalniania oraz cytotoksycznosci ZnO NC.
Oddzielnie sprawdzono jak zmieniajg sie witasciwosci optyczne oraz trwatosé
kolorystyczna nowego nanokompozytu, ktére mogg mie¢ wptyw na uzyskanie
pozadanej estetyki protez stomatologicznych. Podjgtem sie takze
scharakteryzowania na drodze badawczej kolejnego  modyfikatora
polimetakrylanu metylu, jakim s3 nanoczastki dwutlenku tytanu, przed
potencjalnym ich uzyciem.

Przedstawione badania zostaly przeprowadzone przy wspotpracy z
Laboratorium Nanostruktur Instytutu Wysokich Cisnien Polskiej Akademii Nauk,
bedacym akredytowang jednostkg badawczg o numerze certyfikatu AB 1503,
ktore funkcjonuje zgodnie z normg PN-EN ISO/IEC 17025:2018-02, co

gwarantowato merytoryczng poprawnosc¢ wykonanych analiz.

Pierwsza publikacja: Cierech M, Osica |, Kolenda A, Wojnarowicz J, Szmigiel D,
tojkowski W, Kurzydtowski K, Ariga K, Mierzwinska-Nastalska E. Mechanical and
physicochemical properties of newly formed ZnO-PMMA nanocomposites for
denture bases. Nanomaterials 2018, 8, 5, 305.

IF 4,034 Punktacja MNiSW: 70 pkt.

Celem pracy byta ocena wybranych wtasciwosci nanokompozytu ZnO-
PMMA dotyczacych chropowatosci, kata zwilzania, nasigkliwosci oraz
mikrotwardosci, ktéore mogg mie¢ wptyw na proces odktadania biofilmu
grzybiczego na powierzchni nowego biomateriatu. Grupe badang stanowity
nanokompozyty o zawartosci wagowej ZnO NC odpowiednio 2,5%, 5% oraz 7,5%.
Grupe kontrolng stanowito czyste tworzywo PMMA.

Chropowato$¢ materiatu jest podstawowym czynnikiem decydujagcym o
stopniu odktadania ptytki protez, a tym samym biofilmu bakteryjno-grzybiczego.

Ma to szczegdlne znaczenie w przypadku protez stomatologicznych, gdzie



dosluzowa powierzchnia ptyty protezy nie jest poddawana procesowi
polerowania. W badaniu chropowatosci nie zaobserwowano istotnych
statystycznie roznic pomiedzy grupa kontrolng (3,99 um SD = 1,25) a
poszczegdlnymi nanokompozytami: 2,5% (3,70 um SD = 0,75); 5% (3,46 um SD =
0,91); 7,5% (3,80 um SD = 0,93), co pozostaje w zgodzie z rozwazaniami
teoretycznymi zaktadajgcymi brak wptywu domieszkowania nanoczgstek na
parametr wyrazany w skali mikrometrycznej.

Badanie kata zwilzania ma za zadanie okres$lenie wtasciwosci hydrofilnych
lub hydrofobowych materiatu. Wraz ze wzrostem hydrofilnosci tworzywa
zmniejsza sie zdolnos¢ pierwotnej adhezji drobnoustrojéow do badanej
powierzchni. Kat zwilzania dla grupy kontrolnej wynosit 98,23 (SD = 7,85). WyniKki
dla 2,5%, 5% i 7,5% nonokompozytdw wynosity odpowiednio 86,67 (SD = 5,97);
86,36 (SD = 5,42) oraz 80,97 (SD = 6,03). Dla kazdej z badanych grup
zaobserwowano istotny statystycznie spadek wartosci kata zwilzania w
poréwnaniu do grupy kontrolnej. W przypadku 7,5% nanokompozytu wynosit on
17,58%, co pokazuje wzrost wiasciwosci hydrofilnych tworzywa po modyfikacji
ZnO NC.

Nasigkliwos¢ tworzywa wyraza jego zdolno$é do absorbcji ptyndéw z
zawartymi w nich sktadowymi organicznymi i nieorganicznymi. W srodowisku
jamy ustnej moze zatem dochodzi¢ do utatwionej penetracji drobnoustrojéw do
wnetrza materiatu. Im wyzsza nasigkliwos¢, tym wieksze ryzyko kolonizacji
struktur materiatu przez patogeny chorobotwodrcze oraz sktonnos¢ do
przebarwien materiatu, mogacych pogarsza¢ jego walory estetyczne. W
przeprowadzonych badaniach po 3 tygodniach inkubacji nie zaobserwowano
istotnych statystycznie réznic pomiedzy 2,5% i 5% nanokompozytem a grupa
kontrolng, zaobserwowano natomiast 10% spadek nasigkliwosci dla 7,5%

nanokompozytu w poréwnaniu do czystego PMMA. Wszystkie wyniki zawieraty



sie w zakresie 1,82-2,03%, co spetnia wymagania opisane w normach ISO 20795-
1:2013 stawianym ptytom protez stomatologicznych.

Mikrotwardos$é tworzywa nie wptywa bezposrednio na proces formowania
biofilmu grzybiczego. Stanowi natomiast wyktadnik odpornosci protezy na urazy
mechaniczne, mogace powstawa¢ podczas aktu zucia lub stosowania
agresywnych $Srodkéw czyszczacych. Pojawiajgce sie w tym mechanizmie na
powierzchni tworzywa mikropekniecia i zarysowania stanowig naturalne nisze
dla bytowania mikroorganizméw chorobotwérczych. W przedstawionych
badaniach zaobserwowano wzrost mikrotwardosci dla 7,5% nanokompozytu o
5,92% w pordéwnaniu do grupy kontrolnej, co jest zgodne z rozwazaniami
teoretycznymi zakfadajgcymi wzrost twardosci tworzywa wraz ze zwiekszajgca
sie zawartoscig nieorganicznego wypetniacza.

Reasumujgc nalezy podkresli¢, iz dodanie nanoczgstek do PMMA nie
pogorszyto w sposdéb istotny zZadnego z badanych parametréow. Wzrost
hydrofilnosci oraz mikrotwardosci tworzywa przy zblizonych wartosciach
chropowatosci i nasigkliwosci w poréwnaniu do czystego PMMA moze ttumaczyc
zmniejszong akumulacje biofilmu grzybiczego udowodniong we wczesniejszych
publikacjach wtasnych. Dyskusja zaprezentowana w powyzszym artykule byfa
trudna do przeprowadzenia ze wzgledu na brak dostepnych w 2018 roku
publikacji zajmujacych sie oceng wyzej opisanych parametréw nanokompozytéw
ZnO-PMMA. Mechanizm dziatania przeciwgrzybiczego w badaniach innych
autorow byt ttumaczony bezposrednim dziataniem ZnO NC, bez wziecia pod
uwage w jaki sposdb dodatek nanowypetniacza wptywa na witasciwosci
mechaniczne i trybologiczne polimetakrylanu metylu. Powyzsza praca zostata

zacytowana 20-krotnie w ciggu 2 lat od jej publikacji.



Druga publikacja: Cierech M, Wojnarowicz J, Kolenda A, Krawczyk-Balska A,
Prochwicz E, Wozniak B, tojkowski W, Mierzwinska-Nastalska E. Zinc oxide
nanoparticles cytotoxicity and release from newly formed PMMA-ZnO
nanocomposites designed for denture bases. Nanomaterials 2019, 9, 9, 1318.

IF 4,324 Punktacja MNiSW: 70 pkt.

