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pod kierunkiem pani dr hab. inz. Anny Bialk-Bielinskiej, prof. UG

Leki podawane ludziom i zwierzetom trafiajg do rzek, jezior, a nawet do wody
pitnej i moga by¢ szkodliwe dla drodowiska i zdrowia cztowicka. Liczne raporty na temat
lekow w Srodowisku przyeotowywane od kilku lat wykazuja obecnosé licznych substanci
leczniczych. Wykrywane sa one glownic w wodach powicrzchniowych, takich jak jeziora i
rzeki, ale obecne sy takze w wodach gruntowych. glebach. a nawet w wodzie pitnej.
Naukowey na calym $wiecie doktadaja wielu staran podezas badan wplywu lekow na
ckosystemy (wlgczajge Doktoranta | lego Promotora). oraz rownolegle toczg si¢ proby
snalezienia skutecznych sposobow zapobicgania temu problemowi: na przyklad poprzez
wlasciwe zabezpieczenie nieuzywanych lekow . poprawe oczyszczania sciekOow, a ostatecznie
nawet poprzez. proby opracowania  bardziej przyjaznych dla $rodowiska lekéow (tzw.
environmentally friendly drugs). To realny problem narastajacy wraz ze starzejacym  si¢
spofeczenstwem krajow rozwinictych i rozw Hjajacych si¢ oraz generalnym wzrostem liczby
ludnos¢ swiata. Prawdopodobnic takze mamy bardzo nickompletny obraz tego problemu,
poniewaz  weigz  brakuje metod  wykrywania i oceny  tysieey  uzywanych  substancii
leczniczych wystepujacych na calym swiccie. a opracowane metody analityczne nie sg

ostatecznie rowniez stosownic ujednolicone na forum areny miedzynarodowej. W tym



kontekscie nalezy rozpatrywac takze przediozong rozprawe doktorska. ktora swietnie wpisuje
si¢ w proby opracowania nowveh metod badawerzyceh, Ostatecznie, niektore leki. ich
metabolity i produkty rozkladu sy bardzicj uciazliwe dla srodowiska i bardziej niebezpieczne
pod wzgledem ich potencjalnego wplywu na zwicrzgta lub ludzi. Obejmuja one antybiotyki i
chemioterapeutyki, leki przeciwdepresyjne. leki przeciwzapalne i przeciwbodlowe, doustne
srodki - antykoncepeyjne i hormonalna terapic zastepeza. To rownies majduje  swoje

wartosciowe odzwierciedlenie w niniejszej dysertacji.

Niezaleznie od charakteru prowadzonych badain w zakresie oceny zanieczyszczenia
srodowiska naturalnego pozostalosciami substancji leczniczych, istotng role odgrywaja zatem
nowe techniki i metody analityczne. Analizy takie prowadzone sa w osrodkach naukowych
dysponujgcych nie tylko odpowiednim sprzetem kontrolno-pomiarowym, ale réwniez
doswiadezeniem i wiedzg. [ w tym tez kontekscie nalezy rozpatrywaé badania wywodzace si¢
ze szkoly naukowej Pana prof. dr. hab. Piotra Stepnowskicgo i realizowane aktualnie przez
Pana mgr. Michata Tonskiego pod kierunkiem Pani dr hab. inz. Anny Bialk-Bielinskiej, prof.
UG. Problematyka, ktorej podjal si¢ Doktorant nalezy do relatywnie trudnych z punktu
widzenia opanowania warsztatu badawczego, jak i interpretacji uzyskanych wynikow. Tego
typu badania wymagajg zaistnienia umiejetnosci laczenia osiggnieé teoretycznych z praktyka.
Stad, na wyroznienie zastuguje proba znalezienia stosownego kompromisu i zaproponowania

konstruktywnych wnioskow na podstawie przedstawionych wynikow pracy.

