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Recenzja osiggniecia habilitacyjnego dr. Marcina Poreby
,Opracowanie technologii selektywnej wizualizacji enzyméw
proteolitycznych w aktywomie” (zbiér publikacji)
oraz ocena dorobku naukowego, organizacyjnego i dydaktycznego

Bialka to fundamentalne czasteczki w procesach zyciowych. Poznanie ich funkcji 1 roli w
komorkach i organizmach zajmuje tysigce grup badawczych na §wiecie. Badanie przemian
jakim ulegaja biatka i mechanizmow regulatorowych w komorkach jest obecnie szczeg6lnie
wazne w dobie walki z pandemig COVID-19. Wyniki badan naukowych dr Marcina Porgby
dotycza syntezy zwigzkdw zawierajacych nienaturalne aminokwasy 1 selektywnie
oddziatujacych z wybranymi enzymami. Pewien aspekt tych badan, a wigc specyficzne
znakowanie tylko aktywnych in situ enzymow, jest tak nowy, ze termin ,,aktywom” (activome)
proponowany na okre$lnie puli katalitycznie czynnych enzyméw, a umieszczony w tytule
osiggniecia habilitacyjnego, nie wystepuje nawet w Wikipedii i jest nieomal nieobecny w
polskim internecie. Pojawit si¢ on jednak w literaturze naukowej w nieco innych
okolicznosciach juz wiele lat temu, a prob¢ spopularyzowania tego kolejnego —omu popieram,
bowiem zwraca on uwagg spolecznosci naukowcoéw na wazny aspekt badan analitycznych w
biologii czy biofizyce: Jaki procent faktycznie obecnych i wykrywanych klasycznymi
metodami bialek enzymatycznych faktycznie w danym momencie i na danym etapie rozwoju
komorki petni funkcje katalityczng (czyli ,,pracuje”, a nie tylko ,,przyglada si¢”). Kwestia ta,
jak zgrabnie to uzasadnia habilitant w Autoreferacie, jest naprawde wazna, by poprawnie
interpretowa¢ wyniki analiz biochemicznych 1 rozumie¢ ztoZzone procesu nt. metastazy. Sama
ocena poziomu ekspresji genu czy st¢zenia biatka w ukladzie to za mato. Wspdlnym
mianownikiem 11 publikacji (H1-H11) przedstawianych mi do oceny publikacji jest wlasnie

ten motyw: jakimi metodami i $srodkami mozemy skutecznie monitorowa¢ aktywno$¢ proteaz
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(lub nawet innych enzyméw) w komoérkach? Dlatego z duzym zaciekawieniem i
przyjemnosciag zapoznatem si¢ z publikacjami i Autoreferatem.

Uwazam, ze tematyka tych publikacji jest spdjna i aktualna, metody stosowane
nowoczesne, za$ cykl jest odpowiednio ,,monotematyczny”, by traktowa¢ go jako
wyodrebnione osiggniecie habilitacyjne. Juz tutaj zaznaczy¢ jednak musze, ze poza pracg
przegladowa H10 publikacje H1-H11 sa wicloautorskie. Nie budzi zadnych moich
watpliwosci ubieganie si¢ na ich podstawie o stopien dr hab. nauk chemicznych, chociaz z
tatwo$cig mozna znalez¢ w aktywnosciach habilitanta watki zwigzane z typowymi metodami
biologii molekularnej, biofizyki czy nawet medycyny molekularnej. Badania maja charakter
wybitnie interdyscyplinarny, z bardzo silng sktadowa ,.chemiczng”, zwigzang np. Z

prowadzeniem syntez peptydow zawierajacych niestandardowe aminokwasy.

Sprawy formalne

Postgpowanie habilitacyjne w dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych, dyscyplinie ,,nauki
chemiczne” wszczeto 24 marca 2020. Rada Doskonatosci Naukowej wyznaczyta Komisje¢ ds.
Stopni  Naukowych Politechniki Wroctawskiej w dyscyplinie Nauki Chemiczne do
przeprowadzenia tego postgpowania. Komisja ta ma odpowiednie uprawnienia. Komisja
habilitacyjna zostala powotana w dniu 21 lipca 2020 r., zgodnie z decyzjami Rady
Doskonatosci Naukowej z 30 czerwca 2020 roku oraz uchwatami Komisji ds. Stopni

Naukowych Politechniki Wroctawskiej w dyscyplinie Nauki Chemiczne.

