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RECENZJA

rozprawy doktorskiej Pana mgr. Jakuba Maculewicza zatytutowanej
»Biokoncentracja zwigzkéw chemicznych obdarzonych tadunkiem - analityka,
ocena metodami in vitro oraz in vivo” wykonanej
w Katedrze Analizy Srodowiska na Wydziale Chemii Uniwersytetu Gdariskiego
pod kierunkiem promotora pani profesor uczelni dr hab. inz. Anny Biatk-Bielinskiej

Niniejsza recenzja wykonana zostata na podstawie pisma To00-ISZ/WCh-546/24.

Przedtozona mi do oceny rozprawa doktorska autorstwa Pana mgr. Jakuba Maculewicza
obejmuje wszechstronnie przeprowadzone badania prowadzace do poznania i zrozumienia
losu srodowiskowego zwigzkdw chemicznych obdarzonych tadunkiem, takich jak ciecze

jonowe czy produkty transformacji lekdw.
Uzasadnienie podjetej tematyki.

Od ponad piecdziesieciu lat spoteczenstwo zauwaza problem potencjalnego
dtugoterminowego szkodliwego efektu substancji wprowadzanych do srodowiska
uznanych za trwate w srodowisku, wykazujacych wysoki potencjat do bioakumulagji i
biowzbogacania oraz niestety toksycznych. Ocena proceséw bioakumulacji/biowzbogacania
jest istotna ze wzgledu na dtugofalowe zagrozenie dla organizmdéw czego doskonatym acz
niechlubnym przyktadem moze by¢ powszechnie znany, a w przesztosci szeroko stosowany
na catym swiecie pestycyd DDT. Nic wiec dziwnego, ze ocena potencjatu zwigzku do
bioakumulacji jest istotnym parametrem w ocenie ryzyka srodowiskowego i uwarunkowan
prawnych dotyczacych ochrony srodowiska. Organizmy moga akumulowad substancje
chemiczne bezposrednio z otaczajagcego je srodowiska lub tez z pozywieniem.
Przyzwyczailismy sie myslgc i méwiac o bioakumulacji czy biowzbogacaniu do tego, iz proces
dotyczy zwigzkéw lipofilowych  (hydrofobowych). Nawet wiecej: modele

przewidujace/opisujagce  potencjat do  bioakumulacji bazuja na  parametrach
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fizykochemicznych, ktére moga by¢ w prosty sposéb wyznaczane (wspdétczynnik podziatu
oktanol-woda (logKow)). Modele takie dobrze sprawdzajg sie w przypadku zwigzkéw
hydrofobowych, natomiast w przypadku zwigzkéw obdarzonych tadunkiem moga
dostarcza¢ btednych informacji, co wynika z faktu, iz klasyczne podejscia oparte na
wspotczynniku podziatu logKow nie uwzgledniajg wystarczajgco oddziatywan jonowych
pomiedzy organicznymijonami a biomolekutami odpowiedzialnymi za proces bioakumulacji,

oraz oddziatywaniami pomiedzy jonami w roztworze.

Od dwudziestu lat ciecze jonowe otwierajace nowe mozliwosci przed wspdtczesng
technologia chemiczng sg sukcesywnie wprowadzane do srodowiska. Dlaczego? Ciecze
jonowe doskonale wpisuja sie w zatozenia zielonej chemii. A ponadto zaskakuja rozmaitymi
wiasciwosciami uzytkowymi: mozna w nich utrwala¢ tkanki miekkie, uzywad jako
detergentdw pokarmowych czy przyspieszaczy wulkanizacji. Do zalet zalicza sie praktycznie
niemierzalng preznos¢ par w warunkach umiarkowanych - wptywa to korzystnie na
bezpieczeristwo stosowania ich jako rozpuszczalnikdw, a jednoczesnie eliminuje emisje par
do srodowiska naturalnego. Brak lotnosci z kolei, w potgczeniu z umiarkowanie niska
palnoscig cieczy jonowych, znacznie zmniejsza zagrozenie pozarem lub wybuchem, w
porédwnaniu do tradycyjnych rozpuszczalnikéw organicznych. Wiekszos¢ cieczy jonowych
wykazuje wysoka stabilnos¢ termiczna - w zdecydowanej wiekszosci sg to ciecze niepalne.
Ciecze jonowe przewodz3a prad elektryczny — nic wiec dziwnego, ze znalazty zastosowanie
jako elektrolity. Jeszcze nigdy w historii chemii nie mielisSmy tak olbrzymiego obiektu badan
z dostepnymi Zrédtami substratéw (kationdw jak i aniondw). Dla wielu zwigzkéw jonowych
posiadamy szczegdtowa wiedze na temat ich dostepnosci, ceny, wifasciwosci
fizykochemicznych, biologicznych, az do toksycznosci, ale czy wiemy co sie dzieje z tymi
zwigzkami obdarzonymi tadunkiem po wprowadzeniu do srodowiska? Podobne pytanie
dotyczace problemu bioakumulacji pojawia sie przy kwestii zachowania sie produktow
transformacji lekéw w srodowisku. Che¢ ocena stopnia tego procesu z wykorzystaniem
metod in vitro oraz in vivo stata sie przyczynkiem do powstania przedtozonej mi do recenz;ji

