ul. Witd Stwasza 63, 80-308 Gdsnsk

‘Uniwersytet. CHEmAUG

Gdariski

prof. dr hab. Mariusz Makowski Gdansk, 23.08.2023 1.

Recenzja
rozprawy doktorskiej mgr. Adriana Golebiowskiego,
zatytutowanej

“Uktady koloidalne oraz ich o'dzfau'.ywan ia z wybranymi metalami ciezkimi”,

Rozprawa doktorska mgr. Adriana Gotebiowskiego. zostata wykonana pod kierunkiem
prof. zw. dr. hab.,, dr h.c. Bogustawa Buszewskiego, ¢zl rzecz, PAN & EASA w Katedrze Chemii
Srodowiska i Bioanhalityki Wydziatu Chemit Uniwersytetu 'Miko}a'_ja_ Kopernika. Opracowanie
przygotowano w postaci tzw. ,spinki” pieciu [P1-P5] tematycznych publikacji, wspotautorstwa
Doktoranta. Praca [P1] jest._pracq-prz_eglqdowq, natomiast pozosta{e"cztery,_ to oryginalne rozwiazania
probleméw badawczych. Rozprawa.sklada sie z kilkl cze§ci 1 zawiera wszystkie elementy wymagane
odpowiednimi przepisami w momencie wszczecia przewodu, w tym streszczenia w jezykach polskim
1 angielskim, Wyniki zawarte w pracach przeszly juz proces fachowej oceny podczas procesu
publikowania. Utatwia to, w sposéb zhaczacy, prace recenzenta.

Uktad pracy jest typowy dlatego rodzaju opracowan i skiada si¢ z nastgpujacych pozycji:
Wykaz skrétéw, Wstep, Cele badawcze pracy, .Przea‘m:_'ot badart oraz. komentarz jako wyciag
najwazniejszych wynikéw z prac [P1-PS], Podsumowania, Bibliografii, Streszczeri wymaganych
ustawowo w dwodch jezykach polskiim i angielskim, Sféw kluczowych, Dorobku naukowego Kandydata,
Petnych wersji publikagii (forma wydruku z pliku pdf) stanowiacych podstawe dysertacji
oraz O$wiadczeri wszystkich wspdtautoréw prac [P1-P5). Zgodnie z zatgczonymi deklaracjami udziat
mgr. A. Golebiowskiego w powstaniu. publikacji [P1-P5] byt znaczacy: Kandydat brat udziat
nad dyskusjg koncepcji prac, w planowaniu i realizacji do§wiadczen, analizie i interpretacji wynikéw
oraz przygotowaniu manuskryptéw. We wszystkich publikacjach, co jest warte podkre$lenia,
Doktorant jest pierwszym wspolautorem.

Przedstawiona do oceny dysertacja to zbidr wynikéw badain natury oddzialywan

zachodzacych pomiedzy pektynami, B-laktoglobuling, o-laktoalbuming oraz wybranymi ‘jonami

metali: kadmu, miedzi, cynku, srebra. Wspomniane zwigzki nalezg do waznych w zyciu cztowieka..
Pomimo, 2e ich fizykochemia oraz funkcje sq doéé dobrze rozpoznane, stanowia one ciggle obiekt
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zZainteresowan badaczy w kierunku mozliwesci ich zastosowania. Wazne przy tym s3 tez niskie koszty