W przedmiotowym postepowaniu habilitacyjnym, ze wzgledu na dat¢ wszczecia (24 marca
2020) stosuje si¢ przepisy tzw. ,»1Tybu 2019 beta”
(http://ekulczycki.pl/warsztat _badacza/habilitacja-wedlug-ustawy-2-0/). Dokumentacja

przedstawiona w listach oraz plycie CD nie precyzuje, czy Senat Politechniki Wroctawskiej
podjal uchwate dotyczaca szczegdlnych wymagan stawianym kandydatom do stopnia
naukowego doktora habilitowanego ubiegajacym si¢ o ten stopien w tej uczelni. W swojej
ocenie bede zatem stosowal kryteria zwyczajowe (m.in., kryteria podane w rozporzadzeniu
Ministra z dnia 1 wrzesnia 2011 [Dz.U. nr 196, poz. 1165])., znane mi z wieloletniej pracy w

CK oraz dziatan eksperckich w nauce.

Sylwetka habilitanta
Dr inz. Marcin Porgba uzyskal dyplom magistra inzyniera technologii chemicznej

(specjalnos¢: Medicinal Chemistry), na Wydziale Chemicznym Politechniki Wroctawskiej w
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2010 roku. Tamze zdobyt stopien doktora nauk chemicznych w dyscyplinie Chemia w roku 2014
na podstawie rozprawy doktorskiej pt.: ,Projektowanic i synteza bibliotek substratow
zawierajacych naturalne i nienaturalne aminokwasy dla ludzkich proteaz cysteinowych z grupy
kaspaz i katepsyn”. Promotorem byt dr hab. Marcin Drag. Po doktoracie zostat zatrudniony
(10.2014-12.2015) na stanowisku asystenta naukowo-dydaktycznego na Wydziale Chemicznym
Politechniki Wroctawskiej. W latach 2016-2018 odbyt 27 miesieczny staz (postdoc) w grupie
prof. Guya Salvesena (h=129, Sanford Burnham Prebys Medical Discovery Institute, La Jolla,
CA, USA). Jest to niezalezny instytut badawczy (700 os6b personelu) zajmujacy 13 miejsce w
USA w niedawnym rankingu jednostek biomedycznych. Wyjazd byt mozliwy dzieki zdobyciu w
trudnej konkurencji stypendium (Marie Sktodowska-Curie Global Fellowship). W roku 2018
zostat zatrudniony na stanowisku adiunkta naukowo-dydaktycznego w Politechnice Wroctawskiej
i obecnie pracuje w Katedra Chemii Biologicznej i Bioobrazowania. Habilitant, tez dzieki
kolejnemu stypendium (nagrodzie), odbyt kilkumiesieczny staz naukowy w Australii [Harry
Perkins Institute, University of Western Australia, Perth, Australia. Laboratorium prof. Juliany
Hamzah. Okres: marzec — maj 2019]. Stwierdzam, Ze habilitant skupiat swoja aktywnos$¢ na pracy
naukowej, zdobyt cenne doswiadczenie w czotowej na Swiecie grupie procujacej] w dziedzinie
kaspaz i biologii chemicznej. Z innych danych wynika, Zze prowadzi ozywiong i skupiong na

osiggnigciu celow naukowych wspotprace miedzynarodowa.