Celem pracy byta ocena poziomu uwalniania tlenku cynku z
nanokompozytéw PMMA-ZnO (2,5%; 5% oraz 7,5% w/w), jak rowniez z warstwy
nanoczastek napylonych przy pomocy ultradzwiekédw na czysty polimetakrylan
metylu. Zbadano wptyw uzyskanych stezen nanoczastek na cytotoksycznos¢
wzgledem ludzkiej linii komdrkowej HelA.

W badaniu uwalniania nanoczgstek wykorzystano metode atomowe;j
spektrometrii emisyjnej ze wzbudzeniem w plazmie indukowanej — ICP-OES
(Inductively Coupled Plasma Optical Emission Spectrometry). Badanie to
wykorzystano do jakosciowego i ilosciowego oznaczenia ZnO po 6 dniowej
inkubacji prébek w srodowisku wody destylowanej. Wyniki dla poszczegdlnych
nanokompozytéw wynosity odpowiednio 2,281 mg/L, 2,143 mg/L, oraz 3,512
mg/L dla 2,5%, 5% oraz 7,5% modyfikacji PMMA. W przypadku warstwy
nanoczgstek napylonej na czysty PMMA uzyskano wynik na poziomie 4,878
mg/L. Nie zaobserwowano istotnych statystycznie réznic dla 2,5% oraz 5%
nanokompozytu (p > 0.05), ktérych poziom uwalniania oscylowat w granicach 2,2
mg/L . Zaobserwowano natomiast znaczgcy wzrost poziomu uwalniania ZnO w
przypadku 7,5% nanokompozytu oraz napylonej warstwy na czysty PMMA. Fakt
ten pokazuje, iz struktura sieci polimerowej jest w stanie przyjac i stabilnie
zwigza¢ pewng ilo$¢ nanoczastek tlenku cynku. Po przekroczeniu tej granicy
uwalnianie tlenku cynku gwattownie wzrasta ze wszystkimi potencjalnie

negatywnymi tego skutkami.
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Badanie cytotoksycznosci byto wykonane dla roztworéw o stezeniach ZnO
NC odpowiednio 0, 1, 6, 10, 20, 30, 50 i 100 mg/L. Zywotno$¢ ludzkiej linii
komodrkowej Hela byfa oceniana metoda redukcji soli tetrazolowej 3-(4,5-
dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide (MTT). Nie wykazano
istotnych statystycznie roznic w zywotnosci komoérek traktowanych 1, 6, 10, 20
mg/L ZnO NC po 24h inkubacji (p > 0.01). Zywotno$¢ komdrek przy wyzszych
stezeniach rdznita sie statystycznie w poréwnaniu do grupy kontrolnej (p < 0.01)
i wynosita odpowiednio 61,43% (+ 5,09), 54,87% (+ 3,48), i 39,60% (+ 3,91) dla
stezert ZnO NC 30, 50, i 100 mg/L. Rdwnoczesnie z badaniem MTT zostata
przeprowadzona obserwacja mikroskopowa, ktéra miata za zadanie weryfikacje
otrzymanych wynikow. Wykazata ona brak uchwytnych réznic morfologicznych
pomiedzy grupga kontrolng a komadrkami wystawionymi na dziatanie roztwordéw
ZnO NC o stezeniach 1, 6, 10, 20 i 30 mg/L. Zmiany morfologiczne $wiadczace o
degeneracji komoérek zaobserwowano przy wyzszych stezeniach roztworéw tj.
50i 100 mg/L. Badania te sg zgodne z doniesieniami innych autoréw badajgcych
nanoczgstki tlenku cynku o podobnej charakterystyce morfologicznej wzgledem
ludzkich komoérek sréddbtonka naczyn krwionosnych, gdzie okreslono poziom
cytotoksycznosci na poziomie 30 mg/L.

Poréwnujgc uzyskane wyniki badan mozna stwierdzi¢, iz najwyzisze
uzyskane ze wszystkich préb uwalniania stezenie ZnO (5,649 mg/mL) jest ponad
3 krotnie nizsze, niz uzyskany prog przy ktéorym nie jest obserwowany efekt
cytotoksyczny (20 mg/L). Wskazuje to na mozliwos¢ bezpiecznego uzycia
badanych materiatéw dla zastosowan stomatologicznych. Przedstawione wyniki,
w potgczeniu z wczedniejszymi badaniami autora autoreferatu, o zmniejszeniu
akumulacji biofilmu grzybiczego na powierzchni nanokompozytéow wskazujg, iz
uwolniony tlenek cynku moze wywotaé efekt przeciwgrzybiczy bez negatywnego

cytotoksycznego dziatania na komoérki gospodarza. W powyzszej publikacji jako
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pierwszy zestawitem razem badania uwalniania nanoczastek z ich dziataniem
cytotoksycznym, co pozwala wnioskowaé o bezpieczenstwie potencjalnego
uzycia w srodowisku jamy ustnej. W ciggu jednego roku publikacja uzyskata 10
cytowan (wg bazy Scopus). Przedstawione wyniki s podstawg do rozpoczecia
fazy klinicznej badan, w ktorej zostanie sprawdzony nowy protokot
postepowania w przypadku leczenia stomatopatii protetycznych powikfanych

infekcjg grzybicza.

Trzecia publikacja: Cierech M, Szerszen M, Wojnarowicz J, tojkowski W,
Kostrzewa-Janicka J, Mierzwiniska-Nastalska E. Colorimetric study of zinc oxide
poly(methyl metacrylate) nanocomposite — new biomaterial for denture bases.
Prosthodontics 2020, 70, 4, 335-351.

Punktacja MNiSW: 20 pkt.

Wymagania pacjentow leczonych protetycznie stale wzrastajg. Dotyczg
one trwatosci zastosowanych rozwigzan, ale takze szeroko rozumianej estetyki.
Dodatek nanoczgstek do polimetakrylanu metylu moze zmienia¢ kolor i
wiasciwosci optyczne nowego biomateriatu oraz skutkowac¢ ograniczeniami lub
niemoznoscig zastosowania w/w modyfikacji w wykonawstwie ptyt protez
stomatologicznych. Celem pracy byto okreslenie w jaki sposéb inkorporacja
tlenku cynku zmienia wtasciwosci kolorystyczne PMMA i jaka jest trwatosc
uzyskanego koloru po poddaniu tworzywa dziataniu czynnikdw barwigcych.
Grupa badana sktadata sie z 2,5%, 5% oraz 7,5 % nanokompozytéw PMMA —ZnO0O,
grupa kontrolna to polimeryzowane termicznie tworzywo akrylowe Superacryl
Plus (Spofa Dental, Jicin, Czech Republic). Czynnikami barwigcymi uzytymi w
badaniu byty kawa (CO) oraz czerwone wino (RW), kontrole stanowita woda
destylowana (DW). Tworzywo akrylowe stosowane w wykonawstwie protez

stomatologicznych uznawane jest jako materiat ulegajagcy wiekszym

12



przebarwieniom niz inne materiaty stosowane w protetyce stomatologicznej, jak
kompozyty czy ceramika. W pracy arbitralnie wybrano do oceny stabilnosci
koloru dwa rodzaje medium barwigcego w postaci kawy i czerwonego wina. Oba
uznawane w pismiennictwie jako jedne z najbardziej oddziatujgcych na zmiane
koloru PMMA. Probki byly poddane badaniu kolorymetrycznemu z
wykorzystaniem cyfrowego kolorymetru i zapisywane w przestrzeni barw
Red/Green/Blue (RGB). Uzyskane w ten sposdb wartosci zostaty opracowane
przy pomocy statystyki opisowej (Srednia, SD), a nastepnie obliczono réznice w
otrzymanych kolorach pomiedzy grupami wykorzystujgc parametr AE. Wartos¢
AE to euklidesowa odlegtos¢ pomiedzy dwoma kolorami w przestrzeni barw, o
ile oba kolory zostaty opisane w tej samej przestrzeni i jest wyrazana w formie
liczby.

