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Informacje ogdlne

Tekst pracy obejmuje 185 stron wydruku. Jej struktura jest do$é oryginalna i sktada sie
z siedmiu rozdziatéw, stanowigcych meritum rozprawy na stopieri doktora oraz czterech
rozdziatéw dodatkowych zawierajacych streszczenia w jezyku polskim i angielskim,

wykaz dorobku naukowego Doktorantki oraz o$wiadczenia wspétautoréw publikacji.

W napisanych po polsku rozdziatach 1. + 4. Doktorantka prezentuje uzasadnienie wyboru
laktoferyny (LTF) jako przedmiotu badan i omawia jej wasciwosci fizykochemiczne oraz
biologiczne ze szczegblnym zwréceniem uwagi na kompleksy LTF z jonami metali. Ta
czg$¢ pracy prezentuje réwniez metody badawcze zastosowane w badaniach
chemicznych i fizykochemicznych laktoferyny oraz jej kompleksow z jonami metali, przy
czym czytelnik jest odsytany do odpowiednich artykutéw w rozdziale 6. p.t. »Publikacje
naukowe” Materiat zawarty w rozdziatach 1. + 4. zostal opracowany w oparciu o dane

literaturowe obejmujace 85 pozycji piémiennictwa.

Polskojezyczng cze$¢ wprowadzajacg zamyka rozdz. 5., w ktorym sformutowano cel
podjetych badan z wyszczegélnieniem zastosowanych metod analitycznych. Jako gléwny
cel rozprawy wskazano przeprowadzenie syntezy komplekséw LTF z jonami srebra,
zelaza(Ill) i cynku oraz dokonanie opisu mechanizméw ich wigzania na podstawie
przeprowadzonych analiz z wykorzystaniem m.in. metod modelowania molekularnego,
jak réwniez ocene wiasciwosci otrzymanych komplekséw pod katem odziatywania
Cytotoksycznego i biobéjczego. W polskojezycznych opisach whaéciwosci laktoferyny
i wynikéw przeprowadzonych analiz czytelnik jest odsytany do odpowiednich publikacji
oryginalnych, stanowigcych podrozdziaty 6.1. + 6.5.
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Recenzowana rozprawa doktorska dotyczy syntezy komplekséw i nanokompozytéw
laktoferyny z jonami srebra, zelaza(Ill) oraz cynku. Podjeta tematyka jest oryginalna
inowatorska, a osiggnigcie zalozonych celéw wymagato zastosowania szeregu
zaawansowanych, instrumentalnych metod analitycznych oraz obliczeniowych. Nalezy
przy tym podkreslic, ze dysertacja Pani mgr Oleksandry Pryshchepa zostata wykonana w
ramach realizacji projektéw badawczych prowadzonych w interdyscyplinarnych

zespotach ztozonych z wykonawcéw afiliowanych w réznych instytucjach naukowych.

Podzial materiatu na rozdzialy jest przejrzysty i zawiera wszystkie elementy poprawnie
zredagowanej pracy doktorskiej - tzn. wyrdznia sie cze$¢ teoretyczna obejmujacy
nakre$lenie problemu w oparciu o przeglad piémiennictwa, sformutowanie celu oraz
zakresu badan eksperymentalnych. Wyniki pomiaréw, analiz i obliczen wraz ze
szczegbtowg prezentacja metodyki badawczej w poszczegélnych artykutach, jak réwniez
analiza uzyskiwanych wynikéw i ich dyskusja zostaty nalezycie udokumentowane
w rozdziale 6. zatytutowanym ,Publikacje naukowe”. Rozdziat ten jest ztozony z pieciu,
tematycznie powigzanych anglojezycznych artykuléw naukowych, opublikowanych
w czasopismach o zasiggu miedzynarodowym, tj.: Adv. Colloid & interface Sci., Int. J. Mol.
Sci., Sci. Reports, J. Dairy. Sci., J. Mol. Structure. Czasopisma te posiadajg wysokie warto$ci
wspotczynnika wptywu (IF = 3,84 +15,19; 70 + 200 pkt. MEN). Pani mgr Oleksandra
Pryshchepa jest pierwszym autorem w czterech z pigciu artykutéw wyodrebnionych

z dorobku i wiaczonych do dysertacji.

Catos¢ dysertacji uzupetniajg: Podsumowanie i wnioski w jezyku polskim (rozdz. 7.),
Streszczenie (rozdz. 8.), Abstract (rozdz. 9.), Dorobek naukowy Doktorantki (rozdz. 10.)
irozdziat 11. zawierajacy anglojezyczne Oswiadczenia wspétautoréw publikacji
zamieszczonych w rozdz. 6. O$wiadczenia wspétautoréw sa doéé ogolnikowe i nie
wkazdym przypadku mozna jednoznacznie oceni¢ wiodacy wktad Doktorantki

w opracowanie pierwszej wersji tekstu artykutu.