Ocena osiagniecia habilitacyjnego (cyklu prac)

Jak wspomniatem, tematyka przedstawionych mi do oceny 10+1 publikacji (H1-H11)
sktadajacych si¢ na osiggnigcie habilitacyjne jest spdjna. Publikacje uktadajg si¢ w ciag prac
badawczych zmierzajacych do lepszego obrazowania enzymoéw regulujacych zycie komorki
(kaspaz i katepsyn), poprzez ich selektywne znakowanie i obrazowanie w skali pojedynczych
komorek. Prace korzystaja w duzym stopniu z wczesniejszej metody opracowanej, m.in. przez
habilitanta, na etapie przygotowywania rozprawy doktorskiej (tzw. metoda HyCoSuL), jednak
wyraznie wychodzg poza tematyke doktorskg. Jak pisze habilitant w autoreferacie: ,,badania
dotycza opracowania oraz syntezy selektywnych markerow chemicznych oraz i dalszego
wykorzystania do selektywnej wizualizacji enzymow proteolitycznych w  komorkach

nowotworowych i probkach od pacjentow”.

W dokumentacji wktad habilitanta i wspotautorow jest jasno i merytorycznie okreslony, w
kazdej pracy poza H2 jest on dominujacy (50%-H1, 4x po 60%, 3x 70%) i nie budzi moich
watpliwosci co do roli dr M. Porgby w tych badaniach. Na pozytywne podkreslenie zastuguje
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fakt, ze M. Porgba by pierwszym autorem w 10 publikacjach z cyklu i prawie zawsze byt
jednym z autoréw korespondujacych. Jakos$¢ czasopism, oczywiscie niekoniecznie korelujaca
z jakoscig kazdej zamieszczonej w nich pracy, mierzona czynnikiem wplywu, jest bardzo
dobra lub znakomita (IF= 3-4 2x, 7-8 4x, ~10 3x, 39 — Chemical Reviews 1x). Sumaryczny IF
tych prac wynosi 107. Publikacje ukazaly si¢ niedawno (2015-2020), ale byty juz cytowane
121 razy. Niestety, nie zauwazylem wyodrgbnienia cytowan obcych, z szybkiego zbadania
kilku publikacji wida¢, ze na razie dominuja autocytowania. W znanych mi habilitacjach z
nauk chemicznych ten parametr jest zwykle wyzszy, ale nie tylko to stanowi o ocenie wkiadu

habilitanta do dyscypliny.

Omowie krotko gtowne wyniki publikacji, a po tym przedstawi¢ syntetyczng ocene
osiggniecia naukowego i wktadu habilitanta do dyscypliny nauki chemiczne, a nast¢pnie

dokonam oceny istotnej aktywnosci naukowej kandydata do stopnia naukowego.

H]1. Porgba M.*, Salvesen G.S., Drgg M.* (2017), ,, Synthesis of a HyCoSuL peptide substrate
library to dissect protease substrate specificity” Nature Protocols, 12(10), 2189-2214, doi:
10.1038/nprot.2017.091 (* autorzy korespondencyjni). (IF 12.42, pkt MNiSW 200, cytowania 21)

Jest to obszerna publikacja, opisujaca krok po kroku protokot konstrukcji dedykowanych
bibliotek peptydow nakierowanych na selektywna charakteryzacje aktywnosci i
powinowactwa do substratow proteaz. Praca napisana jest bardzo jasno, z duzym naciskiem
na szczegbly, wielkg liczbg wskazoéwek praktycznych i zdradza jak wiele wysitku autorzy
wlozyli w dopracowanie tej metody. Wida¢ znakomitg orientacj¢ w tematyce syntezy
peptydow na fazie statej, badaniach fluorescencyjnych proteaz, projektowaniu bibliotek
ligandow o pozadanych wlasnosciach Pierwotne wysitki stuzyly oznaczaniu kaspaz i
legumainy, jednak autorzy podaja szereg wskazowek jak mozna zaadoptowac ten protokot do
badania innych enzymow proteolitycznych. Zaproponowane podejscie jest nowatorskie,
zatem nie dziwi¢ si¢, ze zostalo opublikowane w Nature Protocols. Habilitant wykonat
wszystkie opisane w tym dziele eksperymenty.