W przeprowadzonym badaniu wszystkie przygotowane prébki, niezaleznie
od grupy, wykazywaty najwiekszg sktadowg koloru czerwonego w postaci
najwyzszych wartosci parametru R oraz najmniejsze sktadowe parametru B —
odpowiadajgcego za kolor niebieski. Zmiana koloru dla PMMA i poszczegdlnych
nanokompozytow wzrastata adekwatnie do zawartosci nanoczastek. Zmiana
polegata na stopniowym zbielaniu materiatu wraz ze wzrostem wagowe]
zawartosci ZnO NC, co jest widoczne w zmniejszonej dyskrepancji pomiedzy
poszczegodlnymi sktadowymi RGB oraz w ich wyzszych poziomach zblizajgcych sie
do maksymalnej wartosci 255.255.255. W przypadku klinicznego wykorzystania
danego materiatu powinien zosta¢ przygotowany klucz kolorystyczny do oceny
efektu estetycznego w zaleznosci od pigmentacji dzigsta, a takie do
zaprezentowania pacjentowi oczekiwanego odcienia ptyty protezy. Badanie
trwatosci koloru wykazato zmiane koloru préobek we wszystkich grupach oraz we
wszystkich uzytych roztworach. Najmniejsze wartosci AE RGB zauwazono dla

grup kontrolnych (probki zanurzone w DW) i byty one uzaleznione od
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procentowej zawartosci ZnO NC. W roztworze CO (kawa) zmiany w grupie
kontrolnej, PMMA-ZnO NC2,5% i PMMA-ZnO NC5% byty porédwnywalne i
oscylowaty w zakresie 3,19 - 4,12. W przypadku PMMA-ZnO NC7,5%
wspoétczynnik AE RGB byt ponad 6-krotnie wyzszy. W medium RW (czerwone
wino) juz po 48h dla wszystkich grup réznica koloru byta bardzo duza, zmiana
byta na podobnym poziomie dla PMMA i PMMA-ZnO NC2,5% i proporcjonalnie
wzrastata dla PMMA-ZnO NC5% i PMMA-ZnO NC7,5%.

Ze wzgledu na fakt, iz powyzisza praca jest pionierska w zakresie
wtasciwosci estetycznych nanokompozytéw do zastosowania w wykonawstwie
ptyt protez stomatologicznych, nie zaistniaty mozliwosci odniesienia sie do
wynikow badan innych autorow. We wnioskach pracy stwierdzitem, iz
modyfikacja PMMA nanoczgstkami ZnO jest akceptowalna pod wzgledem
estetycznym. Niewielkie zbielenie materiatu (szczegélnie dla 2,5% i 5%
nanokompozytu) musi by¢ jednak przedyskutowane z pacjentem przed
potencjalnym zastosowaniem klinicznym. Ze wzgledu na mniejszg stabilnos¢
kolorystyczng materiatu, zastosowanie 7,5% nanokompozytu musi by¢
skonfrontowane z ewentualnymi zyskami wynikajgcymi z pozytywnego dziatania

mikrobiologicznego.

Czwarta publikacja: Cierech M, Wojnarowicz J, Kolenda A, tojkowski W,
Mierzwinska-Nastalska E, Zawadzki P. Characteristics of titanium nano-oxide (V)
as potent polymethyl metacrylate modifier. Prosthodontics 2017, 67, 1, 4-17.

Punktacja MNiSW: 20 pkt.

Celem pracy byta charakterystyka komercyjnych nanoczastek ditlenku
tytanu (TiO;) przed potencjalnym zastosowaniem w modyfikacji PMMA, jako

alternatywnego materiatu na ptyty protez stomatologicznych. Badania takie s3
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konieczne przed seria badan mikrobiologicznych, mechanicznych i
cytotoksycznych aby zweryfikowac dane dostarczane przez producenta.
Materiatem do badan byty nanoczastki TiO, (Nr partii: SHY-179,
Promethean Particles Ltd, United Kingdom). Srednig wielko$¢ oraz rozktad
wielkosci krystalitow okreslono na podstawie badania proszkowej dyfrakcji
rentgenowskiej (X-ray powder diffraction — XRD). Gestos¢ nanoczgstek zostata
okre$lona metodg piknometrii helowej, a powierzchnia wtasciwa za pomoca
liniowej formy réwnania izotermy BET (Brunauer—-Emmett-Teller). Srednia
wielko$¢ czgstek wyznaczono takze poprzez przeliczenie wynikdw powierzchni
wiasciwej oraz gestosci. Morfologia nanoczgstek zostata przedstawiona na
podstawie obrazéw ze skaningowego mikroskopu elektronowego (SEM).
Reprezentatywne obrazy SEM pokazujg czastki TiO; o ksztatcie sferycznym
i jednorodnym. Srednia wielko$¢ czastek, oszacowana na podstawie badania
wynosi okoto 20-30 nm. Jednak przy wiekszym powiekszeniu mozna dostrzec
czastki, ktére majg okoto 5-10 nm S$rednicy. Struktury wielkosci 20-30 nm s3
prawdopodobnie aglomeratami, ktore sktadajg sie z mniejszych czgstek o
wielkosci okoto 5-10 nm. Badania XRD prébek nie wykazaty obecnosci obcych faz
w probce TiO,, a wszystkie piki dyfrakcyjne zostaty przypisane wyfacznie fazie
anatazu TiO,. Sredni rozmiar nanoczastek TiO, wyliczony w oparciu o wyniki
powierzchni wiaéciwej i gestosci wynosit 9 nm. Sredni rozmiar krystalitow
wyliczony na podstawie badan XRD przy uzyciu réwnania Sherrera wynosit 5 nm.
Gesto$é teoretyczna mikroproszku anatazu TiO, wynosi 3,79 g/cm3. Gestoscé
otrzymanej w badaniach wtasnych prébki TiO, wynosita 3,16 g/cm?3, i jest nizsza
o okoto 16,7 % od wartosci teoretycznej. Powierzchnia wtasciwa nanoczastek
TiO, wynosita 215 m?/g. Nanoczastki TiO, o tak duzej powierzchni wtasciwej

mogg posiadac duzg aktywnos¢ mikrobiologiczna.
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W przypadku, kiedy autorzy nie majg mozliwosci syntezy nanoczastek i
muszg wykorzysta¢ w badaniach dostepny na rynku produkt komercyjny
kluczowa jest jego doktadna charakterystyka. Jak wynika z doswiadczen
Laboratorium Nanostruktur PAN, co zostato opisane we wspodlnych publikacjach,
dane podawane przez producenta bardzo czesto sg niepetne i mogg znaczaco
rozni¢ sie od stanu faktycznego. Wynika to z braku powtarzalnosci w procesie
syntezy nanoczgstek, jak rowniez czasu oraz warunkéw przechowywania, na
ktére zamawiajgcy nie ma wptywu. Obserwowany brak powtarzalnosci dla tego
samego numeru partii nanoczastek TiO, dotyczy najczesciej czystosci fazowej,
morfologii i powierzchni witasciwej, co ma szczegdlne znaczenie w przypadku
zastosowan biomedycznych. Dlatego tez w dostepnym pismiennictwie
obserwowany jest bardzo zréznicowany poziom aktywnosci biologicznej dla
nanoczgstek ditlenku tytanu o podobnej wielkosci ziaren. Niezbedna zatem,
przed przystgpieniem do aplikacji biomedycznych, jest doktadna charakterystyka
materiatu. Wtasciwosci  scharakteryzowanych w badaniach  wtasnych
nanoczgstek TiO, dajg podstawe sadzi¢, iz po ewentualnej inkorporacji do
polimetakrylanu metylu bedg one spetniaé funkcje przeciwgrzybicze. Mozliwe
kliniczne wykorzystanie tak wytworzonego nanokompozytu wymaga jednak
dalszych badan. Uzasadnione zatem jest wykorzystanie w/w nanoczgstek jako
modyfikatora PMMA w dalszych badaniach mikrobiologicznych, mechanicznych,

cytotoksycznych i trybologicznych.