pozyskiwania materiali  do  badaf. oraz jego  powszechna dostepnosé:  Pektyny

sa wielocukrami wystepujacymi naturalnie w $§cianach komérkowych ro$lin, a pod wzgledem
chemicznym zwigzkami fancuchowymi ztozonymi z czgsteczek kwasu D-galakturonowego, zdolnymi
do-zelowania w $§rodowisku kwasowym. Szacuje sig, ze a-laktoalbumina i-_B-iaktog[dbﬁlirﬁ'a’::’stano.wi.a_
facznie ok. 75 % biatka serwatki. Dzieki swoim cennym wlasciwosciom « -laktoalbumina
jest wykorzystywana m.in, w branzy spozywczej oraz farmaceutycznej. Biatko te zawiera sporg liczhe
aminokwaséw egzogennych takich jak izoleucyna, leucyna, lizyna i tryptofan (najwigcej spodréd
wszystkich naturalnych biatek, ktére mozna spotkaé w zywnosci). Podobnie. B-laktoglobulina, ktéra.
rowniez stanowi bogate Zrédio aminka'a'séw egzogennych. Wigze ona retinol (potrzebny
do prawidiowego widzenia) oraz witaming D, powodujgc wzrost ich stezenia w organizmie, reguluje
poziom ,dobrego” i ,ztego™ cholesterolu oraz utatwia usuwanie toksycznego chlorku rteci. Ze wzgledu
na-ich budowe prowadzi sie tez badania wymiénionych zwigzkéw w kierunku wigzania z joriami
metali. W polgczeniach kompleksowych, jony metali sg kwasami Lewisa i wykazijg najczescie]
powinowactwo do atoméw tlenu grupy karboksylowej oraz fosforanowej, siarki grupy tiolowe;j,
a takze azotu z grupy aminowej. ]ony metali s3 niezbedne do prawidlowege rozwoju
i funkcj_'onowania czfowieka, zwierzat oraz roélin. W po’reicze_niu z biatkami oraz innymi molekutami
0 Znaczetiiu biold'gic'znym mogg petni¢ rozliczne funkcje w organizmié, tj. ka.tality'czhe (tworza
jednordzeniowe i wielordzeniowe centra}, funkcje strukturalne i reguldtorowe (np. palee cynkowe).
Dodatkowo takie metalobiomolekuly czegsto wykazujg dziatanie antybakteryjne, przeciwgrzybicze,
przeciwzapalne, sa stosowane w dermatologii i moga byé przydatne. w leczeniu chordb
nowotworowych,

Wstep zostal napisany na 8 stronicach i ma charakter informacyjny, co jest przedmiotem
badan. Cele badawcze pracy sa przedstawione w postaci jednego zdania: ,Nadrzednym celem pracy
byto badanie oddziatywarn pomiedzy wybranymi koloidami oraz jonami metli”, nastepnie podaje Autor
szczegltowa zadania, ktore zamierza realizowaé. Pewien niedosyt moZe budzi¢ brak 1-2 zdan
rozwiniecia celu nadrzednego, dlaczego tego rodzaju badania sg prowadzone, zwlaszcza, 7e w kazdej
z zataczonych jpublikajS takie i_nforma'cje mozna znalez¢é, Prosze o komentarz podczas pUBli'cznej'

obr.'ony.'
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Publikacje [P1-P5], bedace podstawg rozprawy mpgr. Adriana Gotebiowskiego zosta{y'

juz poddane fachowej ocenie i opublikowane w renomowanych periodykach. W przegladowej pracy

[P1]  przedstawiono  mozliwosci .zastosowania  wybranych  technik analitycznych
do scharakteryzowania réznego rodzaju uktadéw koloidalnych wraz z ich zakresem stosowalnofci
oraz ograniczeniami, Omdwiono techniki stosowane do okreélania rozktadu wielkosci czastek, masy -
molowej | potencjatu zeta, specjacji chemicznej | elementéw oddziatujgcych z koloidami. Indukowane
jonami miedzi i kadmu zélowanie pektyn [P2] przeprowadzone za pomoty asymetrycziiego
frakcjonowania przeplywu w:polu przeplywowym potaczonego z detektorem rozproszenia $wiatla
o wielu katach pokazato, iz nastepunja zmiany wielkoéci oraz konformacji '_czgstek zely, a obecnosé
kadmu prowadzi do zmniejszenia wewnatrzczgsteczkowego elektro'statycznego. odpychania.
Wyizolowana z biatka serwatkowego za pomocy chromatografii kelumnowej 'Bélakt'o_g'lobulina [P3]
zostata poddana charakterystyce fizykochemicznej (MALDI-TOF/TOF MS; elektroforeza kapilarna
z detekcja UV; CD i AF4-MALS). Badania prowadzono tez przy zmiennych pH eraz-skladach soli
(wplyw sily jonowej i rodzaju jonu), Autorzy pracy [P3] pokazali migdzy innymi, ze sktad
elektrolityczny roztworu wplywa na stabilno$é koloidalng biatka. Biatko wykazuje tendencje
do spontaniczinego wystepowania w formach oligometyczaych, ktérych réwnowaga zalezy 6d pH
stodowiska oraz réwnies od jego stezenia w roztworze, szczegélnie przy pH bliskim punktu
izoelekirycznego. Interesujgce sg wyniki badan mozliwosci kompleksotworezych a-laktoalbuminy
z jonami cynku [P4] i srebra [P5] z wykorzystaniem metod fizykochemicznych, obliczeniowych.
i whadciwosci: biologicznych do mozliwych zastosowan w uktadach in vive. Szczegbtowa analiza
materiatu wykazala odmienny charakter wiazania o-laktoalbuminy z jonami cyriku {P4] i srebra [P5].