pracy doktorskiej.
Podjeta w rozprawie doktorskiej tematyka badarn jest aktualna.

Cel nadrzedny sktadat sie z celéw szczegdtowych, czyli powigzany byt z opracowaniem i

walidacja metod analitycznych umozliwiajgcych oznaczenie wybranych kationdw cieczy
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jonowych z uzyciem techniki wysokosprawnej chromatografii cieczowejiizolacje wybranych
analitow z prdbek, ocene powinowactwa wybranych analitéw z grupy cieczy jonowych i
produktéw transformacji lekéw do lipiddw membranowych (metodg in vitro) oraz ocene
bioakumulacji (czy jak to okreslit autor rozprawy doktorskiej: biokoncentracji) wybranych

kationdw cieczy jonowych (metoda in vivo).

Pod wzgledem analitycznym musze z satysfakcjg stwierdzi¢, iz cel postawiony zostat
wysoko, doceniam zaplanowane logicznie eksperymenty, kolejnos¢ podejmowanych zadan
sSwiadczgca o metodycznym podejsciu. Zastosowany warsztat aparaturowy takze wzbudzit

moje uznanie. Wykorzystana aparatura badawcza jest nowoczesna.

W konsekwencji Autor badar postawit sobie ambitny cel, ktdry zrealizowat i przedstawit w
postaci rozprawy doktorskiej. Jest ona (ta rozprawa doktorska) oparta na podstawie cyklu
siedmiu publikacji powigzanych tematycznie. Na cykl skfadajg sie trzy publikacje o
charakterze przegladowym, oznaczone przez pana mgr. Jakuba Maculewicza jako P1+P3

oraz cztery publikacje oryginalne, typowo eksperymentalne, oznaczone jako P4+P7.
Ocena formalnej strony pracy doktorskiej.

Z formalnego punktu widzenia oceniana rozprawa doktorska obejmuje t3cznie 205 stron
maszynopisu podzielonego na nastepujace rozdziaty:

e streszczenie (w jezyku polskim i angielskim) - jednostronicowe, dobrze napisane
kompendium oddajace to, co zostato zawarte w pracy,

e spis tresdi,

e wstep - czyli krétkie omdwienie tematyki pracy,

e czesdliteraturowg - syntetyczne omdwienie podstawowych problemdw bedacych
tematyka przewodnig rozprawy doktorskiej,

e cel pracy —jasno i zwiezle sformutowany cel postawiony do osiggniecia,

e czesc¢ eksperymentalna — obszerny materiat sktadajacy sie z wyczerpujaco opisanych
prac eksperymentalnych, w tym zawierajacy schemat prowadzonych badan, sposéb
prowadzenia walidacji metod czy badan biokoncentracji;

e wynikiidyskusja - ten rozdziat podsumowuje i omawia to, co Autor zawart w

publikacjach,

str. 3



e podsumowanie - zwiezty, tresciwy materiat, bedacy ciekawg klamra spinajaca
catos¢;

e literatura - czyli materiat cytowany w rozprawie doktorskiej, starannie dobrany w
liczbie f3cznie 102 pozycje (jesli dobrze policzytam, literatura bowiem nie jest
ponumerowand, lecz utozona alfabetycznie). Ta literatura dotyczy materiatu
bedacego wstepem do zawartych dalej siedmiu powigzanych w cykl publikacji;

e prace autorstwa czy raczej wspdtautorem ktdrych jest pan mgr Jakub Maculewicz;

e oswiadczenia wspotautorow

e wyszczegodlniony dorobek naukowy Autora rozprawy doktorskiej.

