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Recenzja

pracy doktorskiej mgr inz. Bartosza Kowalskiego
pt.: ,,Oznaczanie wybranych lekdw z ré6znych grup terapeutycznych w wodach
powierzchniowych z zastosowaniem technik chromatograficznych ”
wykonanej w Katedrze Chemii Analitycznej i Ogdlnej
Wydziatu Chemicznego Politechniki Slgskiej
pod kierunkiem prof. zw. dr hab. Ireny Staneczko-Baranowskiej

Spoteczenstwa wspoiczesne konsumujg coraz wiecej lekéw syntetycznych. Mimo, ze leki sg
coraz drozsze, ich produkcja i spozycie wzrasta z powodu wielu naktadajgcych sie przyczyn.
Po pierwsze sg tatwo dostepne, szybko i skutecznie dziatajg a ich uzytkownikami sg coraz
liczniejsze grupy spoteczne nie wystepujace jeszcze 100 lat temu, a mianowicie ludzie
niepetnosprawni, dzieci z wrodzonymi wadami genetycznymi oraz ludzie starsi, ktérzy coraz
diuzsze zycie zawdzieczajg postepom medycyny. Mozemy zatem zy¢ duzej i to bez bdlu
i licznych dolegliwosci, lecz z drugiej strony pozostatosci i metabolity lekow stajg sie réwnie
powaznym problemem zanieczyszczenia Srodowiska jak herbicydy, pestycydy czy tworzywa
sztuczne. W tej sytuacji, aby oceni¢ skale zjawiska potrzebne sg czute i specyficzne metody
wykrywania i oznaczania pozostatosci lekéw w zywnosci, wodach i $ciekach.

Z tego punktu widzenia temat wybrany przez Doktoranta jest nadzwyczaj aktualny i ambitny,
o potencjalnie duzych wartosciach aplikacyjnych oraz poznawczych. Posiada takze wysoki
stopien trudnosci, wymaga dtugich szczegétowych badan oraz dobrej bazy aparaturowej nie
moéwigc o odczynnikach specjalnej czystosci czy wysokiej klasy kolumnach. Jest zatem
tematem kosztownym czyli rzadko podejmowanym, bo wymaga sponsoringu. Te wszystkie
progi trudnosci Doktorant mogt pokonaé na Politechnice Slaskiej, gdzie w zespole