Implikacje kliniczne przedstawionych badan

W zamysle Autora jest umozliwienie zastosowania tak wytworzonego
nanokompozytu w praktyce klinicznej gabinetéw stomatologicznych jak rowniez
pracowniach protetycznych. Tworzywa akrylowe sg powszechnie stosowane w

wykonawstwie ptyt protez stomatologicznych oraz dodatkowo do podscielania
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w/w uzupetnien. Procedura wymiany akrylowych uzupetnien protetycznych lub
ich podscielenia nalezg do metod leczenia stomatopatii protetycznych.

Inkorporacja nanowypetniacza do tworzywa akrylowego pozwolita na jego
modyfikacje i pozyskanie nowego materiatu. Cennym elementem badan byto
wykazanie, ze uwolniony tlenek cynku moze wywotywac efekt przeciwgrzybiczy
bez negatywnego oddziatywania cytotoksycznego na komorki gospodarza.
Przeprowadzone badania, ktére w tak szerokim zakresie analizujg mozliwosc
zastosowania nanoczgsteczek do pozyskania nowego materiatu do zastosowania
w protetyce stomatologicznej, wnoszg nowe wartosci poznawcze zarowno do
polskiej, jak i Swiatowej stomatologii.

Na podstawie otrzymanych wynikdow mozliwe jest zaproponowanie
odmiennego protokofu leczenia stomatopatii protetycznych Il stopnia wg
Newtona, powikfanych infekcjg grzybicza. Pierwszy etap polegatby na napyleniu
na dotychczas uzytkowang proteze warstwy solwotermalnego typu ZnO-NC lub
podscielenie z dodatkiem nanoczgstek ZnO. Drugi etap leczenia to wykonanie
nowego uzupetnienia z nanokompozytu PMMA —ZnO NC lub nanokompozytu z
dodatkowo napylong warstwg nanoczgstek. Badania wykazaty, iz taka
modyfikacja zwiekszyta aktywnos¢ antygrzybiczg nanokompozytu w sposéb
istotny statystycznie. Uzyskane zachecajgce wyniki badan laboratoryjnych
wymagajg jednak sprawdzenia w warunkach klinicznych. W zwigzku z tym
opracowano protokét badania klinicznego (zatgczony do autoreferatu), ktéry jest
przygotowany dla komisji bioetycznej WUM, a po uzyskaniu pozytywnej opinii
zostanie skierowany wniosek do Narodowego Centrum Badan i Rozwoju w celu
pozyskania finansowania dla nowego projektu. Nalezy podkresli¢, iz pomimo
statego wzrostu liczby oraz zaawansowania prac nad modyfikacjia PMMA
roznymi nanoczastkami, brak jest badan opisujgcych zachowanie nowego

biomateriatu w warunkach klinicznych. Celowe jest zatem kontynuowanie
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aktywnosci naukowej w tej dziedzinie nanotechnologii, sprawdzajgcej jak
uzyskane wyniki badan in vitro znajdg odzwierciedlenie w warunkach jamy

ustnej, co nie byto dotychczas przedmiotem badan.

5. Informacja o wykazywaniu sie istotng aktywnoscia naukowa albo

artystycznga realizowana w wiecej niz jednej uczelni, instytucji naukowej

lub instytucji kultury, w szczegdlnosci zagranicznej.

5.1 Podsumowanie dorobku naukowego na podstawie analizy bibliometrycznej

Moj dorobek naukowy jako autora lub wspotautora zgodnie z zatgczong
analiza  bibliometryczng  przeprowadzong przez Biblioteke Gitéwna
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego obejmuje:

11 oryginalnych petnotekstowych prac naukowych (w tym 5 przed doktoratem
— 76 pkt MNiSW; 6 po doktoracie — 251 pkt MNiSW)

- w tym 5 prac posiadajgcych wspdtczynnik oddziatywania Impact Factor (w tym
2 przed doktoratem —tgczny IF 4,563; 3 po doktoracie —faczny IF 11,784)

2 opisy przypadkow (w tym 1 przed doktoratem — 13 pkt MNISW; 1 po
doktoracie — 6 pkt MNiSW)

7 prac pogladowych (w tym 6 przed doktoratem — 27 pkt MNiSW; 1 po
doktoracie — 20 pkt MNiSW)

2 rozdziaty w podrecznikach krajowych

(,Removable prosthodontics —overdenture” oraz “Denture stomatitis, corrosion
of biomaterials and allergies”) w podreczniku dla studentéw EDD

,Fundamentals of prosthodontics”
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taczny IF publikacji: 16,347
taczna liczba punktow MNiSW: 393 pkt.
Liczba cytowan z bazy Scopus: 91 (z wytgczeniem autocytowan 75)

Wskaznik Hirscha: 4 (wg bazy Scopus)

5.2 Opis aktywnosci naukowej (poza osiggnieciem, o ktorym mowa w art. 219

ust. 1 pkt 2 Ustawy, opisanym w pkt 4 autoreferatu)

5.2.1. Gtowne kierunki mojego pozostatego dorobku naukowego obejmujq

nastepujgcq tematyke:

1. Rola polimetakrylanu metylu (PMMA), stosowanego w wykonawstwie
protez stomatologicznych, w indukowaniu stomatopatii protetycznych i
sposoby zmiany jego witasciwosci w celu utrudnienia adhezji
drobnoustrojow chorobotwarczych.