Musze podkresli¢, iz tekst rozprawy zostat napisany poprawnym jezykiem, a Autor zadbat o
poprawnos¢ zaréwno pod katem merytorycznym, jak i jezykowym. Tylko nieliczne

niedociggniecia nie sg wrecz warte ujmowania w niniejszej recenzji poza dwiema kwestiami:

Pierwsza to brak wykazu skrétéw. Wprawdzie pan J. Maculewicz wyjasnia znaczenie
stosowanych skréty zawsze kiedy tylko pojawia sie on po raz pierwszy, jednak
przygotowanie takiego wykazu bytoby przydatnym rozwigzaniem. Druga kwestia to
stosowane okreslenie: biokoncentracja. W literaturze anglojezycznej funkcjonuja takie
okreslenia jak: bioconcetration, bioaccumulation, biomagnification. W literaturze
poskojezycznej spotykamy sie z szeregiem okresleri, takich jak biokoncetracja,
bioakumulacja, biomagnifikacja, biowzbogacanie. Prositabym o usystematyzowanie i

wyjasnienie tych okreslen.

Forma graficzna jest pracy poprawna, rysunki i tabele sg czytelne, opatrzone poprawnymi

podpisami, catos¢ zostata przemyslana i przygotowana w moim odczuciu starannie.

Omdwienie osiggniec¢ pana mgr. Jakuba Maculewicza

Celem pracy doktorskiej zatytutowanej ,,Biokoncentracja zwigzkéw chemicznych
obdarzonych tadunkiem - analityka, ocena metodami in vitro oraz in vivo” jest zrozumienie
i wyjasnienie losu srodowiskowego zwigzkédw chemicznych obdarzonych tadunkiem ze

szczegolnym uwzglednieniem wybranych cieczy jonowych i produktéw transformacji lekdw.
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Z uwagi na fakt, iz sercem rozprawy doktorskiej jest cykl powigzanych publikacji P1+P7,
ktorych wspdtautorem jest pan Jakub Maculewicz, przedstawiam omdwienie

poszczegdlnych jego osiagnied w ujeciu tych wtasnie publikaciji.

Publikacja P1 — Maculewicz, J., Swiacka, K., Kowalska, D., Stepnowski, P., Stolte, S., &
Dotzonek, J.; In vitro methods for predicting the bioconcentration of xenobiotics in aquatic

organisms. Science of The Total Environment, 2020, 739, 140261; IF=8,0; Punktacja MEiN: 200

Gtéwnym celem pracy byto przedstawienie przegladu metod in vitro majgcych zastosowanie
do oceny zjawiska biokoncentracji. Autorzy przeanalizowali najnowsze osiggniecia nauki w
laboratoryjnych badaniach biokoncentracji, ze szczegdlnym uwzglednieniem testéw
oceniajacych wchtanianie ksenobiotykdéw. Przedstawione metody zostaty poddane
krytycznej ocenie, co w konsekwencji moze by¢ przydatne do szybkiej i doktadnej oceny
catego procesu biokoncentracji, a takze co mozna wykorzysta¢ do lepszego poznania
konkretnych mechanizmdéw odpowiedzialnych za interakcje zanieczyszczen z
poszczegdlnymi sktadnikami organizmu. Ten bogaty materiat zawarty na prawie 15
stronicach zawiera 6 rysunkdw, a ostatni z nich to ciekawy materiat zawierajacy propozycje
kompleksowego podejscia do przegladu istniejgcych acz niekompletnych danych i
dokonywanie znacznie doktadniejszych prognoz, w tym dla substancji natadowanych. Pan
Jakub Maculewicz jest pierwszym autorem tej publikacji przegladowej, petigc jednoczesnie

role autora korespondencyjnego.

