E—,;f:;;g; ) )

N S
UNIVERSITAS SCIENTIARUM S ZEG R N M ANYEGYETEM

Szervetlen és Analitikai Kemiai Tanszék
Tanszékvezetd: Dr. Kiss Tamas egyetemi tanar

Opponensi vélemény Varnagy Katalin ,,Az Imidazolgyiirii szerepe a
fémionmegkotésben: oldallancban tobb donorcsoportot tatalmazo peptidek és
szarmazékaik atmenetifém komplexeinek egyensulyi és redoxi sajatsagai” cimi MTA
doktori értekezésérol
Vérnagy Katalin értekezését a Debreceni Egyetem Szervetlen € Analitikai Kémiai Tanszékén,
a hazai bioszervetlen kémiai kutatisok egyik elismert kozpontjaban készitette, ahol a
fémionok peptidekel vald kolcsonhatdsanak vizsgalata hossza évtizedekre tekint vissza.
Ezekkel a vizsgalatokkal kdzelebb juthatunk a fémtartalma fehérjék kotdhelyeinek altalanos
sajatsagait, torvényszerliségeit meghatarozé tényezok megismeréséhez. A fémionok
megkoOtésében meghatarozd szerepet jatszd egyik aminosav a hisztidin, illetdleg annak
imidazol oldallanca. A jelolt tobb mint egy évtizedes munkdjaval arra vallalkozott, hogy
természetes €s szintetikus modell molekuldk segitségével felderitse, hogyan befolyasolja a
hisztidin aminosav szama, aktudlis helye, kornyezete, stb. annak sajatsagait a fémionok
megkotésében és ennek milyen hatdsa lehet a metalloenzim vagy metalloprotein sajatsagaira,
pl. a redoxi tulajdonsagaira, amit a CuZnSOD enzim esetén vizsgalt. A 3-4. oldalon 7
alpontban megfogalmazott célkitiizéseit, amennyire azt egy kutatasrol el lehet mondani,
maradéktalanul teljesitette €s szdmos 10j tudomanyos eredménnyel gazdagitotta a

bioszervetlen kémia irodalmat.

Eredményeit jol felépitett, ardnyos és annak ellenére, hogy egy nagy témakorrel foglalkozik
eléggé olvasmanyos értekezésbe foglalta 6ssze. Ezt a sok magyarazo abra segiti, de az, hogy a
szerz$ az Osszefoglalo stabilitdsi allandd tédblazatokat a dolgozat végén a mellékletben kozli
kifejezetten gatoljak. A dolgozat nyelvezete magyaros. Két apré megjegyzésem van csak. A
folyok szoktak zajlani a reakciok lejatszodnak. Masrészt a proteinnek van magyar
megfeleldje, ami csak elvétve hasznal a szerzd. A hatarozott néveld hasznalataval esetenként
sziiken banik a szerzd a hatarozatlannal viszont taldn bévebben a kelleténél. Ugy érzem ez az
angol nyelvismerettel altaldnosan terjeddben van. A dolgozat kivitele példamutato, elirés,

nyomtatasi hiba elvétve talalhato benne.
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Miel6tt a kérdéseimre ratérnék, még egy megjegyzésem volna. Nem hiszem, hogy a
PSQUAD ¢és a SUPEQAD szamitogépes programok egymads tovabbfejlesztett valtozatai
volnanak. Mindkettd ugyanarr6l az alaprol a SCOGS programrol indult és parhuzamosan

fejlodtek a 70-es években.
A dolgozat olvasésa kozben a kovetkezd kérdések fogalmazddtak meg bennem.

1. Nem teljesen vilagos, hogy a Cu(I)-BPMA ¢és Cu(Il)-BIMA komplexek jelentdsen
eltérd log(K1/K2) értékeire vonatkozo értelmezés. Valosziniileg a szerz6 jot gondolt a
ligandumok koordinacidés fogszamardl, de pontatlanul fogalmazott. Elmondana

helyesen a koordinacids viszonyokat.

2. A Zn(Il) komplexek NMR spektralis viselkedésénél Ilehetett-e a lassu csere
tartomanyba esd folyamatokat megfigyelni, ami az NMR spektrumban egyértelmiien

megtigyelhetd lett volna.

3. A szerz6 részletesen tanulmanyozta a CuZnOD enzim szerkezeti modelljét, szerkezet
kialakulasat befolyasolo alapvetd tényezoket relevans fémionok komplexeinél.
Meglepdnek tartom ugyanakkor, hogy még csak kisérletet sem tett — legalabb is
értekezésében nem emliti — hogy heterodinuklearis imidazolato-hidas komplexek

eléallitasaval illetve oldatbeli vizsgalataval probalkozott volna. Miért?

4. Azt talaltdk, hogy a csak oldallancon keresztiili koordinacio esetén a koordinalodo
imidazol-N-ek szamanak novekedésével né ezen komplexek stabilitasa és 4 Im-N
esetén ez mar a fiziologias pH-n lejatszodik. Az 53. abra szerint a tobbi komplex
esetén pedig mar savas pH-n. Nem vildgos a megfogalmazas, hiszen a nagyobb

stabilitas kisebb pH-n valé komplexképzddésnek kedvez.
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Az értekezés tézispontjait tartalmazo flizet a kovetelményeknek megfelel. A tézispontokba
szedett megallapitdsokat Uj tudomanyos eredményeknek elismerem. A jelolt jelen
értekezésben Osszegzett eredményei 26 nemzetkozi folydiratban megjelent kdzleményen
alapulnak, melyb6l 13-nak elsé vagy levelezd szerzéje. Mindezek, plusz az a sok éves
ismerettség alapjan, amely sorén a jelolt egész szakmai palyajat végig kovethettem ugy
érzem meggy0zOdéssel javasolhatom Varnagy Katalin munkdjdnak nyilvanos vitara

bocsatasat és sikeres védés esetén szamara az MTA doktora fokozat odaitélését.

Szeged, 2014. februar 2.

Kiss Tamas D.Sc.
Egyetemi tanar
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