Uzytkowanie ruchomych uzupetnien protetycznych o rozlegtej ptycie,
wykonanych z tworzywa akrylowego (PMMA), przy zaistnieniu sprzyjajgcych
warunkéw, moze prowadzi¢ do rozwoju standw zapalnych btony sluzowej pod
ptytg protezy. W toku mojej aktywnosci naukowej zajmowatem sie diagnostyka
zakazen grzybiczych, ktdre czesto towarzyszg stomatopatiom (Cierech M,
Szczypinska A, Wrdbel K, Gotas M. Metody diagnostyki laboratoryjnej grzybicy w
obrebie btony Ssluzowej jamy ustnej u pacjentow uzytkujgcych ruchome
uzupetnienia  protetyczne. Protet. Stomatol. 2012;62(3):165-172.). W
podsumowaniu pracy stwierdzono, iz pomimo nowych i stale udoskonalanych
metod diagnostycznych nadal najwtasciwszym postepowaniem jest pobranie
wymazu z jamy ustnej i powierzchni protez, zatozenie hodowli oraz wykonanie

antymykogramu przed ewentualng terapig protetyczno — farmakologiczna.
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Dalsze badania obejmowaty ocene wybranych wtasciwosci tworzywa
akrylowego i probe powigzania ich z fatwoscig formowania na jego powierzchni
biofilmu grzybiczego (Cierech M, Szczypiriska A, Wrdbel K, Gotas M, Walke W,
Pochrzgst M, Przybytowska D, Bielas W. Analiza porownawcza chropowatosci
tworzyw akrylowych stosowanych w wykonawstwie protez pfytowych oraz
przylegania do nich grzybow Candida albicans. Badania in vitro. Dent. Med.
Probl. 2013,;50:341-347.) oraz (Osica I, Szlgzak K, Kaptan T, Cierech M, Wrobel K,
Mierzwiriska-Nastalska E, Bucki J, Swieszkowski W. Badanie porowatosci i
nasigkliwosci wybranych tworzyw akrylowych stosowanych w protetyce
stomatologicznej w wykonawstwie ptyt protez. Przetw. Tworzyw. 2013;151(1):
32-36.). W toku tych badan wykazano zalezno$¢ pomiedzy chropowatoscia
materiatu i zwiekszong adhezjg drobnoustrojow Candida albicans. Stwierdzono,
iz nasigkliwos¢ tworzyw akrylowych jest silnie zalezna od metody ich
polimeryzacji a proces polerowania powierzchni ptyt protez znaczenie zmniejsza
zdolnos¢ materiatu do sorpcji wody. W publikacjach naukowych bardzo czesto
jako jedna z gtdwnych przyczyn utatwionej adhezji drobnoustrojow do PMMA
podawana jest znaczna porowatos¢ tworzywa. Parametr ten zbadany przy
pomocy rentgenowskiej tomografii komputerowej dla wszystkich badanych
probek byt pomijalnie niski i nie przekraczat 0,01%, co zdecydowanie zaprzecza
aby mogt istotnie wptywac na formowanie biofilmu grzybiczego.

Kolejne publikacje wpisaty sie w widoczny trend badan naukowych
modyfikujgcych strukture PMMA dla utrudnienia formowania biofilmu
grzybiczego (Cierech M, Mierzwinska-Nastalska E. Wptyw modyfikacji
powierzchni tworzywa akrylowego na formowanie biofimu bakteryjno -
grzybiczego — przeglgd pismiennictwa. Protet. Stomatol. 2014,64(2):121-127.).
W poszukiwaniu optymalnego sposobu modyfikacji tworzywa akrylowego

stosowanego w wykonawstwie ptyt protez stomatologicznych zbadano wptyw
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fotopolimeryzujacej zywicy faczacej Adper Single Bond 2® (Cierech M, Kolenda
A, Osica I, Spychalski M, Kurzydfowski K, Mierzwinska-Nastalska E. Wptyw
fotopolimeryzujqcej zywicy tqczqcej na wybrane wtasciwosci fizykochemiczne
powierzchni tworzywa akrylowego. Dent. Med. Probl. 2015,;52(3):298-303.). W
badaniach stwierdzono, iz wytworzenie w/w powtoki spowodowato otrzymanie
powierzchni mniej chropowatej i bardziej hydrofilnej, co moze mie¢ wptyw na
mniejsze odkfadanie ptytki protez i biofilmu bakteryjno-grzybiczego.
Przedstawiona metoda, ze wzgledu na fatwos¢ procedury nanoszenia warstwy,
mogtaby by¢ wykorzystywana w szerokim zakresie praktyk klinicznych.

Kolejna publikacja jest tematycznie zwigzana z przedstawionym cyklem
habilitacyjnym i stanowi jego rozszerzenie (Cierech M, Szerszern M, Wojnarowicz
J, tojkowski W, Kostrzewa-Janicka J, Mierzwiniska-Nastalska E. Preparation and
characterisation of poly(methyl methacrylate) titanium dioxide nanocomposites
for denture bases. Polymers 2020, 12, 2655). IF 3,426, punktacja MNiSW: 100
pkt.

Wprowadzanie nanoczastek dwutlenku tytanu (TiO, NC) do
polimetakrylanu metylu (PMMA) ma na celu polepszenie witasciwosci
mechanicznych,  mikrobiologicznych i  trybologicznych  ptyt  protez
stomatologicznych. Celem pracy byfa ocena czasu polimeryzacji oraz zmiany
koloru nowego biomateriatu. Wykonano prébki o zawartosci TiO, 1% wag. oraz
2% wag. Oceniono efektywnos¢ dziatania ultradzwiekdw na zawiesine
nanoczgstek w ptynnym monomerze zywicy akrylowej, porownujac Srednig
wielkos¢ konglomeratéw TiO, poprzez analize dynamicznego rozpraszania
Swiatta (DLS). Strukture biomateriatu oceniano za pomocg analizy dyspersyjnej
spektroskopii rentgenowskiej EDS. Zmiana koloru byta analizowana poprzez
badanie kolorymetryczne i podana w palecie kolorow CIE L*a*b* oraz Red-

Green-Blue (RGB). W badaniu DLS zaobserwowano, ze proces homogenizacji
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ultradZzwiekowej powoduje wzrost niejednorodnosci zawiesiny. W analizie EDS
potwierdzono obecnos¢ nanoczgstek ponizej 100 nm, co upowaznia do nazwania
nowego biomateriatu nanokompozytem. Dodatek TiO, NC jak rowniez dziatanie
ultradZzwiekdw powoduje skrécenie Sredniego czasu wigzania PMMA. Z
uzyskanych danych wynika, iz dodatek nano TiO, zarowno 1% wag. jak i 2% wag.
powoduje znaczng zmiane koloru PMMA powodujac jego zbielenie.
Podsumowujgc, skrocony czas polimeryzacji nowego biomateriatu w petni
umozliwia wykonanie standardowych procedur zwigzanych z wykonawstwem
ptyt protez stomatologicznych. Ze wzgledu na znaczng zmiane koloru
zastosowanie kliniczne powinno by¢ limitowane do wykonania napraw lub
podscielen protezy, gdzie nowy materiat znajduje sie w strefie nieestetycznej
(dosluzowej lub nieeksponowanej polerowalnej powierzchni ptyty protezy).
Nalezy podkreslié, iz wiasciwosci uzytkowe nanokompozytu PMMA z dodatkiem
dwutlenku tytanu w zakresie koloru oraz czasu wstepnej polimeryzacji nie byty

wczesniej przedmiotem badan innych autoréw.

2. Rehabilitacja protetyczna pacjentdw miodocianych z zaburzeniami

rozwojowymi oraz nabytymi w obrebie czesci twarzowej czaszki.