Publikacja P2 - Maculewicz, J., Swiacka, K., Stepnowski, P., Dotzonek, J., & Biatk-Bieliriska,
A. ; lonic liquids as potentially hazardous pollutants: Evidences of their presence in the
environment and recent analytical developments. Journal of Hazardous Materials, 2022, 437,

129353; IF=13,6; Punktacja MEiN: 200

Gtéwnym celem jaki postawili sobie autorzy tej pracy przegladowej byto podsumowanie
osiggnie¢ w zakresie analizy cieczy jonowych jako potencjalnych substancji
zanieczyszczajgcych srodowisko w matrycach srodowiskowych oraz podsumowanie juz
opublikowanych dowoddéw na ich obecnos¢ w réznych prébkach. To miato by¢ dowodem (i
stusznie) na nieunikniong obecnos¢ cieczy jonowych w srodowisku i problemy z tym faktem
zwigzane. Chociaz opublikowano juz wiele prac dotyczacych stosowania cieczy jonowych,
ten artykut dotyczacy jednak ekstrakcji, oczyszczania ekstraktow i analizy ilosciowej cieczy

jonowych w prébkach srodowiskowych. Ze wzgledu na wyjgtkowo szerokg game matryc, w
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ktorych mozna spodziewac sie zanieczyszczenia typu ciecze jonowe, zebrane dane
podzielone zostaty na trzy gtdwne grupy: matryce srodowiska wodnego, matryce
srodowiska statego, takie jak gleby czy osady oraz matryce biologiczne, tj. tkanki zwierzece
i roslinne w tym produkty spozywcze. Ta praca przeglagdowa ma na celu identyfikacje luk w
wiedzy i kierunek, w jakim nalezy rozwija¢ techniki analityczne. Przedstawione dane
dotyczace metod ekstrakgcji i analizy cieczy jonowych w prébkach srodowiskowych prowadzi
do wniosku, ze stan wiedzy jest w tym zakresie bardzo ograniczony. Jest to istotny problem,
biorac pod uwage fakt doniesieri z ostatnich lat o rozprzestrzenianiu sie i wykrywaniu tych
nie tylko w srodowisku, ale takze u ludzi. Wydaje sie wiec oczywiste, ze konieczne jest
opracowywanie metod analitycznych pozwalajacych na analize cieczy jonowych i
wykorzystanie ich do oceny, czy najnowsze doniesienia o obecnosci tych zwigzkéw w

srodowisku to tylko pojedyncze artefakty, czy tez niestety powszechny problem.

Publikacja P3 — Maculewicz, J., Kowalska, D., Swiacka, K., Toriski, M., Stepnowski, P., Biatk-
Bieliriska, A., & Dotzonek, J. ; Transformation products of pharmaceuticals in the environment:
Their fate, (eco) toxicity and bioaccumulation potential. Science of The Total Environment,

2022, 802, 149916; IF=9,8; Punktacja MEiN: 200

W artykule opublikowanym w tym renomowanym czasopismie Science of the Total
Environment omdwiono problem wystepowania metabolitéw zwigzkéw nalezacych do
szesciu gtdwnych grup farmaceutycznych: SSRI, leki przeciwnowotworowe, antybiotyki, leki
przeciwhistaminowe, NLPZ (niesteroidowe leki przeciwzapalne) i opioidy, omawiajac
dodatkowo inne pojedyncze zwigzki, dla ktdrych istnieja dane literaturowe. Dane
zaprezentowane w artykule dowodzg, ze niektdre produkty transofromacji lekdw moga by¢
réwnie szkodliwe jak ich formy natywne, jednak w przypadku wielu grup lekéw dane te sa w
dalszym ciggu niewystarczajgce, aby oceni¢ ryzyko, jakie stwarza ich obecnos¢ w
srodowisku. Gtéwnym celem autordw tej pracy przegladowej jest ocena stanu wiedzy na
temat loséw i skutkdw obecnosci produktéw transformacji farmaceutykéw w srodowisku
pod katem ich stabilnosci i zagrozen zwigzanych z ich toksycznym dziataniem na organizmy,
a takze potencjatem akumulacji. Mimo ze w literaturze pojawiaty sie pojedyncze doniesienia
podsumowuijgce kwestie obecnosci produktéw transformacji lekdw w srodowisku jednakze
autorzy tamtych prac skupiali sie gtéwnie na ich analizie, zrédle lub wystepowaniu, zas

autorzy tej pracy zaprezentowali szersze podejscie przedstawiajgc dostepne w literaturze
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Swiatowej dane dotyczace stabilnosci i (eko)toksycznosci wybranych produktéw

transformacji farmaceutykdw.