H2. Poreba M.*, Solberg R.*, Rut W., Lunde N.N., Kasperkiewicz P., Snipas S.J., Mihelic M.,
Turk D., Turk B., Salvesen G.S., Drgg M.* (2016), ,, Counter selection substrate library strategy
for developing specific protease substrates and probes” Cell Chemical Biology, 23(8), 1023-
1035, doi: 10.1016/j.chembiol.2016.05.020u. (IF 6.74, pkt MNiSW 140, cytowania 23)

Problem z oznaczaniem proteaz bierze si¢ czesto stad, ze czynniki ,,reporterowe” reaguja
niespecyficznie. Pomyst dodania nienaturalnych aminokwasow do podwyZszenia
selektywno$ci moze ten klopot pokonaé. Trzeba jednak wiedzie¢, ktore substraty wigza si¢
specyficznie z biatkiem jakie chcemy oznacza¢ czy lokalizowaé. W tej publikacji autorzy
proponuja nowa strategi¢ (Counter Selection Substrate Library, CoSeSulL) otrzymywania



substratow peptydowych bardzo specyficznych dla legumainy, czyli niereagujacych z innymi
proteazami cysteinowymi. Legumaina (proteaza aspartylowa, AEP) jest biatkiem
hydrolizujacym wigzanie peptydowe (asparaginyl-asparagin), ulega silnej ekspresji w wielu
typach guzéw nowotworowych i ma zmienione poziomy np. w chorobach wywotanych przez
pasozyty Schistosoma. Jej precyzyjne oznaczenie jest wazne w badaniach medycznych i
testach lekow przeciwnowotworowych. Autorom udato si¢ opracowac¢ schemat poszukiwania
selektywnej sondy i zwigzek MP-L01, pozwalajacy na obrazowanie aktywnej formy tej
proteazy w zywych komorkach i nie interferujacy z typowymi kaspazami. Uwazam t¢ prace
za cenng ze wzgledu na b. ciekawy pomyst i koncowy sukces: MP-LO1 przechodzi przez
btony komorkowe i jest skutecznym znacznikiem legumainy.

H3. Por¢ba M.*, Rut W., Vizovisek M., Groborz K., Kasperkiewicz P., Finlay D., Vuori K., Turk
D., Turk B., Salvesen G.S., Drgg M.* (2018), ,, Selective imaging of cathepsin L in breast cancer
by fluorescent activity-based probes” Chemical Science, 9(8), 2113-2129, doi:
10.1039/c7sc04303a (IF 9.56, pkt MNiSW 200, cytowania 24)

Z kolei w tej do$¢ obszernej i eleganckiej pracy H3 zaprezentowano sposob otrzymania i
uzyskane w testach biologicznych wyniki oznaczania biatka katepsyny L w guzach gruczotu
piersiowego. Dzigki metodzie HyCoSuL znaleziono wysoce selektywny substrat do
katepsyny L [(Ac-His-DThr-Phe(F5)-Arg-ACC)] a nastegpnie sfunkcjonalizowano ten zwigzek
dodajac fragmenty fluoryzujace po hydrolizie (sondy MP=CL3 [Cy5-6-ahx-His-DThr-
Phe(F5)- Cys(Bzl)-AOMK)]. Wykazano, ze ten ostatni zwigzek efektywnie i selektywnie
oznacza aktywng katepsyn¢ L w komorkach z linii nowotworowej. Habilitant wniost
dominujacy wklad, na etapie planowania i wykonania wielu réznorodnych eksperymentow
przedstawionych w tej publikacji (MP:75%).

HA4. Porgba M.*, Groborz K., Vizovisek M., Maruggi M., Turk D., Turk B., Powis G., Drgg M.*,
Salvesen G.S.* (2019), ,, Fluorescent probes towards selective cathepsin B detection and
visualization in cancer cells and patient samples” Chemical Science, 10(36), 8461-8477, doi:
10.1039/c9sc00997c. (IF 9.56, pkt MNiSW 200, cytowania 2)

Praca H4 jest w pewnym sensie podobna do H3, ideowo i poprzez zbior eksperymentow
podobnych do wecze$niejszej pracy H3, tym razem obiektem oznaczanym byla powszechnie
wystepujaca w komorkach katepsyna B, wazna np. w procesach proliferacji. Opracowano sondy
fluorescencyjne zwigzane z peptydami, gtdéwnie  cCys-labelled MP-CB-2, pozwalajace oznaczaé to
wlasnie biatko w tkance pobranej od pacjentow. Imponujace bylo przebadanie az 18 typow
komorek nowotworowych, oraz wykazanie po raz pierwszy, ze nie zawsze katepsyny L 1 B
kolokalizuja w komorkach. Co ciekawe, praca ta w czasopiSmie Chemical Science zostala
oznaczona jako ,,Edge article”. (MP:70%).