Calos¢  rozprawy doktorskiej liczy 158 stron maszynopisu, dokumentowane;j
rysunkami (w liczbie 35). tabelami (w liczbie 34) i pozycjami literaturowymi (w liczbie 274).
Analizujgc bardzo bogate pismiennictwo nalezy stwierdzi¢, ze zdecydowana wiekszos¢
pozycji to nowe i najnowsze publikacje specjalistyczne. wlgczajac prace oryginalne oraz
monografie ksigzkowe. Uklad pracy sklada si¢ typowo z czesei teoretycznej, celu pracy,
czgsel doswiadezalnej, wynikow badan i dyskusji oraz wnioskow. Ze wzgledu na uktad i
przejrzystos¢ niniejsze opracowanie jest odpowiednie. Przedstawione rozwazania w czesci
teoretyezne] o przede  wszystkim  opis  zagadnienia zanieczyszezenia  srodowiska
pozostalosciami  substancji leczniczych, ze szezegdlnym uwzglednieniem  stabilnosci
chemicznej, aktywnoscei biologicznej i toksycznosci wybranych lekow i ich produktow
transformacji. Autor po$wieca duzo uwagi przedstawieniu zagadnien stabilnosci substancji
leczniczych w kontekscie ich transformacji w warunkach srodowiskowych. Dodatkowo, w
sposob przejrzysty omowiono techniki analityczne | metodologie badawceza wykorzystywang
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podezas oznaczen lekow i ich produkiow transformacji w probkach srodowiskowych oraz
przedyskutowano problemy i wyzwania zwigzane z adsorpcja substancji leczniczych jako
techniki ich usuwania z probek srodowiskowych, ze szezegdlnym uwzglednieniem
obiecujgcego adsorbenta w postaci wielosciennych nanorurek weglowych. Generalnie, ta
€z¢S¢  rozprawy jest dobrze napisana. w sposob  jasny i nie budzacy zastrzezen

merytorycznych. Swietnie wprowadza czytelnika do dalszych rozdzialow pracy doktorskiej.

Wybor i wstepne uzasadnienic tematu badan przedstawiono wilasciwie w celu pracy, a
W czescl eksperymentalnej Doktorant opisal metodyke i warunki przeprowadzonych
doswiadezen. zastosowane techniki pomiarowe oraz wykaz odezynnikéw i materialow
zastosowanych w badaniach. W tym miejscu nalezy podkresli¢ trathosé¢ wyboru uzytych
technik i metodologii, dzigki ktorym., wedtug mojej opinii, wytyczony przez Promotora i

Doktoranta cel zostat osiagniety.

Za najwazniejsze osiagniecia Doktoranta mozna uznacé:

I) opracowanie nowych i czulych metod analitycznych do oznaczania wybranych
farmaceutykow i ich produktow transformacji w wodnych probkach srodowiskowych
korzystajge z trzech roznigeych si¢ czuloscig podejs¢ analitycznych,

2) zastosowanie opracowanej ostatecznie metodyki - analitycznej do kompleksowej
analizy wybranych farmaceutykow i ich produktow  transformacji w wodnych
probkach srodowiskowych pochodzacych 2 roznych zrodel wraz z probg interpretacji
uzyskanych wynikow,

. . s, 3 . ~ ) , P— ,
badania nad stabilnoscig hydrolityezng wybranych farmaceutykéw i ich produktow

(5]
—

transformac;ji,

4) ocena mozliwosci usuwania wybranych farmaceutykow i ich produktow transformac;ji
2 wody za pomocg nowatorskiej metodologii opartej o wykorzystanie wielosciennych
nanorurek weglowych (ang. multi-walled carbon nanotubes. MWCNTs), wigczajac
badanie metod regeneracji i wydajnosci adsorbentu, jak rowniez zastosowanie

membran mieszanych typu MWCNTs/chitozan.

Na podstawie przedstawione] rozprawy doktorskiej mozna zgodzi¢ sie z koncowym
stwierdzeniem o uzytecznosci opracowane] metodyki  podezas oznaczania wybranych
substancji leczniczych i ich produktow transformacji na niskim poziomie granicy
oznaczalnosci opartej na wykorzystaniu LC-MS/MS 7z analizatorem typu potrdjny kwadrupol.
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Dodatkowo, bardzo ciekawym elementem pracy doktorskiej bylo oszacowanie jakosci

procedury usuwania pozostalosci lekow i ich produktow  transformacji z uzyciem

wielosciennych nanorurek weglowych. Zaproponowano przy tym stosowne, nowatorskie

analitycznie rozwigzanie.

uwagi.