prof. Baranowskiej podjgt sie opracowania chromatograficznych metod oznaczania
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pozostatosci lekdw w wodach powierzchniowych. A z pewnoscig wydatnie pomogt mu w tym
grant w postaci projektu rozwojowego nr R05 037 03 przeznaczony do opracowania procedur
przeznaczonych do oznaczania pozostatosci srodkéw przeciwbolowych i niesteroidowych
lekéw przeciwzapalnych oraz P-blokeréw w ekosystemach wodnych.
0 stopniu trudnosci podjetego przez Doktoranta tematu decydujg w tym przypadku
wymagania stawiane metodom oznaczania pozostatosci lekdw w wodach powierzchniowych,
a byly one wyjatkowo wysokie. Chodzito mianowicie o opracowanie metod do
jednoczesnego i szybkiego wykrywania ioznaczania duzej liczby lekéw wystepujgcych
w mieszaninach o niskich stezeniach rzedu pg lub ng/L oraz rdznigcych sie budowg
chemiczng i dziataniem. Wprawdzie w literaturze mozna znalez¢ wiele prob podejmowanych
w tym samym celu, lecz od pracy Doktoranta rézni je przede wszystkim nizszy stopien
trudnosci wynikajacy z mniejszej liczby rozdzielanych i oznaczanych lekéw pochodzgcych
z mniejszej liczby grup chemicznych i terapeutycznych oraz mniejsza szybko$¢ wykonania
czyli dtuzszy czas analizy oraz gorsza jakos¢ rozdziatu, a przy tym wszystkim mniejsza
czutos¢, co w tego typu opracowaniach odgrywa decydujacg role.
Tak wysoki przekr6j wymagan postawiony w celu pracy mogt by¢ zrealizowany tylko
w doswiadczonym, wysoko wyspecjalizowanym i perfekcyjnie zorganizowanym zespole
badawczym, a do takich niewatpliwie nalezy placowka kierowana przez prof. Ireng
Baranowska, zajmujgcg sie od lat roznego typu technikami rozdziatu i oznaczania zwigzkow
chemicznych biologicznie czynnych oraz lekéw.
Doktorantowi udato sie osiggna¢ cel pracy przy uzyciu udoskonalonych metod HPLC
1UHPLC, gdzie po zmudnych i drobiazgowych badaniach nad poréwnaniem réznych
parametréw kolumn chromatograficznych i kolumn do SPE, sktadem fazy ruchomej, technik
przeptywu, rodzajem detektordw oraz aparatéw réznych producentéw otrzymat wyniki godne
pozazdroszczenia. Opracowat bowiem metode HPLC do jednoczesnego oznaczania 10 lub 13
lekéw oraz metode UHPLC do oznaczania mieszaniny 15 lekéw, a kazda z nich byia
poprzedzona opracowaniem jedno lub dwuetapowej metody wyodrebnienia i zageszczenia
badanych zwigzkéw z wdd powierzchniowych (rzek, jezior czy oczyszczalni $ciekéw) gdzie
w rownie dokladny sposob przetestowat przydatnos¢ (jako % odzysku) réznych wypetnien do
ekstrakcji z fazy statej.
Rezultatem pracy jest zatem zaproponowanie przez Doktoranta:

m 3 rodzajéw metod wyodrebniania i zageszczania technikg SPE dla 10, 13 lub 15 r6zno

- sktadnikowych mieszanin lekéw w wodach powierzchniowych

m 2 rodzajéw chromatograficznych (HPLC i UHPLC) metod oznaczania w/w mieszanin



Opracowane metody wyodrebniania i zageszczenia charakteryzowaty sie wysokim, bo > 90%
odzyskiem badanych lekéw w przypadku szeroko stosowanego wypetnienia Oasis HLB
i prawie réwnie wysokim na dwoch innych wypetnieniach zastosowanych i przetestowanych
przez Autora tj. na wypetnieniu Bond Elut ENV i NEXUS.

Prawdziwym kunsztem analitycznym odznaczajg sie jednakze opracowane przez Autora
metody rozdziatu i oznaczania badanych zwigzkow, ktére z nawigzka spetniajg wszelkie

zatozone przez Doktoranta wymagania, sg bowiem:

m specyficzne dla duzej liczby zwiazkéw 10-15, poniewaz mozna przy ich pomocy
oznaczy¢ kazdy ze sktadnikéw mieszaniny obok pozostatych

m pozwalajg na jednoczesne oznaczanie wszystkich sktadnikéw mieszaniny

m posiadajg wysokg czuto$¢ umozliwiajacg oznaczanie badanych lekéw na poziomie
1 pg lub ng/L

m odznaczajg sie duzg szybkoscia tzn. krotkim czasem oznaczania (dla metody HPLC
w granicach od 11 do 20 min, a dla metody UHPLC okoto 2 min)

m zapewniajg dobrg jakos$¢ rozdziatu o ostrych pikach

m charakteryzujg sie doskonatymi, bardzo niskimi wartosciami limitow detekcji
(LOD = 0,004-0,183) i limitow oznaczania (LOQ = 0,013-0,548) oraz niskim biedem
(SD = 0,005 - 0,194) i wysoka precyzjg (Wz = 0,14-2,99)