HS5. Poreba M.*#, Groborz K.#, Rut W., Pore M., Snipas S.J., Vizovisek M., Turk B., Kuhn P.,
Drag M.*, Salvesen G.S.* (2019); ,,The Activome: multiplexed probing of activity of proteolytic
enzymes using mass cytometry-compatible activity-based probes (TOF-probes)” bioRxiv, doi:
10.1101/775627



Niestety, tej wartoSciowej publikacji, omoéwionej tez w Autoreferacie, nie moge¢ wilaczy¢ do
recenzji. Co prawda mozna argumentowaé, ze zamieszczenie artykulu w bioRxiv i nadanie DOI
spelnia wymogi ,,opublikowania”, jednak w mojej ocenie nie nalezy tak czyni¢, poniewaz prace te
nie sg poddane klasycznemu recenzowaniu peer review. Artykut ten, pod nieco innym tytutem i w
zmienionej formie, ukazal si¢ niedawno w prestizowym J.Am.Chem. Soc. (wrzesien 2020),
jednak w ocenie Komisji 1 do recenzji bierzemy pod uwage tylko dorobek opublikowany przed
dniem rozpoczecia postepowania habilitacyjnego.

H6. Poreba M.*, Groborz K., Navarro M., Snipas S.J., Drgg M. *, Salvesen G.S.* (2019);
., Caspase selective reagents for diagnosis apoptotic mechanisms” Cell Death and
Differentiation, 26(2), 229-244, doi: 10.1038/s41418-018-0110-y.

(IF 8.09, pkt MNiSW 140, cytowania 13)

Apoptoza, podobnie jak inne mechanizmy $mierci komorek, jest intensywnie badana, kontrola
zewnetrzna tych procesOw moze da¢ szans¢ na leczenie nieuleczalnych obecnie choréb. Kaspazy
regulujg apoptozg. Gléwna bohaterka w tej publikacji jest kaspaza 8. Autorzy znalezli bardzo
selektywny (specyficzny) substrat pozwalajacy oznacza¢ aktywnos¢ kaspazy 8 w trakcie apotozy,
jednak pokazuja w publikacji, ze stosowanie zespotu odczynnikéw monitorujaCych aktywnos$é
kaspaz daje lepsze rezultaty. Praca nie rozwigzuje do konca probleméw z selektywnym
oznaczaniem aktywnych proteaz (aktywom) jest jednak ciekawym krokiem w te strong.
(MP:75%).

H7. Poreba M.*, Rut W., Groborz K., Snipas S.J., Salvesen G.S., Drag M.* (2019); ,,Potent and
selective caspase-2 inhibitor prevents MDM-2 cleavage in reversine-treated colon cancer cells”
Cell Death and Differentiation, 26(12), 2695-2709, doi: 10.1038/s41418-019-0329-2

(IF 8.09, pkt MNiSW 140, cytowania 2)

Schemat logiczny tej publikacji jest zblizony do wczesniejszych: Kaspaza 2 przecina wazne
biatko MDM2 zaangazowane w oddziatywania z p53 (,,straznikiem genomu”). Poszukujemy
selektywnego inhibitora kaspazy 2 i zbadajmy przy jego pomocy role tego enzymu i biatka
MDM?2 w kontroli procesow zyciowych komorki. Znéw wykorzystano biblioteki peptydow
zawierajace nienaturalne aminokwasy. Z tego ,,skriningu” wyloniono substraty, ktoére
zaopatrzono we fluorofory. Opracowano skuteczny inhibitor kaspazy 2 (NH-23-C2) i
zastosowano go do badania roli tej kaspazy w apoptozie komorek z linii HCT-116 (rak
okreznicy). Badania pokazuja, ze mozna opracowac kolejny odczynik utatwiajacy odkrycie
roli fizjologicznej kaspazy-2 o do$¢ mato poznanym mechanizmie dzialania. Wida¢ w tej
publikacji duzy wysitek, np. pomiary kinetyki enzymdéw, by otrzymaé narz¢dzie do
selektywnego $ledzenia (obrazowania w komorce) kolejnej waznej proteazy. (MP: 60%0)