Z morfologicznegd punkiu widzenia kationy cynku zmieniajg konformacje biatka i tworza kuliste

czasteczki [P4], za§ w obecnosci jonéw srebra tworzy niemal jednorodng Sjtruk-turq_ metaliczng

na biatku [P5]. W kontekécie publikacji [P4] chciatbym prosi¢ o odniesienie sie do nastgpujacych

pytan:.
- Jak dtugo prowadzono symulacje MD?

- Jakie byly wymiary pe’rioclj(cznych pudetek symulacyjnych? Prosze o. padanie liczby czgsteczek

‘wody 1 warto$ci sity jonowej (steZenie przeciwjondw),

- Model wody TIP3P jest oczywiscie tani w uzycin i do$¢ dobrze odtwarza warunki symulacji.

Czy probowano symulacji z innymi modelami wody np. TIP4P?
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Tematyka, ktérej podjat sie w swojej pracy mgr. Adrian Golebiowski, jest bardzo aktualna.

W pracy (bardziej precyzyjnie w catym komentarzu} zostaly zacytowane 73 pozycje literaturowe,

z czego zdecydowana wigkszos¢, poza pracami fundamentalnymi, pochodzi z. XXI. wieki. Doktorant

wykorzystuje w badaniach szereg technik analitycznych, -separacyjnych 1 obliczeniowych.

Podsumowadnie jést zebrahiem naj::Waf_r';niejszych- wnioskéw  z pr’zep’rowadzonych bkadan
oraz mozliwoéciami dalszego ich wykorzystania.

Praca zostala mapisana starannie [ przeéjrzyscie. Jeduak; jak to zwykle bywa, Autor
nie. uniknat pewnych bledéw o charakterze edytorskim, ktére nie majg wplywu na imerytoryczng
warto$¢ pracy. Na przykiad na stronie 10 znajduje sie bardzo dhugie i ,skomplikowane” zdanie:
W) Zauwazone, Ze notowane wyzsze wartosci parametréw podczas analizy wykonywanej przez SEC
mogq sprzyja¢ wystepowaiiu: dysocjacji komplekséw powstafych na drodze stabszych od wigzania
kowalencyjnego elektrostatycznego przyciggania, znaczgcego. efektu adsorpcji czqstek do fazy
stacjonarnej, niewytumaczalnych zmidan konformacji jak réwniez tworzenia sie .produktdw czesciowef
degradacji struktury pierwotnej dla kompleksow m'estabflnych [25]. ()" W tym samym akapicie
znalez¢ mozna niesktadng i sprawiajaca wrazenie niedokoficzonej inysl: “(.) Nalezy réwniez dodac,
Ze zaletq jest réwniez charakteryzowanie. w warunkach odpowiadajgcych sktadu fazy cieczy nosnej,
a przez to implementacje tych warunkéw jako na przyktad fizjologicznych. (..)". W kilku miejscach na
stronach 10-12 uzywa mgr. Adrian Golebiowski -11i'ew}a§ciwié rzeczownika “chiarakteryzacja”. Prosze
Autora o wyjadnienie co to sa “chargkteryzowanie kom’ug_acjr"' oligonukleotydu” (str. 10),
"charaktetyzowanie metali w $wiecie nauk biologicznych tzy Srodowiskowych” (str. 11),
“charakteryzowanie toksviéznosci metali ciezkich wa Srodowisko" (str. 12), .5. Charakteryzacja
przebiegu reakeji” (str, 16). Czy na pewno cheial Doktorant dokonaé "?:_hamktewzacjf" czy-.ra.cze'j__
"Charakterystykf’-"? Tekst zawiera nieliczne "literSwki" i gdzieniegdzie brak polskich "ogonkéw".
Brakuje konsekwencji-w zapisie wartoéei pH. Na stronie 27. jest np. .pH 3.0% by na stronie kolejnej
poprzedzi¢ wartos¢ liczbowa pH znakiem réwnosct (np. ,pH=4.2"}. Pomineg fakt, ze w jezyku polskim
separatorem liczb dziesigtnych jest przecinek: Mocng strona pracy sa obszernie opisy
do zaprezentowanych rysunkow, utatwiajgce ich analize.

