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Recenzja
rozprawy doktorskiej mgr BARBARY KRAKOWSKIEJ zatytulowanej
» Wykrywanie zafalszowan, potwierdzanie autentycznosci oraz identyfikacja zagrozen

biologicznych z wykorzystaniem chromatografii i modelowania chemometrycznego”

Falsz (tac. falsum), falszerstwo, niezgodno$¢ z prawda sg nieodlaczng czgscig
cywilizacji czlowieka. Juz w VI w p.n.e. za falszowanie monet w starozytnych Atenach
zgodnie z prawami Solona, przewidziana byta kara $mierci. Swiadczy to dobitnie jak
powazne problemy ekonomiczne przysparzato gospodarce d6wczesnego panstwa postugiwanie
sie falszywymi $rodkami ptatniczymi. Wspolczesnie, chetniej od monet falszowane sg rownie
cenne i pozgdane produkty jak farmaceutyki czy oleje napgdowe. Celem ocenianej pracy
doktorskiej byto m.in. wustalenie i zaproponowanie wieloparametrowych modeli
klasyfikacyjnych majgcych zastosowanie do wykrywania zafalszowan paliw na podstawie
chromatograficznych odciskéw palca czy rowniez na podstawie takiego samego typu danych
analitycznych potwierdzenie autentycznosci, czy inaczej zidentyfikowanie sfalszowanych,
produktow leczniczych zawierajgcych substancje czynng sildenafil, ukrywajacg si¢ pod

komercyjnie znang nazwg Viagra.



Oceniana praca doktorska wykonana zostala pod kierunkiem dr. hab. Michata
Daszykowskiego, prof. US, wybitnego eksperta w zakresie metod chemometrycznych i ich
zastosowania do eksploracji danych analitycznych, w Instytucie Chemii, Wydzialu
Matematyki, Fizyki i Chemii Uniwersytetu Slaskiego i jest doskonalym przykladem
kompleksowego podejscia do badan zlozonych zagadnien procesdw analitycznych. Rezultaty
badan ujgte w ocenianej pracy doktorskiej, zostaty udokumentowane czteroma publikacjami
wspélautorstwa Doktorantki, w renomowanych czasopismach anglojezycznych takich jak
Analyst, Analytical and Bioanalytical Chemistry, Chemometrics and Intelligent Laboratory
Systems 1 Journal of Pharmaceutical and Biomedical Analysis. YLaczny wspdiczynnik
oddziatywania (tzw. Impact Factor) dla wyzej wymienionych prac wynosi 12,5. Jest to wynik
znaczacy 1 potwierdzajacy w niezalezny sposdb jako§é uzyskanych wynikéw badan. Mgr
Krakowska jest takze wspotautorem trzech innych publikacji z listy filadelfijskiej o tgcznym
wspolczynniku oddziatywania 10,5 oraz licznych komunikatéow plakatowych i wystgpien
ustnych na krajowych i migdzynarodowych sympozjach specjalistycznych. Przedstawiona
dysertacja potwierdza wysokg wiedze i umiejetnosci kandydatki do stopnia naukowego
doktora nauk chemicznych.

Praca doktorska mgr Barbary Krakowskiej jest bardzo warto$ciowa, zawiera wiele
innowacyjnych osiggnie¢ i cennych oryginalnych wnioskow. Maszynopis pracy jest obszerny
i obejmuje 98 stron a razem z CV, zalgczonymi publikacjami i o§wiadczeniami osiaga liczbe
stron 166. Cze$¢ teoretyczna opisana we wstepie zawiera sporo informacji ogélnych z zakresu
analiz chromatograficznych tzw. ,,odcisku palca” a przede wszystkim chemometrycznej
analizy ztozonych macierzy danych pochodzacych z wynikéw chromatograficznych oznaczen
,,odciskow palca” ze szczegélowym omodwieniem etapu przygotowania danych jak i metod
chemometrycznych stosowanych do badaf autentyczno$ci prébek z opisem przykiadéw

weryfikacji autentyczno$ci wybranych produktéw. Wspomniana wyzej czg$¢ pracy,




sposobem i szczegélowoscia opisu, budzi moje uznanie dla Autorki, ktéra wykazal sig
doskonalg wiedzg i znajomoscig przedmiotu opisywanych zagadnien.