Wszystkie wyzej wymienione trzy prace przeglagdowe sg wysmienitym wstepem do czesci
eksperymentalno-badawczej zaprezentowanej przez pana Jakuba Maculewicza w

pozostatych publikacjach.

Publikacja P4 - Maculewicz J., Biatk-Bielinska A., Kowalska D., Stepnowski P., Stolte S., Beil
S., Dotzonek J. ; Bioconcentration potential of ionic liquids: new data on membrane
partitioning and its comparison with predictions obtained by COSMOmic. Biochimica et

Biophysica Acta (BBA)-Biomembranes, 2024, 1886, 5, 184320; IF=3,4; Punktacja MEiN: 100

Chociaz o cieczach jonowych wiemy duzo, to jednak nadal istnieje ograniczona wiedza na
temat potencjalnego ryzyka, jakie moga one stwarzac dla srodowiska i zdrowia ludzkiego, w
tym ich potencjatu kumulacji w organizmach zywych. Lipidy btonowe i lipidy magazynujace
uznano za gtéwne fazy sorpcji napedzajace bioakumulacje, jednakze w tej pracy autorzy
badan wykorzystali narzedzie in vitro znane jako btony lipidowe z membranami osadzonymi
na statym podtozu (SSLM), aby zbada¢ powinowactwo cieczy jonowych do lipidu btonowego
- fosfatydylocholiny i poréwna¢ wyniki z istniejacy model in silico. Uzyskane oryginalne
wyniki wskazuja, ze ciecze jonowe moga miec silne powinowactwo do lipidéw tworzacych
btony komdrkowe, przy czym kluczowym czynnikiem jest dtugos¢ bocznego taricucha
kationu. Dla czwartorzedowych kationdw amoniowych zaobserwowano wzrost
powinowactwa btonowego (logMA) z 3,45 + 0,06 przy 10 atomach wegla w faricuchu do 4,79
+ 0,06 przy 14 atomach wegla. Zaobserwowano réwniez, ze anion moze znaczaco wptywad
na migracje kationu przez btone, mimo ze same aniony majg tendencje do stabszych
interakcji z fosfolipidami niz kationy cieczy jonowych. Dla kationu 1-metylo-3-
oktyloimidazoliowego obecnos¢ anionu tricyjanometanowego spowodowata wzrost logMA
do wartosci 4,23 + 0,06. Czes¢ danych okazata sie zgodna z przewidywaniami modelu
COSMOmic, nie mniej jednak zaobserwowano réwniez znaczne rozbieznosci. W efekcie
uzyskane wyniki sugerujg koniecznos¢ dalszych badann umozliwiajacych zrozumienie
mechanizmdw i zaleznosci struktura-aktywnos¢ zwigzanych z biokoncentracjg cieczy

jonowych oraz opracowanie doktadniejszych modeli predykcyjnych.
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Publikacja P5 - Kowalska, D., Maculewicz, J., Stepnowski, P., & Dotzonek, J.; Interaction of
pharmaceutical metabolites with blood proteins and membrane lipids in the view of
bioconcentration: A preliminary study based on in vitro assessment. Science of The Total

