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Uzasadnienie

wniosku o wyréznienie rozprawy doktorskiej mgr Alicji Orzet,

pt. “Oddzialywania ludzkich metalotionein MT2 i MT3 z jonami Cu(I) i Cu(II)"".

Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska mgr Alicji Orzet, wykonana pod promotorska
opieka prof. dr. hab. Artura Krezla zastuguje na wyréznienie, poniewaz dotyczy niezwykle aktualnego
i istotnego zagadnienia z pogranicza chemii biologicznej, biofizyki oraz chemii bionieoranicznej
mechanizméw oddziatywan ludzkich metalotionein z jonami miedzi na réznych stopniach utlenienia
oraz ich powigzania z homeostazg cynku. Na szczegblne podkreslenie zastuguje fakt, Ze doktorantka
podjeta temat wymagajacy zaréwno bardzo dobrej znajomosci chemii koordynacyjnej jonéw metali,
jak i wysokich kompetencji eksperymentalnych zwigzanych z pracg z biatkami o wysokiej
reaktywnos$ci chemicznej, bogatymi w reszty cysteinowe i podatnymi na zmiany w warunkach redoks.

W mojej ocenie rozprawa zastuguje na wyroznienie z nastepujacych powodow:

(i) rozprawa w spos6b kompleksowy i przekonujgcy opisuje roznice pomiedzy MT2 i MT3 w zakresie
pojemno$ci wigzania jonow Cu(l), preferencji tworzenia form kompleksowych oraz wplywu
warunkéw utleniajgcych i redukujacych na konicowg stechiometrie i stabilno$¢ powstajgcych
metaloform;

(ii) doktorantka wykorzystata réznorodne techniki umozliwiajace analize zar6wno na poziomie
ogblnym (charakterystyka spektralna, miareczkowa), jak i bardziej szczegétowym, obejmujgcym

identyfikacje specyficznych form kompleksowych oraz ich przemian;
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(iii) doktorantka w swojej pracy nie ogranicza sie do zebrania danych eksperymentalnych,
lecz w sposéb logiczny i spdjny interpretuje uzyskane wyniki w kontekscie wspétczesnych modeli
biologicznej regulacji jonéw Cu i Zn, uwzgledniajagc konkurencje metali, wptyw domenowosci
metalotionein oraz znaczenie warunkéw redoks dla réwnowag kompleksowania oraz zrozumienia
roli metalotionein w komérkowym buforowaniu jonéw metali.
Biorgc pod uwage wszystkie powyzsze aspekty, a takze fakt, ze praca wnosi istotny wktad
w rozwoj wiedzy dotyczacej chemii biologicznej metalotionein i mechanizméw wigzania jonoéw

miedzi, wnosze o wyroznienie rozprawy doktorskiej mgr Alicji Orzet.

Moo bl 0

prof. dr hab. Mariusz Makowski,

Uniwersytet Gdanski, Wydzial Chemii,

Kierownik Katedry Chemii Bionieorganicznej,

ul. Wita Stwosza 63, 80-308 Gdansk,

tel. +48 58 523 50 55, email: mariusz. makowski@ug.edu.pl 2