Ocena rozprawy doktorskiej

Zasadnicza czg$¢ dysertacji oparta jest na pieciu artykutach naukowych opublikowanych
w latach 2020 - 2023. Pierwszy z cyklu 5 artykutéw podrozdziat 6.1. nalezy zaliczy¢ do
czgSci teoretycznej rozprawy, gdyz stanowi on obszerny, 30-stronicowy artykut
przegladowy opracowany na podstawie 255 pozycji piSmiennictwa i po$wiecony
prezentacji zagadnien dotyczacych problematyki podstawowych zagadnien zwigzanych

z otrzymywaniem nanoczastek srebra icharakterystyka ich whasciwosci. W artykule
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opisano metody syntezy nanoczastek, fizyczne i fizykochemiczne techniki ich badania,
podstawowe wiasciwosci fizykochemiczne oraz aktywno$¢ biologiczna. Podano réwniez
przyktady sterowania podstawowymi wta$ciwo$ciami nanoczastek, jak ich rozmiar
i ksztalt. Zaprezentowany material $wiadczy o dobrym przygotowaniu teoretycznym.
Doktorantki do prowadzenia badan na procesami kompleksowania laktoferyny z jonami
metali. W opracowaniu zamieszczono tez aktualne informacje dotyczace rozwoju
nanotechnologii, bezpiecznych oraz zréwnowazonych sposobéw aplikacji nanoczastek

srebra przy tworzeniu innowacyjnych produktéw i materiatéw.

Prace eksperymentalne polegajace na otrzymywaniu komplekséw laktoferyny (LTF)
z jonami srebra, zelaza(III) i cynku oraz badaniu ich wta$ciwosci zostaly zaprezentowane
odpowiednio w rozdziatach 6.2 + 6.5. Przedmiotem badan w publikacjach 6.2 + 6.4 byta
laktoferyna z mleka krowiego (ang. bovine milk lactoferrin - bLTF), natomiast w publikacji
6.5. zastosowano rekombinowang laktoferyne ludzka (ang. recombinant human
lactoferrin - hLTF).

Rozdziat 6.2. prezentuje wyniki syntezy komplekséw LTF z jonami srebra prowadzonej
w trybie procesu okresowego. Na podstawie parametréw izoterm sorpcji stwierdzono
spontaniczny charakter wigzania jonow Ag* z bialkiem i uzaleznienie mechanizmu
adsorpcji od stezenia jonéw metalu w uktadzie. Wtasciwosci otrzymanych komplekséw
badano z wykorzystaniem szeregu metod analitycznych stwierdzajac wystepowanie
réznych mechanizméw wigzania. Waznym osiggnieciem ocenianej pracy jest
stwierdzenie, ze kombinacja LTF ze srebrem wykazuje wyrazny efekt synergistyczny

i biologiczna aktywno$¢ komplekséw AgLTF jest wigksza niz samych jonéw Ag®.

W kolejnej publikacji (rozdz. 6.3.) zaprezentowano wyniki badan przebiegu wysycania
laktoferyny jonami zelaza Fe(IIl). Podobnie, jak w przypadku wigzania jonéw srebra z
LTF, reakcj¢ migdzy biatkiem i jonami Zelaza $ledzono na podstawie analizy przebiegu
izoterm sorpcji. Wykazano, Ze proces adsorpcji jonéw Zelaza do powierzchni molekut LTF
moze przebiega¢ w sposéb zlozony, przy czym powstawanie kolejnych warstw
sorpcyjnych wymaga coraz wigkszego stezenia jonéw zelaza(IlI) w uktadzie. Pozwolito
wytypowac stezenie 600 mg/L jako optymalne do syntezy stabilnych komplekséw.
Strukture iwlfasciwosci otrzymanych komplekséw oceniano na podstawie

zaawansowanych metod analiz instrumentalnych konkludujgc potrzebe prowadzenia
dalszych badan.
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Z kolei wrozdziatach 6.4. i 6.5. zamieszczono wyniki badan nad kompleksowaniem
laktoferyny z jonami cynku. Stosowano LTF pochodzaca z mleka krowiego (bLTF) -
wrozdz. 6.4. irekombinowang laktoferyng ludzka (ang. human lactoferrin - hLTF) -
wrozdz. 6.5. Wykazano, Ze proces wigzania LTF z jonami cynku wymaga innych
parametrow Srodowiska niz w przypadku kompleksowania biatka z jonami srebra czy
zelaza. Stwierdzono przy tym mozliwoéé wypierania jonéw zelaza przez jony cynku i
znaczacy wplyw stezenia jonéw cynku w roztworze. Analizy spektroskopowe
zastosowane do badania kompleksow laktoferyn z jonami cynku wskazywaly, ze reakcja
kompleksowania prowadzita do zmian zawartosci innych metali w uktadzie. Jednoczesnie
stwierdzono, ze spos6b wigzania jon6w metali z biatkiem byt niezalezny od rodzaju LTF

zastosowanej w eksperymentach.