Od 2012 roku jestem cztonkiem interdyscyplinarnego zespotu pod
kierownictwem prof. dr hab. n. med. Elzbiety Mierzwinskiej-Nastalskiej i dr n.
med. Elzbiety Wojtynskiej, zajmujgcego sie kompleksowym leczeniem pacjentéw
mtodocianych z zaburzeniami w obrebie czesci twarzowej czaszki. Leczenie tej
grupy pacjentow wymaga holistycznego podejscia ze wzgledu na réing
etiopatogeneze, stopien nasilenia zmian w obrebie tkanek i narzagddéw oraz ciggty
proces wzrostowy mfodego organizmu. Najczesciej spotykanymi przyczynami
zaburzen jest wrodzony brak zawigzkéw zebdw w postaci oligodoncji lub

anodoncji, dysplazja ektodermalna, rozszczep wargi i podniebienia twardego lub
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zmiany w obrebie tkanek uktadu stomatognatycznego spowodowane procesem
nowotworowym. Wystepujgce nieprawidtowosci s przyczyng zaburzen
czynnosciowych ukfadu stomatognatycznego, znacznie ograniczajgcych funkcje
mowy, potykania i zucia. Dodatkowo zauwazalne negatywne zmiany w wygladzie
majg ogromny wptyw na psychike pacjentéw mtodocianych i ich samopoczucie.
Z tego powodu leczenie powinno rozpoczyna¢ sie w okresie dziecinstwa i
uwzglednia¢ rehabilitacje interdyscyplinarng, ortodontyczno-protetyczng,
wspomagang leczeniem chirurgicznym, logopedycznym czy laryngologicznym.
Doswiadczenia zespotu zostaty przedstawione w publikacji serii przypadkow
klinicznych (Wojtyriska E, Bgczkowski B, Przybytowska D, Cierech M,
Mierzwinska-Nastalska E, Zadurska M. A multidisciplinary treatment of patients
with craniofacial disorders, Own experience. Dev. Period. Med. 2015;19(4):464-
470.), w ktérej przedstawiono réznorodnos¢ metod leczenia oraz mozliwe
powikfania w rehabilitacji ortodontyczno — protetycznej tej grupy pacjentéow.
Obserwujac znaczny stopien trudnosci terapii oraz niedogodnosci wynikajace
ze stosowania konwencjonalnych uzupetnien protetycznych wspartych jedynie o
wtlasne uzebienie pacjentdw, podjgtem sie zadania przeglagdu aktualnych
mozliwosci wykorzystania leczenia implantologicznego u pacjentéw z
niezakoczonym procesem wzrostu (Cierech M, Mierzwiriska-Nastalska E.
Zastosowanie wszczepow srodkostnych jako filarow dla statych uzupetnien
protetycznych u dzieci i mtodziezy — przeglqd pismiennictwa. Protet. Stomatol.
2013;63(1):28-34.) oraz (Cierech M, Mierzwinska-Nastalska E. Zastosowanie
wszczepow Srodkostnych jako wsparcia dla protez ruchomych u dzieci i mfodziezy
z ciezkq oligodoncjq — przeglqgd pismiennictwa. Protet. Stomatol. 2013;63(2):140-
146.). We wnioskach przedstawionych publikacji stwierdzono, iz zastosowanie
implantow u dzieci i mtodziezy jest przeciwwskazane do momentu zakonczenia

wzrostu. Umieszczanie wszczepow w niedojrzatej tkance kostnej upodabnia
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implant do zeba bedgcego w stanie ankylozy. Dochodzi wtedy do miejscowego
zahamowania wzrostu, czego wynikiem jest infraokluzja korony opartej na
implancie. Wyjatkiem od tej reguty sg przypadki zaawansowanej agenezji zebow,
gdzie implanty wykorzystywane s3g jako elementy retencyjne dla protez
ruchomych.

Zespot, w sktad ktorego wchodzitem, podjat sie przeprowadzenia w
warunkach znieczulenia ogdlnego zabiegu osadzenia implantéw u pacjentow w
wieku od 5 do 14 lat z trudnymi warunkami w obrebie bezzebnej zuchwy
uniemozliwiajgcymi uzyskanie retencji dolnej protezy catkowitej. Uzyskano 100%
sukces w osteointegracji implantéw. Zaobserwowano, iz po uzyskaniu
prawidtowej retencji protezy dolnej pacjenci, ktérzy rozpoczeli systematyczne jej
uzytkowanie znacznie poprawili funkcje zucia i mowy. Z relacji pacjentéw oraz
ich rodzicow wynika, iz dzieki uzyskaniu zadowalajgcej estetyki usmiechu
znacznej poprawie ulegty kontakty z réwiesnikami i integracja ze
spoteczenstwem. Obecnie przygotowywana jest publikacja opisujgca 5-letnie

obserwacje w/w grupy pacjentéw.

3. Procedura cementowania uzupetnien posrednich i jej wplyw na
dtugoczasowy sukces leczenia protetycznego.

Ze wzgledu na obowigzujagcy w stomatologii poglagd maksymalnej
oszczednosci preparacji twardych tkanek zeba, wzrastajgcym zainteresowaniem
cieszg sie odbudowy posrednie, takie jak licowki czy wktady koronowe. Ze
wzgledu na brak retencyjnego ksztattu w/w uzupetnien kluczowa dla uzyskania
dtugotrwatego sukcesu jest procedura cementowania. Najwyzszg site wigzania
do szkliwa i zebiny uzyskuje sie obecnie poprzez stosowanie kompozytowych
cementéw adhezyjnych. Substancje te w poréwnaniu do kompozytéw

stosowanych w stomatologii zachowawczej posiadajg m.in. mniejszg zawartosc
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wypetniacza, co umozliwia im uzyskanie odpowiedniej lejnosci i zdolnosci do
tworzenia cienkich warstw. Materiaty ztozone stosowane do wypetnien ubytkéw
nie majg zastosowania w procedurze cementowania, ale jak wynika z
dostepnego piSmiennictwa poprzez podgrzanie zyskujg nowe wtasciwosci, dzieki
czemu z powodzeniem wykorzystywane s3 w osadzaniu statych uzupetnien
protetycznych. Podgrzanie materiatu kompozytowego zwieksza jego ptynnosc,
mikrotwardos¢ i modut elastycznosci oraz zmniejsza lepkos¢ materiatu, co
utatwia aplikacje i tworzenie cienkiej warstwy (Zutawnik A, Cierech M,
Rqczkiewicz M. Wptyw wzrostu temperatury materiatow ztozonych na jakosc
cementowania adhezyjnego — przeglqgd pismiennictwa. Protet. Stomatol.
2019;69(4):437-443.). Brak jest natomiast w dostepnym pismiennictwie badan
poréwnujacych witasciwosci dualnych cementéw kompozytowych oraz
rozgrzanych materiatdw ztozonych stanowigcych coraz czestszg alternatywe w
procedurze cementowania adhezyjnego. W zwigzku z tym zespot badawczy z
moim udziatem podjat sie proby pordwnania tych dwéch metod cementowania
(Skgpska A, Sochacka A, Ziopaja A, Komorek Z, Cierech M. Analiza porownawcza
wybranych wtasciwosci mechanicznych podgrzanego materiatu ztozonego i
samoadhezyjnego cementu kompozytowego — badania pilotazowe. Protet.
Stomatol. 2020;70(3):281-288.). W toku badan stwierdzono, ze Ss$rednia
wytrzymatos¢ na sciskanie dla cementu kompozytowego wynosi 327 MPa,
natomiast dla podgrzanego materiatu kompozytowego 530 MPa. Ponadto
wykazano, ze podgrzany materiat kompozytowy ma wyzszy modut elastycznosci
(7,941,48), a wiec jest bardziej sztywny w pordwnaniu do cementu
kompozytowego samoadhezyjnego (5,910,35). We wnioskach pracy
stwierdzono, iz podgrzany materiat kompozytowy cechuje sie korzystniejszymi
wtasciwosciami mechanicznymi niz samoadhezyjny cement kompozytowy, co

moze przektadaé sie na dtuzszg trwatos¢ i efekty kliniczne cementowanych
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uzupetnien protetycznych. Badania sg kontynuowane w zakresie odpornosci na
Scieranie, mikrotwardosci, stopnia konwersji oraz szczelnosci i bedg podstawg
pracy doktorskiej lek. dent. Anastazji Skapskiej ,Analiza poréwnawcza
wybranych wtasciwosci wstepnie ogrzanego materiatu ztozonego i dualnych
materiatow kompozytowych stosowanych w procedurze adhezyjnego

cementowania” w ktorej petnie funkcje promotora pomocniczego.