Nastepnie, w czesci doswiadczalnej okre$lonej w pracy jako ‘Badania wlasne’ bardzo
doktadnie i szczegbtowo opisano takie aspekty pracy eksperymentalnej jak identyfikacja
procedury falszowania oleju napgdowego, nowych metod walidacji —modeli
dyskryminacyjnych, identyfikacji zafalszowan leku Viagra, identyfikacji skazenia wody
tributylocyng oraz réznych metod badania autentycznosci lekéw. Wymieniony zakres dziatan
eksperymentalnych podjetych w pracy doktorskiej mgr Barbary Krakowskiej jest bardzo
obszerny i zastuguje na docenienie. Omoéwienie wynikéw 1 ich dyskusja sg napisane
szczegblowo 1 rzetelnie. Udokumentowane zostaly takze w 6 tabelach i na 26 rycinach.
Jedynie czg$¢ zatytutowana ‘Podsumowanie 1 wyniki’ budzi pewien niedosyt lakonicznoscig i
zwiezloscig opisu (niewiele ponad 1 strona), moim zdaniem nieco niedostatecznym jak na tak
interesujgca i bogatg dysertacje. Na pismiennictwo trafnie dobrane i umieszczone w pracy
skladaja sie 101 pozycje, z czego zdecydowana wigkszos¢ to publikacje, ktore ukazaty si¢ po
2000 roku.

Niewatpliwym osiggnigciami Doktorantki uzyskanymi w wyniku realizacji pracy
doktorskiej a opisanym szczegélowo w czterech publikacjach z listy filadelfijskiej
stanowigcych podstawe osiggniecia naukowego sg:

1) oznaczenie chromatograficznych odciskow palca (,,fingerprints’™) probek oleju napgdowego
za pomocg techniki GC-FID i zastosowanie dyskryminacyjnégo wariantu  metody
cze$ciowych najmniejszych kwadratow, PLS-DA w celu wykrycia pozostalosci barwnikow
jako $ladéw zafalszowan paliwa z poréwnaniem trzech réznych metod wyboru zmiennych
istotnych uzytych w konstrukcji modelu. Na podstawia uzyskanych wynikéw parametrow
predykeyjnych dla obu zastosowanych zbioréw modelowego i testowego oraz uwzgledniajac

wlaéciwoséci chemiczne identyfikowanych zmiennych (zwiazki polarne) zaproponowano



metode PLS-DA wraz z metoda wyboru zmiennych opartg na wspoéiczynniku selektywnosci
(SR-PLS-DA) jako najbardziej optymalng metode stuzaca do wykrywania zafalszowan oleju
napedowego;

2) zaproponowanie nowego podejscia walidacyjnego modeli dyskryminacyjnych opartego na
zastosowaniu procedury Monte Carlo. Zaproponowana metoda walidacji pozwala
bezposrednio okresli¢ optymalng kompleksowo$¢ modelu z jednoczesng estymacjg wartosci
parametréw walidacyjnych. Zaproponowana procedura walidacyjna | moze znalezé
zastosowanie w analizie dyskryminacyjnej jak rowniez klasyfikacyjnej w farmacji
(zafalszowania lek6w) i w przemysle spozywczym;

3) =zastosowanie weczesniej omoéwionego nowo opracowanego podejscia walidacji
wieloparametrowych modeli dyskryminacyjnych w celu poszukiwan zafatszowan produktu
leczniczego Viagra w oparciu o chromatograficznie zebrane odciski palca zanieczyszczen
leku. Zaproponowany model z wykorzystaniem selekcji zmiennych metoda zmiennych
znaczacych dla projekcji (VIP) oraz dyskryminacyjnego wariantu metody PLS pozwolil na
uzyskanie optymalnych parametréw predykcyjnych modelu dla analizowanych danych
chromatograficznych zanieczyszczen produktow leczniczych;

4) zaproponowanie modeli diagnostycznych w celu oceny zanieczyszczef wod tributylocyng
bez koniecznosci oceny ilosciowe]j probek a wyltacznie na podstawie sygnatéw jakosciowych
oznaczonych przy pomocy chromatografii gazowej sprz¢zonej ze spektrometrem mas (GC-
MS) — chromatograficznych odciskéw palca. Skonstruowany zostat system ekspercki
charakteryzujacy si¢ do$¢ dobra wydajnoscia przewidywania otrzymanych modeli
dyskryminacyjnych (procent poprawnej klasyfikacji, CCR, czutos¢, SE, i specyficznos¢, SP,
wynosity ok. 0,8).