1)

0)
7)

Wywiazujac si¢ z powierzonego obowigzku recenzenta zalaczam ponizej pytania i

Jak przebiegata optymalizacja sktadu fazy ruchomej podczas badan z uzyciem HPLC-
UV/Vis opisanych w podrozdziale 5.1.1 i zebranych w Tabeli 122

W Tabeli 24 zaprezentowano wartosci parametrow walidacyjnych. Podawana wartosé
R* réwna 1 to zasadniczo wartosc hipotetyczna (idealny zwigzek liniowy. ktéry nie ma
istotnie  praktycznego odniesienia w cksperymentach przyrodniczych). Ponadto,
Istotnos¢ wspolezynnika korelacji o zadanej wartosci bedzie si¢ zmienia¢ w zaleznosci
od liczebnoscei probki. na podstawie ktorej zostal on obliczony. Przy tym, statystyczny
test istotnosci wspolezynnikow korelacji (test 1). ktory nalezatoby przeprowadzic,
opiera¢ si¢ bedzie na zalozeniu o normalnosci rozkladu. Powigzane pytanie dotyczy
wiee zaloZenia dotyczacego rozkladu normalnego. Czy zostalo ono spelnione?

W jaki sposob dowiedziono. ze¢ kolumienki SPE wypetnieniem typu HLB beda
najbardziej odpowiednic do celow badaw czych?

W podrozdziale 5.1.3.2. zaproponowano dodatkowy etap oczyszczajacy. Skad pomysl
na przetestowanie kombinacji EDTA, metanolu i heksanu?

Czy istnieje jakas interpretacja relatywnie wysokich wartosci IQL i IDL w przypadku
ex-IBU (ibuprofen carboxylic acid) - Tabela 217 ‘

W jakich jednostkach zebrano w vniki zaprezentowane w Tabelach 25 i 267 ng/L.?
Rycina 22: dlaczego niektore z badanych lekow tak bardzo degraduja? Czy istnieje
wiedza, do jakich zwigzkow chemicznych mogg one degradowaé i czy ma to
znaczenie np. dla zdrowia czlowieka?

Czy na podstawie rozprawy doktorskiej mozna oszacowaé, ktore z badanych lekow sg
bardziej obcigzajace dla Srodowiska ze wzgledu na ich postac oryginalng czy tez ich

metabolity i/lub produkty rozkladu?

Wyniki uzyskane w trakcie realizacji zadan badawczych stanowigcych podstawe

rozprawy doktorskiej zostaly juz w duzej mierze wprowadzone do miedzynarodowego obiegu

informacji - naukowej.  Doktorant jest  wspolautorem  szesciu prac  oryginalnych



opublikowanych w renomowanych czasopismach naukowych, np.: Science of the Total
Environment, Environmental Science and Pollution Research, Colloids and Surfaces 4 -
Physicochemical and ~ Engineering Aspects, ( hemosphere oraz jednej mocnej pracy
przeglagdowej wydanej w TrAC — Trends in Analyiical Chemistry. W tym 3 prace oryginalne
(w ktorych jest pierwszym autorem) oraz | przegladowa scisle zwigzane sy z realizowang
tematyka w przedstawionej pracy doktorskiej. To swiadezy na korzys¢ Doktoranta, bo
prowadzone przez Niego badania stanowig  czes¢ wigkszego programu badawczego.

realizowanego przez grupe naukowcow cieszacych si¢ uznaniem w skali miedzynarodowe;.

Praca swoja tematyka i zakresem uzytych technik analityeznych oraz materiatu
badawczego zasluguje na uwage. Zostala ona dobrze zaprojektowana i wykonana,
odzwierciedlajac przy tym bardzo duzy wklad pracy eksperymentalnej podczas zbierania i
opracowania danych pomiarowych. Wyniki badan. przedstawione w przejrzystej formie
rysunkow i tabel, zostaly whasciwie zinterpretowane.  Wnioski zostaly dobrze opisane,
dowodzgce rowniez dobrego przygotowania teoretycznego Doktoranta oraz umiejetnosci
samodzielnego prowadzenia badan. Biorge powyzsze pod uwage nie mam watpliwosci, ze
spetnione s3 wymogi formalne, aby Rada Dyscypliny Nauki Chemiczne Uniwersytetu
Gdanskiego mogla podja¢ uchwale o dopuszezeniu Pana mgr. Michala Tonskiego do

ostatniego etapu postepowania kwalifikacyjnego, czyli publicznej obrony.

N



