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Rozprawa doktorska magister Beaty Marii Czarczynskiej-Goslifiskiej po§wiecona jest
analityce parabenéw i bisfenoli w prébkach srodowiskowych, kosmetykach oraz w mleku
kobiecym - matek karmigcych. Oznaczanie parabenéw i bisfenoli jest wazne ze wzgledu na
to, ze substancje te zaburzajg funkcjonowanie ukladu hormonalnego organizméw zywych.
Badania wykonane przez mgr Beate Czarczynska-Goslinska byly zwigzane glownie z
opracowaniem metod analitycznych pozwalajacych na dokiadng i skuteczng analize
parabenéw i bisfenoli. Doktorantka opracowala metody analityczne bazujace na technice
HPLC z detekejg fluorescencyjng, stosowala takze metody oparte na technice LCMS/MS.
Bardzo waznym elementem prac laboratoryjnych bylo opracowanie skutecznych
1 powtarzalnych metod przygotowania prébek do analiz chromatograficznych. Doktorantka
opracowata metody ekstrakcji i oczyszczania analitow w oparciu o ekstrakcje do fazy stalej -
SPE oraz QUEChERS. Uzyskane wyniki przedstawione sg starannie i poparte sg stosownymi
wnioskami oraz szczegdlowymi komentarzami. Recenzowana praca doktorska ma istotne
znaczenie w kontekscie opracowania skutecznych i wydajnych metodyk przygotowania
probek biologicznych, koniecznych w oznaczeniu ksenobiotykéw organicznych w matrycach
biologicznych.

Liczaca 168 stron praca doktorska posiada klasyczny uktad dla tego typu opracowan.
Sklada sie z 12 rozdziatéw - wstep, cele pracy, czg$¢ literaturowa, cz¢$é doswiadczalna,
wyniki wraz z omoéwieniem, podsumowanie i wnioski. Zawiera rowniez streszczenie w
J- polskim i angielskim, wykaz literatury, tabel i rysunkéw oraz suplement. Rozprawa zawiera

43 tabele oraz 41 rysunkéw. W sklad pracy wchodzi takze spis skrotéow i akronimow.



Rozprawa jest bardzo starannie przygotowana pod wzgledem redakcyjnym i napisana
poprawnie jezykowo.

Wstep jest zwiezlym wprowadzeniem do tematyki badawczej. W czgsci literaturowe;
przedstawiono wyczerpujacy przeglad aktualnej tematyki przedmiotu. Autorka omawia m.in.
otrzymywanie, zastosowania, wlasciwosci parabenow oraz bisfenoli, przedstawia wlasciwosci
toksykologiczne, metabolizm, degradacje oraz narazenie cztowieka na obie grupy substancji
chemicznych. Autorka wiele miejsca po$wigca réwniez metodom przygotowania probek,
w tym mikroekstrakcji dyspersyjnej, ekstrakcji i mikroekstrakcji do fazy statej (SPE, SPME),
technice QuEChERS, mikroekstrakcji do pojedynczej kropli rozpuszczalnika, ekstrakcji
ruchomym elementem sorpcyjnym. Ta cze$é pracy zostata przygotowana na podstawie blisko
290 prac naukowych.

Cele pracy zostaty przedstawiono w sposdb zwiezly i wyczerpujacy, 1 dotycza:

e opracowania i walidacji procedur do oznaczania parabenéw w wybranych kosmetykach za
pomocg HPLC z detekcja fluorescencyjna,

e opracowania i walidacji metod ekstrakcji oraz oznaczania parabendéw i bisfenoli w wodach
powierzchniowych za pomocg LC-MS/MS,

e opracowania i walidacji metod przygotowania probek (technika QuEChERS) oraz
oznaczania parabendw i bisfenoli w mleku kobiecym technikg LC-MS/MS.