Environment, 2021, 783, 146987; IF=10,8; Punktacja MEiN: 200

W tej pracy, w ktdérej nota bene pan J. Maculewicz ponownie peti role autora
korespondencyjnego, celem byto wstepne oszacowanie powinowactwa produktéw
przemian wybranych lekdw do biatek krwi i lipidéw tworzacych btony komdrkowe,
uznawanych za wazne fazy sorpcji podczas dystrybucji w zywym organizmie. W pracy
wykazano, ze cho¢ badane metabolity nie wykazujg silnego powinowactwa do lipidéw
btonowych, to wykazujg stosunkowo silne wigzanie z biatkami, co moze wptywac na
rozmieszczenie produktéw przemian lekdw w organizmie i wskazywad na nieklasyczny
proces ich biokoncentracji. Dodatkowo ciekawym spostrzezeniem, jest to, ze czesc
badanych zwigzkdw wykazywata wieksze powinowactwo do biatek niz zwigzki macierzyste,
co moze by¢ zwigzane z ich wiekszym potencjatem bioakumulacyjnym. Dlatego niezwykle
wazne jest przeprowadzanie dalszych badan w tym zakresie, najlepiej z wykorzystaniem
szerszej grupy zwigzkdéw, co mogtoby umozliwi¢ wyjasnienie zaleznosci i oceni¢, w jakim
stopniu powinowactwo zwigzkdw do biatek krwi przektada sie na ich potencjat do
bioakumulacji. Chetnie zapoznam sie z dalszymi wynikami badan w tym zakresie, jesli tylko

Pan Maculewicz bedzie je kontynuowat.

Publikacja P6 — Maculewicz, J., Stepnowski, P., Dotzonek, J., & Biatk-Bieliriska, A. ; Analysis
of imidazolium ionic liquids in biological matrices: a novel procedure for the determination of

trace amounts in marine mussels. Talanta, 2023, 252, 123790; IF=6,6; Punktacja MEiN: 100

Kolejna praca oryginalna dotyczy imidazoliowych cieczy jonowych, ktdre sg zwigzkami
chemicznymi o zastosowaniu na duzg skale. Choc¢ ich obecnos¢ w srodowisku zwykle traktuje
sie jedynie jako potencjalne zagrozenie, istnieja juz pierwsze dowody na to, ze stato sie to
faktem. Biorgc pod uwage rosngce ich wykorzystanie, mozna spodziewad sie, ze w
najblizszej przysztosci problem ten réwniez sie nasili. Biorac ten fakt pod uwage oraz to, ze
czes¢ kationdw  imidazoliowych  wykazuje wysoki potencjat biokoncentraciji,
prawdopodobnym jest, ze zwigzki te bedg kumulowac sie w tkankach organizmodw. Z tego
tez powodu konieczne bedzie monitorowanie obecnosci tych zwigzkdw w organizmach z

potencjalnie zanieczyszczonych wdd. Dlatego celem przestawionych w tej publikacji badan
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byto opracowanie i petna walidacja nowej procedury analitycznej stuzacej do oznaczania
mieszaniny imidazoliowych cieczy jonowych w matzach Mytilus trossulus. W tym celu
weryfikowano rézne techniki ekstrakcji, takie jak: ekstrakcja wspomagana mikrofalami
(MAE), ekstrakcja przyspieszonym rozpuszczalnikiem (ASE) i homogenizacja w blenderze
kulowym (HOMO). Ostatecznie zaproponowana przez autoréw publikacji, ktérej autorem
korespondencyjnym jest ponownie pan Jakub Maculewicz, procedura analityczna opiera sie
na zastosowaniu techniki MAE do ekstrakcji kationdw imidazoliowych oraz techniki SPE z
wykorzystaniem kolumienek typu Oasis HLB do oczyszczania otrzymanych ekstraktéw oraz
techniki LC-MS/MS do ich oznaczenia ilosciowego. Bezwzgledne odzyski osiggaty 71+90%.
Uzyskiwane granice oznaczalnosci wynosity 50100 ng/g suchej tkanki. To pozwala na
oznaczanie sladowych ilosci wybranych zwigzkdw w ztozonej matrycy biologicznej. Efekty
matrycowe wahaty sie od 7,8 do 37,5%. Najprawdopodobniej, to pierwsze opublikowane
wyniki prezentujace procedure analityczng analizy imidazoliowych cieczy jonowych w
tkankach organizmdéw wodnych. Istotnos¢ podkresla fakt, iz dzieki zastosowaniu tej
metodyki mozliwe jest prowadzenie badan, w ktérych mozna Zze zwigzki obdarzone
tadunkiem moga ulegac biokoncentracji w tkankach organizmow, a takie spostrzezenia daja
w konsekwencji niezwykle istotne informacje w kontekscie oceny ryzyka srodowiskowego

zwigzkdw z grupy cieczy jonowych.