5.2.2. Aktywnosc¢ naukowa w uczelniach zagranicznych lub we wspotpracy z
uczelniami zagranicznymi:
- World Premier International Center for Materials Nanoarchitectonics
(WPI-MANA), National Institute for Materials Science (NIMS), 1-1 Namiki,

Tsukuba, Japan

Efektem wspodtpracy z powyzszym osrodkiem jest oryginalna publikacja:

Cierech M, Osica |, Kolenda A, Wojnarowicz J, Szmigiel D, tojkowski W,
Kurzydfowski K, Ariga K, Mierzwinska-Nastalska E. Mechanical and
physicochemical properties of newly formed ZnO-PMMA nanocomposites
for denture bases. Nanomaterials 2018, 8, 5, 305.

IF 4,034 Punktacja MNiSW: 70 pkt.

5.2.3. Aktywnosc¢ naukowa w uczelniach polskich lub we wspotpracy z uczelniami
polskimi:
- Laboratorium Nanostrukur, Instytut Wysokich Cisnien, Polska Akademia
Nauk, Warszawa;
- Centrum Mikrosystemow i Nanotechnologii Elektronicznych MINTE,
Instytut Technologii Elektronowej, Warszawa;

- Wydziat Inzynierii Materiatowej, Politechnika Warszawska, Warszawa;
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5.2.4.

5.2.5.

6.

- Zakfad Genetyki Bakterii, Instytut Mikrobiologii, Uniwersytet
Warszawski, Warszawa;

- Zaklad Mikrobiologii Lekarskiej, Warszawski Uniwersytet Medyczny,
Warszawa;

- Zaktad Mikrobiologii Stosowanej, Centrum Badan Biologiczno-

Chemicznych, Wydziat Biologii, Uniwersytet Warszawski, Warszawa.

Publikacja po doktoracie (poza cyklem habilitacyjnym) z pierwszym
autorstwem lub korespondujgcym w pismie o liczbie punktéw MNiSW
spetniajacym kryteria prac oryginalnych: 70 pkt. / 100pkt / 140 pkt / 200
pkt.

Cierech M, Szerszen M, Wojnarowicz J, tojkowski W, Kostrzewa-Janicka J,
Mierzwinska-Nastalska E. Preparation and characterisation of poly(methyl
methacrylate) titanium dioxide nanocomposites for denture bases.
Polymers 2020, 12, 2655.

IF 3,426 Punktacja MNiSW: 100 pkt.

Kierowanie projektami badawczymi:

. Kierownik Projektu ,Analiza poréwnawcza wifasciwosci tworzyw

akrylowych majacych wptyw na odktadanie ptytki protez oraz rozwd;j
stomatopatii protetycznych powiktanych infekcjg grzybiczg”

Finansowanie nauki — mtodzi naukowcy; lata 2014/2015

. Kierownik Projektu ,Znaczenie modyfikacji powierzchni tworzywa

akrylowego dla formowania biofilmu bakteryjno — grzybiczego.”

Finansowanie nauki — mtodzi naukowcy, lata 2015/2016

Informacja o osiggnhieciach dydaktycznych, organizacyjnych oraz

popularyzujacych nauke lub sztuke.
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6.1 Dziatalnos¢ dydaktyczna

Od 2012 roku prowadze zajecia ze studentami lll, IV oraz V roku kierunku
lekarsko-stomatologicznego Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, z
zakresu protetyki stomatologicznej w jezyku polskim i angielskim. Prowadze
zajecia oraz przygotowuje wyktady dla studentow English Dentistry Division z
zakresu leczenia protetycznego pacjentéw z wykorzystaniem uzupetnien
ruchomych. Jestem autorem 2 rozdziatdow (,Removable prosthodontics -
overdenture” oraz ,,Denture stomatitis, corrosion of biomaterials and allergies”)
w podreczniku dla studentow EDD ,,Fundamentals of prosthodontics” wydanego
w 2020r. Jestem takze zaangazowany w koordynacje pracy dydaktycznej w
Katedrze Protetyki Stomatologicznej WUM wchodzagc w sktad zespotu

dydaktycznego.

6.2 Miedzynarodowe i krajowe nagrody za dziatalnos¢ naukowa albo artystyczna:

1. Nagroda Naczelnej Izby Lekarskiej ztozenia Lekarsko-Dentystycznego
Egzaminu Koicowego w 2013 roku z najlepszym wynikiem w Polsce.

2. Nagroda naukowa JM Rektora indywidualna trzeciego stopnia za
wspoétautorstwo pracy ,Significance of polymethylmethacrylate (PMMA)
modification by zinc oxide nanoparticles for fungal biofilm formation”,
2017

3. Nagroda specjalna zespotowa JM Rektora za znaczgce osiggniecia

naukowe, 2020

6.3 Prezentacja wynikdw badan na konferencjach naukowych krajowych i

zagranicznych:
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. Znaczenie modyfikacji powierzchni tworzywa akrylowego dla formowania
biofilmu bakteryjno — grzybiczego. XIV Konferencja Biomateriaty i
Mechanika w Stomatologii Ustron 9.10-12.10.2014r.

. Wptyw modyfikacji tworzywa akrylowego nanoczgstkami tlenku cynku na
formowanie biofilmu grzybiczego. XV Konferencja Biomateriaty i
Mechanika w Stomatologii Ustron, 15.10-18.10.2015r.

. Znaczenie modyfikacji polimetakrylanu metylu nanoczgstkami tlenku
cynku dla formowania biofilmu grzybiczego ,NanoBioMateriaty — teoria i
praktyka” Torun 2-3 czerwca 2016r.

. Significance of polymethyl methacrylate (PMMA) modification by zinc
oxide nanoparticles for fungal biofilm formation. FDI Annual World Dental
Congress, Poznan, 7-10 September 2016

. Znaczenie modyfikacji polimetakrylanu metylu nanoczgstkami tlenku
cynku dla formowania biofilmu grzybiczego. XVI Konferencja Biomateriaty
i Mechanika w Stomatologii Ustron, 13.10-16.10.2016r.

. Znaczenie modyfikacji polimetakrylanu metylu (PMMA) nanoczgstkami
tlenku cynku dla formowania biofilmu grzybiczego. XI Miedzynarodowa
Konferencja Zachéd-Wschdéd 31.03.2017r.

. Wybrane wtasciwosci mechaniczne i fizykochemiczne nanokompozytéw
ZnO-PMMA mogace wptywaé na ich dziatanie przeciwgrzybicze. XVII
Konferencja Biomateriaty i Mechanika w Stomatologii Ustror 12.10-15.10.
2017 r.