H8. Groborz K., Gonzalez-Ramirez M, Snipas S.J., Salvesen G.S., Drag M.*, Poreba M.*
(2020); ,,Exploring the prime site in caspases as a novel chemical strategy for understanding the
mechanisms of cell death: a proof of concept study on necroptosis in cancer cells” Cell Death
and Differentiation, 27(2), 451-465, doi: 10.1038/s41418-019-0364-z. (IF 8.09, pkt MNiSW
140, cytowania 1)

Publikacja z tego roku odnosi si¢ do badania nekroptozy — mechanizmu $mierci komorki
majacego rownoczesnie cechy apoptozy i nekrozy. W tej obszernej pracy mamy ponownie
synteze peptydow z fazy stalej, nienaturalne aminokwasy dodawane do substratow w celu
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polepszenia specyficznosci, sondy fluorescencyjne i odkrycie swietnego inhibitora kaspazy-8.
Istotng nowoscig byto skupienie uwagi na wykorzystaniu tzw. miejsc primowanych centrum
aktywnego proteazy do projektowania inhibitorow. Miejsca typu P; sa wykorzystywane
powszechnie, ale miejsca typu P’; (,,za cigciem”) juz rzadko. Autorzy pokazuja w nowatorski
sposob, ze uzycie substratow wykorzystujacych réznice w oddzialywaniach z aminokwasami
kaspazy-8 w miejscach primowanych daje bardzo dobre rezultaty. Nowo opracowane zwigzki
selektywnie znakowaty ten trudny w badaniu enzym i przyniosty wklad do zrozumienia
nekroptozy w nowotworach. Tutaj wysoko oceniam dobry pomyst i wykonanie. 60%.

H9. Poreba M.*, Szalek A., Rut W., Kasperkiewicz P., Rutkowska-Wtodarczyk I., Snipas S.J.,
Itoh Y., Turk D., Turk B., Overall Ch.M., Kaczmarek L., Salvesen G.S.*, Drag M.* (2017);

., Highly sensitive and adaptable fluorescence-quenched pair discloses the substrate specificity
profiles in diverse protease families” Scientific Reports, 7, 43135.

(IF 4.12, pkt MNiSW 100, cytowania 19)

Habilitant wpadt na pomyst  wykorzystania znacznikow ACC (kwas 7-amino-4-
kumarynooctowy) oraz Lys(DNP) (2,6-dinitrofenylolizyna) jako pary donor-akceptor do
syntezy bardzo czulych substratow wewngtrznie wygaszonych dla proteaz. Jak proteaza
rozcina peptyd wygaszanie fluorescencji ustaje i pojawia si¢ silny sygnal po wzbudzeniu
optycznym. Istotg tego artykutu i gtownym pomystem jest zaproponowanie zastosowania w
parze z donorem ACC zamiast wczesniej uzywanego a drogiego dacylu zwiagzku tanszego i
lepiej rozpuszczalnego, jakim jest grupa 2,4-nitrofenolowa. W publikacji pokazano zalety
substratow opartych na nowej parze DA. Zbadano bardziej szczegétowo miejsca cigcia
realizowane przez rozne proteazy, w tym metaloproteazy, nie badane przez dr Porgbe
wczesniej. Przebadano takze ciekawy problem, jak radzi sobie z post-translacyjnie
modyfikowanymi aminokwasami powszechnie znana trypsyna. Praca jest wielowatkowa,
niezbyt jasno napisana i zawiera sporo nowych wynikow. 40%.