Sumaryczny dorobek naukowy mgr. Adriana Golebiowskiego jest bardzo imponujacy.
Do momentu zfozenia pracy doktorskiej byt wspdtautorem 'w 18 publikacjach oraz przedstawit
wyniki badan, w ktérych uczestniczyl, na 8 konferencjach naukowych w postaci 4 prezentacji ustnych
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oraz 4 posterdow. W ciggu odbywania studiéw doktoranckich. byl wykonawcg w dwdch. grantach
przyznanych przez Narodowe Centrum Nauki (OPUS 14 oraz Sonata 11),ich kierownikami byli
‘odpowiednio dr hab. Pawet Pomastowski, prof. UMK i dr Magdalena 'Bus_zews'ka-Fo_rajta. QObecnie
uczestniczy w charakterze wykonawcy w trwajacym -p'r'Ojekcie naukowym OPUS 18, ktérym kieruje
dr hab. Malgorzata Szultka-Mtyhiska, prof. UMK. Mgr. A. Gotebiowski uzyskiwal wsparcie finansowe
z puli $rodkéw Wydziatu Chemii UMK w ramach programu Granty Miodych Naukowcéw w trzech
‘edycjach. ‘Dodatkowo '_przebywa% na dwéch, krétkich stazach naukowych w Wydziale Chemii UAM
'w Poznaniuoraz w grupie prof. Joanny Szpunar 'w jednostce IPREM (Institute of Analytical Sciences
and Physico-Chemistry for Environment and Materials) w Pau we Francji. Ponadto odbyt dwa szkolenia
Z zakresu stosowania techniki asymetrycznego frakcjonowania- w  polu sit przeptywu
oraz wielokatowego rozproszenia $wiatta w celu separowania oraz- charakteryzowania
makroczgsteczek. Doktorant uzy.skal wsparcie finansowe nha wyjazd na Zzagraniczny konferencje
naukowg w konkursie PROM NAWA. Byl réwniez czionkiem zespotu nagrodzonego zespolowa
nagroda Rektora Uniwersytetu Mikolaja Kopernika w Toruniu IIl. stopnia, za osiagniecia
w2021 roku.

Zdecydowana wigkszo$é prac badawczych dorobku naukewego mgr. Adriana Gotgbiowskiego
dotyczyta tematyki charakterystyki koloiddw -oraz oznaczania pierwiastkéw. Kolejng tematyka
bylo prZzeprowadzanie syntez, charakterystyki oraz wykonywania badanin nad potencjalnymi
aplikacjami nowych komplekséw na bazie jonéw metali oraz hiatka, Koloidami, stanowiacymi obiekt
zainteresowan Doktoranta byty polisacharydy: pektyny oraz chitozan oraz biatka: 3 -laktoglobulina
i a-laktoalbumina, laktoferyna oraz frakcie («S1, B, 1) kazein. Jonami metali, ktére byly czhiaczane
najczgéeief to kadm, miedz, .c'yrik, srebro oraz krzem _w.ré_inyc'h postaciach oraz formach. Technikami,
ktore szezegGlnie czesto wykorzystywat Doktorant w swoich badaniach, byly spektrometria mas
z indukcyjnie sprzezong plaz-fna‘ oraz. laserowa jonizacja/desorpcja wspomagana matrycy
oraz technika asymetrycznego frakcjenowania w polu sit przeplywu z detekcja wielokgtowego
rozproszenia $wiatta:

Przedtozona mi do oceny rozprawa stanowi oryginalne rozwigzane postawionego problemu
i spetnia wszystkie wymagania stawiane rozprawom doktorskim zgodnie z art. 190 ‘ust. 2 Ustawy
z dnia 20 lipca 2018 roku , Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce” (Dz. U. 2018 'poz. 1668). W zwigzku
z tym, wnosz¢ do Rady Dyscypliny Nauki Chemiczne Uniwersytetu Mikolaja Kopernika w Toruniu
WYDZIAL CHEMII Katedea Chiensii Blonivorganiczae;
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o dopuszczenie mgr. Adriana Gotebiowskiego do dalszych etapéw postepowania o nadanie stopnia
doktora nauk chemicznych w dyscyplinie chemia. Ze wzgledu na wysoki poziom
oraz ponadprzecietny dorobek naukowy, wnosze do Rady Dyscypliny Nauki Chemiczne Uniwersytetu

Mikotaja Kopernika o wyréznienie rozprawy doktorskiej mgr. Adriana Gotebiowskiego. Uzasadnienie

mojego wniosku stanowi odrebny dokument.

Signed by /
Podpisano przez:

Mariusz Makowski
Uniwersytet
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