. Significance of polymethylmethacrylate (PMMA) modification by zinc
oxide nanoparticles for fungal biofilm formation. The 8th Edition of
“Napoca Biodent” International Symposium, “Dentistry — from research to

practice” Napoca, Romania, May 25th-26th , 2018
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9. Znaczenie modyfikacji polimetakrylanu metylu (PMMA) nanoczgstkami
tlenku cynku dla formowania biofilmu grzybiczego. XXXV
Miedzynarodowa Konferencja Naukowo-Szkoleniowa Sekcji Protetyki PTS

Suprasl 2018

6.4 Petnione funkcje w strukturach Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

oraz cztonkostwa w Towarzystwach Naukowych

1. Przedstawiciel doktorantow w Radzie Wydziatu Lekarsko —
Dentystycznego WUM w latach 2014-2016.

2. Cztonek oraz Przedstawiciel Wydziatu Lekarsko — Dentystycznego w Radzie
Bibliotecznej w latach 2016-2020.

3. Cztonek Sekcji Protetyki Polskiego Towarzystwa Stomatologicznego.

4. Promotor pomocniczy przewodu doktorskiego lek. dent. Anastazji
Skapskiej pod tytutem ,Analiza porownawcza wybranych witasciwosci
wstepnie ogrzanego materiatu ztozonego i dualnych materiatow

kompozytowych stosowanych w procedurze adhezyjnego cementowania”

6.5 Znaczgcy udziat w projektach badawczych realizowanych samodzielnie przez

Warszawski Uniwersytet Medyczny

1. Nazwa projektu: ,Analiza pordwnawcza wifasciwosci tworzyw
akrylowych majacych wptyw na odktadanie ptytki protez oraz rozwdéj
stomatopatii protetycznych powikfanych infekcjg grzybiczg”

Finansowanie nauki — mtodzi naukowcy

Okres uczestnictwa: lata 2014/2015

Petniona funkcja: Kierownik Projektu
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Powstawanie i rozwdj stomatopatii protetycznych powikfanych
zakazeniem grzybiczym w duzej mierze zalezy od stopnia adhezji
drobnoustrojéw do ptyty protezy. Obecnie prébuje sie modyfikowac sktad
chemiczny lub wptywaé na powierzchnie spolimeryzowanego tworzywa
akrylowego. Celem pracy byto podjecie préby modyfikacji powierzchni
tworzywa akrylowego (PMMA - polimetakrylan metylu) poprzez
zastosowanie fotopolimeryzujacej zywicy taczacej Adper Single Bond 2° i
zbadanie wybranych wifasciwosci fizykochemicznych tak powstatej
powierzchni. W badaniach wykorzystano pftytki wykonane z
polimetakrylanu metylu po 30 dla proby badanej i préby kontrolnej. Prébe
badang stanowity ptytki PMMA, ktorych powierzchnia byta modyfikowana
fotopolimeryzujacg zywicy taczacg Adper Single Bond 2. Do okreslenia
réznicy w jakosci powierzchni ptytek w obu grupach zastosowano pomiary
chropowatosci powierzchni oraz kata zwilzania. W wyniku otrzymania
powierzchni mniej chropowatej i bardziej hydrofilnej w odniesieniu do
niemodyfikowanego zywicg fgczacg tworzywa akrylowego oczekuje sie
mniejszego odktadania ptytki protez oraz biofilmu bakteryjno -
grzybiczego. Modyfikacja powierzchni PMMA moze stanowi¢ alternatywe
protokofu postepowania w przypadkach stomatopatii protetycznych

powiktanych zakazeniem grzybami drozdzopodobnymi.
Wyniki pracy zostaty opublikowane:

Cierech M, Kolenda A, Osica |, Spychalski M, Kurzydtowski K,
Mierzwinska-Nastalska E. Wpfyw fotopolimeryzujqcej zywicy tqczgcej na
wybrane wtasciwosci fizykochemiczne powierzchni tworzywa akrylowego,
Dent. Med. Probl. 2015, 52, 3, 298-303., artykut w czasopismie, jezyk
publikacji polski.
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2. Nazwa projektu: ,Znaczenie modyfikacji powierzchni tworzywa
akrylowego dla formowania biofilmu bakteryjno - grzybiczego.”
Finansowanie nauki — mfodzi naukowcy

Okres uczestnictwa: lata 2015/2016
Petniona funkcja: Kierownik Projektu

Tworzywo akrylowe, z ktérego wykonana jest ptyta protezy
catkowitej lub czesciowej jest gtownym czynnikiem ryzyka powstawania
stomatopatii protetycznej powiktanej infekcjg grzybicza. W pracy podjeto
probe inkorporacji nanoczgsteczek tlenku cynku do zywicy akrylowej w
celu wykorzystania ich aktywnosci antybakteryjnej i antygrzybiczej.
Wyprodukowano oraz okreslono podstawowe parametry fizyczne
nanoproszku tlenku cynku. Za pomocg dyfrakcji promieni rentgenowskich
(X-ray diffraction — XRD) okreslono srednig wielkos$¢ czasteczek. Gestosé
nanoczgstek zostata okreslona metoda piknometryczng (AccuPyc Il 1340,
Micromeritics, USA) a powierzchnia wfasciwa za pomoca techniki
Brunauer—-Emmett-Teller (BET). Wyprodukowano prébki tworzywa
akrylowego z inkorporowanym nanotlenkiem cynku. Morfologia
nanoproszku oraz nowopowstatego kompozytu zostata zbadana pod
skaningowym mikroskopem elektronowym (SEM). Wykonano badanie
transmisyjnego mikroskopu elektronowego (TEM) dla okreslenia
dystrybucji wielkoéci nanoczasteczek. Srednia wielko$¢ konglomeratéw
ZnO w roztworze monomeru zywicy akrylowej zostata okreslona przy
pomocy analizy dynamicznego rozpraszania Swiatta (DLS). Okreslono
minimalne stezenie hamujgce (MIC) nanoczasteczek ZnO dla wzorcowego
szczepu Candida albicans. Dodatkowo zbadany zostat parametr
chropowatosci tworzywa akrylowego przed i po modyfikacji

nanoczgsteczkami ZnO.
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Otrzymano nanoproszek o $redniej wielkosci ziaren 30 nm, gestosci
5.24 g/cm® i powierzchni wtasciwej 39 + 1 m?/g. Badania SEM, TEM
wykazaty wysoka homogenicznos¢ otrzymanego nanoproszku ZnO o
sferycznym ksztatcie. Srednia wielko$¢ konglomeratéw ZnO w roztworze
monomeru zywicy akrylowej zmalata 11 krotnie po zadziataniu
ultradZzwiekoéw. Badanie SEM nowo powstatego kompozytu wykazato
pomysinie wprowadzenie ZnO potwierdzone analiza EDS. Okre$lono MIC
na poziomie 0,75 mg/ml. Nie zaobserwowano istotnie statystycznie réznic
w chropowatosci biomateriatu przed i po modyfikacji nano ZnO. Z
powodzeniem dokonano inkorporacji ZnO do tworzywa akrylowego
wykorzystywanego przy produkcji ptyt protez, potwierdzajac obecnos¢
nanoczgstek o wymiarach ponizej 100nm. Potwierdzono przeciwgrzybicze
witasciwosci nanoproszku ZnO oraz wykluczono mechanizm modyfikacji
powierzchni tworzywa, jako gtéwny czynnik ograniczajgcy formowanie

biofilmu bakteryjno-grzybiczego.
Wyniki pracy zostaty opublikowane:

Cierech M, Wojnarowicz J. Szmigiel D, Baczkowski B, Grudniak A, Wolska
I, +tojkowski W, Mierzwiniska—Nastalska E. Preparation and
characterization of ZnO-PMMA resin nanocomposites for denture bases,
Acta Bioeng. Biomech., 2016, 18, 2, 31-41., artykut w czasopismie, jezyk
publikacji angielski, Impact Factor 0,894,

Zatgczniki:

Zatacznik 1 — program badania

podpis wnioskodawcy
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