Rozprawe zamyka rozdziat 7. pt.: ,Podsumowanie i wnioski”. Doktorantka wymienia tu
trzy wnioski, do$¢ niefortunnie nazwane ,postulatami”, ktére odnosza sie do catoksztattu
badan przedstawionych w publikacjach sktadajacych sie na rozdziat 6. S3 to
najwazniejsze konkluzje wynikajgce przeprowadzonych badan i trafnie zostaly
wyeksponowane. Odczuwa si¢ jednak brak uogélniajacego wniosku odnoszacego sie do

problemu mechanizméw wigzania metali z biatkami, sygnalizowanego w tytule rozprawy.

Z kolei na podsumowanie catoéci sktadajg sie streszczenia poszczegblnych artykutéw

omoéwionych juz w rozdziale 3.

W odniesieniu do catosci ocenianej dysertacji nalezy stwierdzi¢, ze przeprowadzone
badania wymagaty od Doktorantki dobrej znajomosci problematyki budowy i chemii
biatek oraz stosowania szerokiego wachlarza nowoczesnych, instrumentalnych metod
badania wtasciwo$ci otrzymywanych komplekséw biatka z jonami metali.
Zasygnalizowane w publikacjach biobéjcze oddziatywanie komplekséw LTF Z jonami
metali zastuguje na prowadzenie dalszych badan w tym kierunku. Wyniki z ocenianej
dysertacji wskazuja na duze prawdopodobiefistwo otrzymania w przysztosci nowych
preparatow o unikalnych wtasciwosciach, np. suplementéw diety, powtok opakowan

produktow spozywczych, lekéw lub materiatéw opatrunkowych.

Przy ogélnie wysoce pozytywnym odbiorze dysertacji nasuwaja sie nieliczne uwagi
krytyczne:

- o$wiadczenia wspétautoréw publikacji sg do$é¢ ogélnikowe i nie w kazdym przypadku
mozna jednoznacznie oceni¢ wiodaca role Doktorantki w przygotowaniu pierwszej wersji

artykutu;
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- fotografie mikroskopowe obrazujace strukture nanokomplekséw sa nadmiernie
zmniejszone do potrzeb publikacji, przez co s3 mato czytelne. W dysertacji na stopien
Doktora mogtyby jednak by¢ zamieszczone w odpowiednim formacie, np. jako Appendix,

wowczas ich czytelno$é bytaby o wiele lepsza.
Podsumowanie

Od strony formalnej rozprawa Pani mgr Oleksandry Pryshchepa napisana jest na ogét
poprawnym jezykiem naukowym - nieliczne btedy w nazewnictwie i gramatyczne nie
umniejszajg jej wartoSci merytorycznej. Praca zawiera bardzo bogaty materiat
eksperymentalny i analityczny. Dyskusja wynikow analiz jest wnikliwa i przekonywuijaca.
Doktorantka wykazata si¢ w niej umiejetnoscia:

- sformutowania waznego i aktualnego problemu badawczego,

- planowania eksperymentdow i ich przeprowadzenia,

- doboru wtasciwych metod analitycznych,

- wnikliwej analizy i interpretacji uzyskiwanych wynikéw,

- poprawnego wnioskowania.

Oceniana dysertacja $wiadczy o dobrym przygotowaniu Doktorantki do samodzielnego
prowadzenia prac badawczych w zakresie chemii i modyfikacji biatek pod katem
wykorzystania ich zdolno$ci do wigzania sie z jonami metali i do opracowywania nowych
produktéw oraz materiatéw do zastosowan praktycznych. Przekonanie to buduje na
podstawie oceny Jej dorobku obejmujgcego 10 pozycji opublikowanych w przewazajgcej
wigkszosci w czasopismach z IF, nie liczac 5 publikacji wiaczonych do rozprawy
doktorskiej. Wazne jest tez, ze Doktorantka wypetnia zadania popularyzujgce Jej obszar
badan poprzez uczestnictwo w 15 konferencjach naukowych krajowych i zagranicznych.
Duze znaczenie dla ksztaltowania osobowosci naukowej Doktorantki ma takze Jej
zaangazowanie w realizacjg¢ 6 grantéw, przy czym w 5 z nich peknita funkcje kierownika.
Na podkreslenie zastuguje réwniez Jej umiejetno$¢ pracy w zespole oraz dokonywania
krytycznej oceny otrzymywanych wynikéw analiz i ich konfrontacji z danymi dostepnymi
w pi$miennictwie.

W moim przekonaniu dysertacja Pani mgr Oleksandry Pryshchepa zawiera szereg
elementéw nowosci i spetnia wymagania stawiane rozprawom na stopie doktora nauk
chemicznych. Wobec powyzszego wnioskuje do Rady Dyscypliny Nauki Chemiczne
Wydziatu Chemii Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu o przyjecie rozprawy

i dopuszczenie Pani mgr Oleksandry Pryshchepa do dalszych etapéw postepowania
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doktorskiego zgodnie z Ustawg Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce z dnia
20.07.2018r. (Dz. U. 2018 poz. 1668 z pbZniejszymi zmianami). Jednocze$nie stawiam
wniosek o wyréznienie rozprawy biorac pod uwage jej wysoki poziom i dorobek naukowy

Doktorantki. Uzasadnienie merytoryczne wniosku jest zawarte w ,Podsumowaniu”
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