Na ok. 120 stronach czesci do§wiadczalnej przedstawiono: opis aparatury, warunki oznaczen
instrumentalnych za pomocg HPLC-FD i LC/MS/MS, opracowane metodyki przygotowania
probek, informacje dotyczace zbieranie probek, itp. W dalszej czg¢sci pracy szczegdlowo
omoéwiono poszczegdlne metodyki badawcze opracowane przez p. mgr Beatg Czarczynska-
Goslinska. Przedstawiono poszczegdlne eksperymenty dotyczace wyboru sorbentéw do SPE i
optymalizacji QUEChERS. Zestawiono parametry walidacyjne dla kazdej z opracowanych
metod. Odpowiednie dane, uwzgledniajace wartosci odzyskow i precyzje przedstawiono w
postaci tabel opatrzonych odpowiednimi komentarzami. Doktorantka pordéwnywata réwniez
parametry walidacyjne metody analizy za pomocg LC/MS dla faz ruchomych z dodatkiem
octanu amonu, jak i bez tego dodatku. Najbardziej interesujace sa czesci dotyczace
opracowania metodyk oznaczania parabendéw 1 bisfenoli w probkach mleka kobiecego.
Autorka zastosowala glukuronidy metyloumbeliferonu do optymalizacji procesu
przygotowania probek. W prébkach mleka oznaczata wolng frakeje parabenow i bisfenoli
oraz frakcje glukoronidowa, uzyskana po hydrolizie enzymatycznej. Wyniki przedstawita na

licznych wykresach i rysunkach.



W obszernym rozdziale 5, p. mgr Beata Czarczyriska-Goslinska prezentuje i omawia
wyniki oznaczenia parabenéw i bisfenoli w réznych matrycach. Doktorantka sprawdzila i
omowila efekty matrycowe towarzyszace analizom na réznych poziomach stezen, co stanowi
wazny element recenzowanej pracy doktorskiej. Wyniki dotyczace oznaczenn wolnej frakeji
parabendw i bisfenoli oraz ich sumarycznej zawartosci, w mleku woluntariuszek zestawiono
W postaci tabel i rysunkow. Biorge pod uwage ewentualne drogi narazenia na parabeny,
Doktorantka wysungta hipotezg, Ze regularne stosowanie kosmetykow, moze by¢ istotng
przyczyng podwyzszonych stezen tych substancji w mleku kobiet.

Mgr Beata Czarczynska-Goslinska jest wspolautorka 5 publikacji, ktore dotyczg
zagadnien zwigzanych z przedmiotem rozprawy doktorskiej. Sumaryczna wartodc
wspolezynnika IF wynosi 14,482, a suma punktéw wg wykazu MNiSW wynosi 130, co w
wypadku 0s6b ubiegajgcych sie o stopien naukowy doktora jest wynikiem bardzo dobrym.

Cheialbym rowniez zwréci¢ uwage na caloksztalt pracy naukowej p. mgr Beaty
Czarczynskiej-Goslinskiej. Oprocz publikacji zwigzanych tematycznie z rozprawa doktorska,
jest rowniez wspotautorka 6 innych prac. Niestety do dokumentacji nie zostat dolgczony
zyciorys naukowy Doktorantki.

Podjeta przez Doktorantke problematyka, wpisuje si¢ w aktualne tematy badawcze
zwigzane z oznaczaniem substancji o charakterze ksenoestrogennym w probkach
biologicznych. Oceniajgc pracg doktorska nalezy réwniez podkreslié, ze wymagata ona
wykonywania licznych eksperymentéw, majgcych na celu wyznaczenie odpowiednich
warunkoéw  ekstrakeji 1 oczyszezania oraz wykonania analiz LC/MS. Doktorantka
przeprowadzila wiele czasochtonnych i Zmudnych doéwiadczen, majacych na celu
doskonalenie metodyk analitycznych. Doktorantka wykazata sie zatem umiejetnosceia

planowania i wykonywania eksperymentéw oraz interpretacji wynikow.