Reasumujgc - rezultatem pracy mgr inz. Bartosza Kowalskiego jest przygotowanie
doskonatego narzedzia do rozwigzania konkretnego problemu. A zatem w nastepnym etapie
pracy Doktorant przetestowat opracowane przez siebie metody na wodach rzek, jezior
i oczyszczalni Sciekow, ktérych lista jest doprawdy imponujgca. Otrzymane wyniki
dostarczyty ciekawych i wiele dajgcych do myslenia rezultatéw. Przebadano bowiem szeroki
wachlarz wéd powierzchniowych takich jak wody rzeczne (Brda, Klodnica, Krzywa, Mata
Panew, Krutynia, Odra, Potok Toszewski, Troja, Skawa, Welawa i Wista) oraz wody
zjeziora Ptawniowice i oczyszczong wode z oczyszczalni w Bielsku Biatej.

Otéz z 15 przebadanych lekéw, najczesciej w réznego rodzaju wodach wykrywano
naproksen i diklofenak, czyli leki przeciwbdlowo-przeciwzapalno-przeciwreumatyczne
w stezeniu ~ 0,3 pg/L. Wprawdzie wszystkie badane leki wystepujg w stezeniach < 1pg/L
tj. konkretnie w zakresie od 0,07 do 0,9 pg/L (najczesciej 0,1-0,2 pg/L) jednakze najwyzsze
stezenia wykrywanych lekéw reprezentujg kwas acetylosalicylowy i metamizol sodowy (0,7-

0,9 pg/L).



Jest to o tyle niespodziewane, ze oba te leki odznaczajg sie matg odpornoscig na dziatanie
kwasow oraz niskg stabilnoscig termiczng i fotochemiczna!

Badania Doktoranta wykazaly ponadto, ze z reguly wyzsze stezenia badanych lekow
wystepowaly w wodach rzecznych w poblizu wielkich miast: Wroctawia, Pragi, Gliwic (co
wydaje sie oczywiste) jak réwniez wody te zawieraty najwiekszg liczbe réznych lekow
(7-8 rodzajow), podczas gdy w wodach pozostatych wykrywano najczesciej od 2 do 5
lekow.

W drugiej kolejnosci najczesciej obserwowanych (po naproksenie i diklofenaku) lekéw
plasowaly sie pozostatosci kwasu salicylowego, paracetamolu oraz ketoprofenu. Natomiast
ibuprofenu, sterydéw oraz P-blokeréw (opr6cz metoprololu) nie wykrywano w zadnych
badanych wodach.

Jak wynika z przytoczonego powyzej przegladu rozdziatu pt. ,,Podsumowanie i wnioski” te
ostatnie miaty raczej charakter stwierdzen, a wnioskéw sensu stricte wyciggnieto bardzo
niewiele i z duza ostroznos$cig. Zjednej strony jest to nadzwyczaj cenna zaleta mtodego
badacza, lecz z drugiej $wiadczyé moze o zbytniej bojazliwosci i oporach przed
podejmowaniem préby wyijasnienia i interpretacji otrzymanych wynikéw. Daleka jestem od
sugerowania wyciagania pochopnych wnioskéw lub zbytnich uogoélnien, lecz otrzymane
wyniki sg na tyle interesujgce i frapujgce zarazem, ze kuszg do réznorakich rozwazan réznego
typu wnioskéw np. Jaki wniosek mozna wysnu¢ z matego stezenia pozostatosci lekéw
w naszych wodach powierzchniowych, a jaki z faktu, ze 2 zwigzki o bardzo zblizonym
dziataniu wstepujg najczesciej, a 2 inne w najwiekszym stezeniu? Z drugiej za$ strony
dlaczego stezenia kwasu salicylowego sg mniejsze od stezen kwasu acetylosalicylowego
skoro ten pierwszy powstaje z drugiego, a ponadto z innych lekéw gdzie wystepuje
samodzielnie?