Uzyskane w pracy doktorskiej wyniki potwierdzajg kluczows role metod chemometrycznych

w ,,obrébce” ztozonych macierzy danych analitycznych takich jak chromatograficzne odciski




palca. Dodatkowo, wykazano unikalno$¢ chromatograficznych odciskow palca w celu
poréwnawczego opisu sktadu badanych probek. Potaczenie obu wyzej wymienionych podejsé
analitycznych pozwoli¢ moze na uniknigcie koniecznosci przeprowadzania, koszto- i
czasochtonnych analiz jakosciowych. Zaproponowane modele matematyczne zastosowane do
dyskryminacji probek farmaceutykow (zafalszowania lekéw), paliwa jak roéwniez
zanieczyszczen wod powierzchniowych  charakteryzowaty si¢  stosunkowo  wysoka
efektywnoscig ivmajq takze potencjalne zastosowanie w innych obszarach badawczych.

Praca doktorska mgr Barbary Krakowskiej jest bardzo wartosciowa pod wzgledem
tredci merytorycznych i ma niewatpliwe walory poznawcze. Zostato to niejako potwierdzone
przez fakt opublikowania wynikéw badan w czterech renomowanych migdzynarodowych
czasopismach, co poprzedzone bylo zewngtrznym procesem recenzenckim. Trudno jest
znalez¢ stabe strony recenzow‘aneji dysertacji’ CZ}:” wymieni¢ jej uchybienia. Niejako z
obowiazku recenzenckiego, po lekturze dysertacji nasungly mi si¢ nastgpujace
pytania’komentarze.

Czy zdanie w ‘Podsumowaniu i wnioskach’ na stronie 88, 7 wiersz od gory
,Zastosowane techniki chromatograficzne doskonale nadajg si¢ do rejestracji sygnatéw
instrumentalnych stanowigcych chemiczne odciski palca ze wzgledu na proporcje pomigdzy
liczbg pikow a liczbg substancji (jeden pik odpowiada jednemu zwigzkowi chemicznemu)”
jest aby zawsze prawdziwe?

Jaka jest opinia Doktorantki na temat zastosowania innych metod chemometrycznych
niz PLS-DA takich jak np. LASSO czy opartych na podejsciu Bayesowskim do analizy
zlozonych danych analitycznych typu chromatograficzny odcisk palca?

Powyzsze pytania, nie wplywajg na warto$§¢ merytoryczng pracy, ktérg oceniam
bardzo wysoko. Praca doktorska mgr Barbary Krakowskiej ma wyrazne aspekty oryginalnosci

naukowej. Jest polgczeniem wiedzy i umiejetnosci z zakresu chemii analitycznej a



szczeg6lnie technik chromatograficznych z opracowaniem i zastosowaniem zaawansowanych
metod chemometrycznych w celu analizy i interpretacji uzyskanych danych.

Biorgc powyzsze pod uwage oraz fakt spelnienia wymagan ustawowych wnioskuje do
Wysokiej Rady Instytutu Chemii Uniwersytetu: Slaskiego o dopuszczenie mgr Barbary
Krakowskiej do publicznej obrony tez przedstawionych w dysertacji. Jednocze$nie, majgc na
uwadze, odzwierciedlajacy uzyskane wyniki, dorobek publikacyjny Doktorantki, na ktéry
sklada si¢ w sumie az 7 publikacji o lgcznej wartosci wspétczynnika oddzialywania IF = 23
(W tym trzy prace wehodzace w cykl rozprawy doktorskiej, w ktorych mgr Krakowska jest

pierwszym Autorem), sktadam wniosek o wyrdéznienie rozprawy doktorskie;j.
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