H10. Porgba M.*, (2019), ,,Recent advances in the development of legumain-selective chemical
probes and peptide prodrugs” Biological Chemistry, 400(12), 1529-1550, doi: 10.1515/hsz-2019-
0135 -publikacja przeglgdowa. (IF 3.01, pkt MNiSW 70, cytowania 2)

Praca przegladowa dowodzaca erudycji chemicznej i biochemicznej habilitanta. MP:100%.

H11. Poreba M., Szalek A., Kasperkiewicz P., Rut W., Salvesen G.S., Drag M.* (2015); ,,Small
molecule active site directed tool for studying human caspases” Chemical Reviews, 115(22),
12546-12629, doi: 10.1021/acs.chemrev.5b00434 - publikacja przegladowa (* autor
korespondencyjny). (IF 37.37, pkt MNiSW 200, cytowania 30)

BARDZO obszerne dzieto przegladowe, ogrom pracy, staranne dokumentowanie przytaczanych
wlasnos$ci, dobre schematy i tabele, bedzie przez lata stuzy¢ jako ,,reference” nt. tego watku badan
w chemii biologicznej. Cenna pozycja w dorobku habilitanta. Jak wiadomo, przyniesie
zauwazalng liczbg cytowan, oczywiscie zalezna od popularnosci tej trudnej tematyki. Obecna
liczba cytowan jest mniejsza od $redniej dla Chem. Rev. Potwierdza moja opini¢ o eksperckim
profilu erudycji habilitanta. Jak rozumiem ,,guru” kaspaz, prof. Salvesen odegrat w powstaniu
tego przegladu pomniejszg role. 60%.



Ocena osiagniecia naukowego

Starannie zaplanowane eksperymenty, racjonalne syntezy przeprowadzone w zespotach,
eksperymenty komorkowe pozwolily opracowaé metodg, ktora przyczyni sie¢ do lepszego
obrazowania waznych sktadnikéw maszynerii komoérkowej i walki z chorobami.

Stwierdzam, ze przedstawione mi do oceny osiagniecie dr Marcina Poreby stanowi powazny,
wartosciowy i wyrézniajacy sie wklad do dyscypliny nauki chemiczne, dowodzi zdolnosci
habilitanta do samodzielnego prowadzenia badan naukowych oraz moze byé¢ podstawa do
nadania stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk S$cistych i przyrodniczych w
dyscyplinie nauki chemiczne.

Ocena istotnej aktywnosci naukowej habilitanta

Lista pozostatych dokonan naukowych habilitanta obejmuje jeszcze 39 innych pozycji
(wszystkie z listy ISI), z czego 15 opublikowanych przed doktoratem. Zagadnienia poruszane
tych publikacjach, zgodnie z dokumentacja, moga by¢ podzielone na 5 obszarow
tematycznych:

1. Wizualizacja enzymoéw proteolitycznych za pomoca fluorescencyjnych markerow
chemicznych. (tematyka habilitacji, 6 innych prac)

2. Profilowanie specyficznosci substratowej enzymow proteolitycznych za pomoca
kombinatorycznych bibliotek substratow fluorgenicznych. (9 prac )

3. Badanie udziatu kaspaz w procesie pyroptozy, tj. programowanej $mierci komorki
wywolujgcej reakcje zapalng. ( 2 prace)

4. Proleki aktywowane przez enzymy proteolityczne ( 1 praca aprzegladowa w FEBS
Journal)

5. Projektowanie i synteza nowych pochodnych kwasu betulinowego zawierajacych
nienaturalne aminokwasy o dziataniu przeciwnowotworowym i przeciwzapalnym (3
prace).