Obawiam sie jednakze, ze péjscie w tym kierunku rozwazan moze wykaza¢ zbyt wiele
ograniczen kazdego sposobu interpretacji takich wnioskéw (poniewaz nalezatoby uwzglednié
w nich takze popularnos¢ danego leku, $rednie dawki dobowe zwigzane z czestoscig
zazywania, a takze trwato$¢ termiczng, chemiczng oraz fotochemiczng poszczegdlnych
lekéw), lecz moze samo w sobie by¢ ciekawe i pouczajgce. Oczywiscie sg to uwagi przed
wszystkim dyskusyjne i mam nadzieje na uslyszenie kontrargumentéw Autora w tym
zakresie.

W moim odczuciu najwiekszym walorem pracy jest jej rzetelno$¢ i to zaréwno samego
wykonania jak tez opracowania, co przejawia sie m. in. w takich szczego6tach jak: 6-krotne

powtarzanie kazdej analizy, czy identyfikacja zwigzku na chromatogramie czterema
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metodami (tzn. warto$¢ tR, poréwnanie ze wzorcem, widmo UV oraz metoda dodawania
wzorca), czy tez bezdyskusyjne udowodnienie, ze matryca wodna nie wykazuje interferencji
ze zwiazkami oznaczanymi. SposOb zaplanowania eksperymentéw, opis procedur
badawczych, przedstawienie wynikow, walidacja kazdej opracowanej metody oraz zakres
dokumentacji budzg zaufanie i utwierdzajg w przekonaniu, ze Doktorant perfekcyjnie
skonstruowat warsztat badawczy i doskonale opanowat tajniki analityki chemicznej. Znajduje
to takze peilne odzwierciedlenie w logicznym i zwieztym ujeciu catej problematyki pracy,
ktdrg przedstawiono na 120 stronach w 7 rozdziatach: Wprowadzenie, Czes$¢ literaturowa, Cel
pracy, Cze$¢ doswiadczalna, Omowienie wynikdéw, Podsumowanie i wnioski oraz
Bibliografia. Wymienione rozdzialy zostaly poprzedzone wykazem skrotéw uzywanych
w pracy, w porzadku alfabetycznym, co jest niezwykle pomocne podczas analizy tresci
kolejnych rozdziatow. Na uwage zastuguje takze bogate piSmiennictwo zgromadzone przez
Autora w postaci 154 pozycji z ktorych 99% to prace z ostatniego dziesieciolecia, w tym az
10 prac z roku 2010. Wszystkie pozycje posiadajg peiny tytut i sg profesjonalnymi,
oryginalnymi pracami eksperymentalnymi badz przegladami naukowymi. Swiadczy to takze
0 dobrym przygotowaniu tematycznym Autora do prowadzenia pracy badawczej w zakresie
reprezentowanym przez rozprawe oraz o znakomitej orientacji w badanym zagadnieniu.

Pod wzgledem redakcyjnym przedstawiona praca doktorska jest opracowana bardzo starannie
1z pieczotowita korektg (zauwazytam tylko jeden bilgd maszynowy!). Uklad pracy jest
przejrzysty ilogiczny, a rozmieszczenie tabel, rycin i schematéw prawidtowe, jak tez
odwotywanie sie i cytowanie odpowiednich pozycji literaturowych.

Podczas lektury rozprawy zauwazylam pewne niescistosci i uchybienia, z ktérych

najwazniejsze to:

m nieprawidtowa pisownia nazw polskich badanych w pracy lekéw w przypadku kwasu
acetylosalicylowego oraz karwedylolu i metamizotu sodowego

m  brak zaznaczenia rodzaju soli uzywanej do badan w przypadku P-blokerow, sterydow
oraz diklofenaku

m  Autor nie podaje takze czy stosowane w pracy ,charakterystyczne diugosci fali
Swietlnej” to Amex czy tez inne dilugosci fali badZz inne maksima w przypadku
wystepowania wiekszej ich liczby