Publikacja P7 - Maculewicz, J., Dotzonek, J., Sharma, L., Biatk-Bielinska, A., Stepnowski, P., &
Pazdro, K. ; Bioconcentration of imidazolium ionic liquids: In vivo evaluation in marine mussels
Mytilus trossulus. Science of The Total Environment, 2023, 858, 159388; 1F=9,8; Punktacja
MEiN: 200

Podstawowym celem badan przedstawionych w tej pracy byto okreslenie, czy kationy
imidazoliowe cieczy jonowych (czyli 1-metylo-3-oktyloimidazoliowy ([IM18]+) i 1-metylo-3-
dodecylimidazolowy ([IM1-12]+)) moga ulegad biokoncentracji w tkance organizmdéw
(bezkregowcdéw) w srodowisku morskim. Podczas ekspozycji trwajgcej 21 dni matze Mytilus
trossulus poddano dziataniu wybranych kationéw imidazoliowych w stezeniu 10 pg/l. Po raz
pierwszy podczas badan in vivo wykazano, ze dtugotaricuchowe ciecze jonowe imidazoliowe
moga ulegac biokoncentracji. Wyznaczona wartos¢ wspodtczynnika wzbogacenia BCF dla
[IM1-12]+ pozwala uznac ten zwigzek za wysoce bioakumulacyjny. Z kolei wspdtczynnik
wzbogacenia BCF uzyskany dla [IM18]+ (o wartosci ponizej 100) sugeruje, ze kation ten ma

niewielki potencjat biokoncentracji. Badanie wptywu zasolenia na biokoncentracje badanych
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kationdw imidazoliowych nie wykazato takiej zaleznosci. Przedstawione w publikacji wyniki
badan potwierdzaja natomiast, ze imidazoliowe ciecze jonowe wykazujg ostrg toksycznos¢
tylko przy stosunkowo wysokich poziomach stezeri (LC50 osiggneto 0,68 mg/L dla [IM1-
12][Br] i 11,66 mg/L dla [IM18][C(CN)3]. To oznacza, ze ryzyko zwigzane z potencjalng
obecnoscig tych zwigzkdw w srodowisku nalezy przypisa¢ ich wysokiej trwatosci i
potencjalnej biokoncentracji, a nie ostrej toksycznosci. W tej publikacji pan Maculewicz jest
pierwszym wspdtautorem. Po zapoznaniu sie z tg lekturg nasuneto mi sie pytanie, dlaczego
do badant wybrano wtasnie matze Mytilus trossulus? A z analitycznego punktu widzenia

jestem ciekawa, w jaki sposéb przeprowadzat Pan homogenizacje w przypadku prébek matz.

Kolejna sprawa, to stosowanie wzorcdw wewnetrznych w przypadku analiz HPLC-MS/MS.

Czy stosowat je Pan, a jesli tak ta jakie?

| jestem réwniez ciekawa, dlaczego w trakcie analizy ilosciowej stosowat Pan metode z
odwzorowaniem matrycy (matrix-matched calibration curve) a nie prostsza metodg wzorca
zewnetrznego? Chetnie poznam Pana opinie i podejme dyskusje w tym zakresie podczas

publicznej obrony pracy doktorskie;j.

Na uwage i podkreslenie zastuguje fakt, iz Pan mgr Jakub Maculewicz jest wspdtautorem
jeszcze wielu innych publikacji, w chwili obecnej jego Indeks Hirscha wynosi 11, cytowalnos¢
ponad 500. To bardzo dobre parametry scientometryczne biorgc pod uwage mtody wiek
badacza. Chciatbym doda¢, iz wszystkie publikacje stanowigce zaprezentowany cykl s3 juz

cytowane w srodowisku naukowym.

Podsumowanie.