Dokonujac oceny rozprawy doktorskiej nasunely mi sie drobne uwagi oraz spostrzezenia do

rozwazania i dyskusji:

e sir. 46 Prosz¢ o wyjasnienie fragmentu: ,,Ogélnie rzecz biorge, metody GC-FID majg
przewage zwigzang z nizszym kosztem (w poréwnaniu z MS) i wysokg odpornoscig. Z
drugiej strony, systemowi detekcji brakuje jednoznacznej zdolnodci analitycznei
identyfikacji technik MS [2];




str 46 Okreslenie jest b. mato precyzyjne: ,,W poréwnaniu z LC-MS/MS, GC-MS
pozwolilo na jednoczesne oznaczenie wszystkich badanych zwigzkdéw z odpowiednia
powtarzalnoscig i doktadno$cig™);

str. 47 Prosz¢ o wyjasnienie fragmentu: ,Niewltasciwe warunki moga spowodowaé
przyklejanie si¢ probki do $cian kapilar, maly rozdzial, niespdjne czasy retenciji i
niestabilno$¢ analitéw. Kapilary do CE majg dwie gltéwne wady. Jedng z nich jest
adsorpcja biatka, ktéra zmniejsza rozdzielczo$é, a druga krétka Sciezka $wiatta

zmniejszajaca czutosé [301]7;

str. 48 Okreslenie: "... liniowy zakres BPA wynosit 3-300 ng/ml." - powinno raczej
brzmie¢ - zakres liniowy metody;

str. 48 Prosze o wyjasnienie fragmentu: ,Metoda jest korzystna z uwagi na malg
objetosé¢ nastrzyku, redukcje zanieczyszczen po analizie w wyniku przeplukiwania
kapilary i lepsze rozdzielenie metabolitow przy przeplywie tlokowym niz przy
przeptywie laminarnym, ktéremu towarzyszy rozcigganie pikdéw w chromatografii

cieczowej”;

W opisach warunkéw analiz LC/MS widniejg informacje, ze tylko jeden =z
rozpuszczalnikéw (np. sktadnik A) zawieral dodatek octanu amonu. W efekcie tworzy
sig rOwniez gradient octanu w trakcie analizy. Prosze o komentarz, czy ma to wplyw
na rozdzielanie w poréwnanie ze stala zawartoscig octanu amonu w obu fazach
ruchomych (tzn. gdy octan bedzie wystgpowat w skladniku A i B, w jednakowych
stezeniach) ?

Czy testowano jonizacje APCI do analiz parabenéw i bisfenoli?
str. 60, Ryc. 4. Termin: ,,Rekonstytucja”;

str. 69 Pordwnanie parametréw walidacyjnych w Tab. 17: LOD, LOQ na poziomie 14
i 46 pg/ml, zakres liniowodci 0,05-20 pg/ml. Prosze o podanie stezen w innych
jednostkach  oraz skomentowanie wynikéw LOD i LOQ w odniesieniu do
chromatogramdéw na Ryc. 81 9.

Bardzo czg¢sto pojawiaja sie w tekscie okreslenia: limit wykrywalnosci, limit
oznaczalnosci, powinno by¢ raczej granica wykrywalnosci, oznaczalnosci;

str. 77: Ryc. 11 co oznaczaja natozone chromatogramy?

Okredlenia w ,,pierwszym” , ,,drugim punkcie czasowym” sg malo zrozumiale (np.
Tab 41-43).



Podsumowujgc chciatbym podkredlié, ze praca doktorska p. mgr Beaty Marii
Czarczynskiej-GoSlinskiej zawiera elementy nowosci naukowej. Doktorantka osiagnela cele
pod wzgledem metodycznym. Stwierdzam, ze rozprawa doktorska mgr Beaty Marii
Czarczyfiskiej-Gosliniskiej pt. ,,Oznaczanie w wybranych mairycach zwigzkéw z grup
parabenéw i bisfenoli”, spelnia wymogi stawiane pracom doktorskim, okreslone w
art. 13 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. ,,O stopniach i tytule naukowym oraz stopniach w
zakresie sztuki”.

Wnoszg zatem do Wysokiej Rady Wydzialu Farmaceutycznego, Uniwersytetu
Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu, o dopuszczenie p. mgr Beaty Marii
Czarczynskiej-Goslinskiej do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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