m  praca moim zdaniem zyskataby na zmianie kolejnosci omawiania wg rodzaju metod

a nie ilosci rozdzielanych zwigzkow



m  Ryc. 5.2 i 5.3 bylyby bardziej czytelne gdyby zastosowano 2 rodzaje linii np.: ciagty
i kropkowang lub ich odmienne kolory

m  Ryc. 5.1 jest niezbyt zrozumiata na skutek braku szczeg6towego opisu rzednych oraz
braku proporcji miedzy wysokoscig piku a podanym stezeniem

m  Tabele 5.12 i 5.13 po potgczniu bytyby bardziej przejrzyste i zrozumiate a przy okazji
oszczedzono by na objetosci wykorzystujgc puste miejsca

m kazda tabela zyskataby na wprowadzeniu do podpisu rodzaju metody oraz ilosci

oznaczanych zwigzkoéw

Uwzgledniajagc objetos¢ rozprawy usterki te sg oczywiscie nieistotne dla jej ogdlnej oceny,
ktéra nie budzi zadnych watpliwos$ci merytorycznych, co potwierdza ponadto fakt publikacji
wynikéw w recenzowanych czasopismach krajowych i zagranicznych. Dotgczona do pracy
lista artykutow przygotowanych z udzialem Doktoranta obejmuje 4 pozycje z ktérych
3 opublikowano w czasopismach o wysokiej renomie naukowej (Pol. J. Environ. Stud.,Water.
Sci. Technol., Water Air Soil Pollut), a ktérych wspoétczynnik IF lezy w zakresie od 0,947 do
1,676 , natomiast jeden z artykutdow przestano do druku. Publikowanie prac w uznanych
naukowych czasopismach specjalistycznych o] profilu ekologicznym badz
chromatograficznym $wiadczy o ich odpowiednio wysokim poziomie, poprawnosci
merytorycznej i zainteresowaniu badaniami zrealizowanymi z udziatem Doktoranta pod
kierunkiem promotora, pani prof. Ireny Baranowskie,;.

Ponadto dorobek naukowy mgr inz. Bartosza Kowalskiego uzupeiniajg komunikaty
i wystgpienia zjazdowe w liczbie 8.

Reasumujgc - oceniana rozprawa doktorska oraz dorobek naukowy jej Autora Swiadcza
0 bardzo dobrym, ogélnym przygotowaniu do prowadzenia badan naukowych, a wyniki prac
Doktoranta stanowia istotny wktad w rozwéj badan nad udoskonaleniem metod rozdziatu,
identyfikacji i oznaczania w wysokocisnieniowej chromatografii cieczowej HPLC i UHPLC
oraz pozwalajg na wnikliwszg interpretacje mechanizmow i zaleznosci zachodzacych podczas
procesu chromatograficznego.

W sSwietle wyzej przedstawionej wysoko ocenionej pracy autorstwa mgr inz. Bartosza
Kowalskiego pt. ,,Oznaczanie wybranych lekow z réznych grup terapeutycznych w wodach
powierzchniowych z zastosowaniem technik chromatograficznych” stwierdzam, ze w peni
odpowiada ona warunkom formalnym i merytorycznym stawianym rozprawom doktorskim
zawartych w ustawie z dn. 14 marca 2003 - O stopniach naukowych i tytule naukowym

(Dziennik Ustaw RP nr 65 poz. 595 z dn. 16 kwietnia 2003).



W zwigzku z tym wnosze do Wysokiej Rady Wydzialu Chemicznego Politechniki Slaskie;j
wniosek o dopuszczenie mgr inz. Bartosza Kowalskiego do dalszych etapdw przewodu
doktorskiego.

Biorgc pod uwage wkiad pracy wniesiony przez Doktoranta w trakcie konsekwentnej
realizacji celu pracy, innowacyjny charakter podjetej tematyki oraz opublikowanie czesci
wynikéw w czasopismach miedzynarodowych o szerokim zasiegu i wysokiej renomie

naukowej wnioskuje o wyr6znienie rozprawy doktorskie;j.
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