Opisy problemu badawczego, jak i sposobu jego realizacji oraz uzyskane wyniki s3
zaprezentowane poprawnie i poruszajg najistotniejsze aspekty, co swiadczy o szerokiej,
zawtaszcza analityczneji sSrodowiskowej, wiedzy Doktoranta i dobrej znajomosci tematu. Cel
pracy zostat zrealizowany, a otrzymane wyniki s3 pozytywne i istotne naukowo. Rezultaty
przedstawione w rozprawie doktorskiej s3 dowodem dojrzatosci naukowej pana mgr.
Jakuba Maculewicza oraz potwierdzeniem stusznosci podjetych badan. Z petnym
przekonaniem stwierdzam, iz rozprawa doktorska Pana mgr. Jakuba Maculewicza
zatytutlowana ,,Biokoncentracja zwigzkéw chemicznych obdarzonych tadunkiem -

analityka, ocena metodami in vitro oraz in vivo” wykonana w Katedrze Analizy Srodowiska
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na Wydziale Chemii Uniwersytetu Gdarskiego pod kierunkiem promotora pani profesor
uczelni dr hab. inz. Anny Biatk-Bieliriskiej speinia ustawowe wymagania stawiane
kandydatom do stopnia doktora, okreslone w Ustawie z dnia 20 lipca 2018 r. — Prawo o
szkolnictwie wyzszym i nauce (tekst jednolity: Dz. U. z 2023 r. poz. 742 z pézn. zm.). Na tej
podstawie w peti przekonana o stusznosci wnioskuje do Rady Naukowej Dyscypliny Nauki
Chemiczne na Wydziale Chemii Uniwersytetu Gdanskiego o dopuszczenie Pana Jakuba
MAculewicza do kolejnych etapéw przewodu doktorskiego. Jednoczesnie prosze o
rozwazenie mozliwosci wyrdznienia rozprawy doktorskiej, a stosowny dokument wraz z

uzasadnieniem dotgczam do recenz;ji.

Prof. dr hab. inz. Agata Kot-Wasik
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POLITECHNIKA
GDANSKA

Gdansk, 10 lipca 2024 r.

prof. hab. dr inz. Agata Kot-Wasik
Katedra Chemii Analitycznej
Wydziat Chemiczny

Politechnika Gdanska

WNIOSEK O WYROZNIENIE PRACY DOKTORSKIEJ

Niniejszym zwracam sie z wnioskiem do Rady Naukowej Dyscypliny Nauki Chemiczne na
Wydziale Chemii Uniwersytetu Gdanskiego o wyrdznienie rozprawy doktorskiej
zatytutowanej ,,Biokoncentracja zwigzkdw chemicznych obdarzonych f{adunkiem -
analityka, ocena metodami in vitro oraz in vivo” wykonana w Katedrze Analizy Srodowiska
na Wydziale Chemii Uniwersytetu Gdariskiego pod kierunkiem promotora pani profesor

uczelni dr hab. inz. Anny Biatk-Bieliriskiej.

0Ogolnag wartos¢ merytoryczng przedstawionej mi do oceny pracy oceniam bardzo wysoko.
Praca doktorska ma znaczace walory nowosci i oryginalnosci naukowej. Prowadzono
badania o charakterze interdyscyplinarnym: realizowano prace analityczne, toksykologiczne,
identyfikacyjne, ocene ryzyka, badania in vivo. Wyniki badan przedstawione w rozprawie
doktorskiej obejmuja niezwykle istotne informacje w kontekscie zaréwno analitycznym
(opracowano i poddano walidacji pierwszg procedure oznaczania mieszaniny kationdw
imidazoliowych w tkankach bezkregowcdéw morskich, pozwalajagcg na oznaczanie tych
zwigzkéw w stezeniach na poziomie ng/g), jak i oceny ryzyka srodowiskowego zwigzkdw
chemicznych obdarzonych tadunkiem (wykazano, ze kationy imidazoliowe moga ulegac
biokoncentracji w tkankach bezkregowcéw morskich). O nowatorskim charakterze
prowadzonych badarn i otrzymanych wynikéw swiadczg publikacje naukowe (3 o charakterze
przegladowym i 4 o charakterze oryginalnym), ktérych pan Jakub Maculewicz jest
pierwszym lub korespondencyjnym autorem. Wszystkie prace stanowigce cykl s3
opublikowane w renomowanych czasopismach z listy JCR, o wysokim wspoétczynniku IF i juz

wielokrotnie cytowane, co najdobitniej swiadczy o ich wysokich walorach naukowych.

—

Prof. dr hab. inz. Agata Kot-Wasik
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