Aktywnos$¢ naukowa i ,,wydajno$¢” habilitanta jest zatem bardzo dobra, zwazywszy krotki
okres (6 lat) jaki minat od doktoratu. Publikacje zamieszczono w glownych czasopismach
branzowych o obiegu §wiatowym, ich poziom jest dobry lub b. dobry. Udziat habilitanta w
niektérych pracach byl nieznaczny (5%) ale sa tez w wykazie samodzielne przeglady.
Wysoko oceniam proby wykorzystania eksperckiej wiedzy np. peptydéw z nienaturalnymi
aminokwasami i na temat proteaz do ,atakowania” nowych, ciekawych i trudnych
probleméw naukowych. Habilitant ma szczescie pracowaé w bardzo stymulujagcym otoczeniu

(zesp6t prof. M. Draga, dobre projekty migdzynarodowe), ale nie mam watpliwosci, ze Jego



wysitki 1 pomystowos¢ byly istotne do rozpoczecia tylu nowych i obiecujacych projektow.
Szersze tlo tematyczne jego badan zaliczam ,,in plus” w ocenie dr Marcina Porgby jako

przysztego samodzielnego badacza.

Ocena osiagnie¢ dydaktycznych i organizacyjnych

Dr M. Pore¢ba jako asystent prowadzit regularne zajecia na kierunku ,,Chemia” oraz kierunku
,,Biotechnologia”. Opracowat samodzielnie dwa kursy dla studentéw: ,,Chemia Biologiczna —
Laboratorium” oraz ,,Fluorescence Spectroscopy and Bioimaging” (wyktad + laboratorium)
na specjalnosci MONABIPHOT w ramach Europejskich Studiow Magisterskich Erasmus
Mundus (EMMC) — w jezyku angielskim. Byt opiekunem 12 prac inzynierskich. Obecnie
opiekuje si¢ 3 magistrantami i 3 osobami przygotowujacymi projekty inzynierskie. Moim
zdaniem cenne i wlasciwe jest to, ze tematyka tych prac dyplomowych zwigzana jest $cisle z
badaniami naukowi i projektami NCN habilitanta. Innym, wartym wyrdznienia, akcentem jest

wprowadzenie do dydaktyki ¢wiczen z analizy biatek przy pomocy cytometru masowego.

Dr M. Porgba wnidst tez zauwazalny wktad w ksztalcenie mlodych kadr naukowych: w
latach 2013-2017 wspierat nieformalnie opieke naukowa nad mgr Wioletta Rut, (doktorantka
prof. M. Draga), za$§ obecnie jest formalnym promotorem pomocniczym dla mgr Katarzyny
Groborz, (od 2016) oraz Natalii Horbach, (od 2019).

Dzialalnos¢ dydaktyczng dr Marcina Porgby oceniam jako bardzo dobra. Wida¢, ze nie
ucieka On od dydaktyki, ale tez nie jest to Jego gltdéwna aktywnos¢, czy ,,oczko w glowie”.
Plusem jest silna koncentracja na uczeniu zagadnien bardzo dobrze znanych habilitantowi, co
zawsze sprzyja studentom. Minusem jest brak zaje¢ (przynajmniej nie widz¢ w wykazie) czy
wyktadow o szerszym profilu chemicznym (typu ,,synteza organiczna” czy ,,chemia ogdlna”).
By¢ moze na to przyjdzie czas na etapie ,,profesorskim”. Nadmierne, rutynowe obcigzenia
dydaktyczne przyniostyby z pewnoscig obnizenie ,,temperatury naukowej”, a tego nikt w tym

przypadku by nie chcial.

Osiagniecia organizacyjne habilitanta, na tle innych znanych mi 0s6b na tym etapie rozwoju
akademickiego, sg skromne. Dr M. Porgba uczestniczyl w organizacji 2 konferencji
naukowych. Do tego dzialu zaliczylbym jednak kierowanie wieloma grantami czy to FNP
(Juventus) czy NCN, oraz aplikowanie o granty. Spoteczna praca nad polepszaniem jakos$ci

wnioskow grantowych kolegow tez dobrze $wiadczy o zaangazowaniu habilitanta w
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podnoszenie poziomu badan na wiasnej uczelni. Doba ma tylko 24h i nie uwazam tego

stabego punktu za przeszkode w uzyskaniu kolejnego stopnia naukowego.

Osiagniecia popularyzujace nauke w przypadku dr M. Por¢by sg znakomite. W latach
2011-2015 oraz w roku 2019 w ramach kilku edycji Dolno$laskiego Festiwalu Nauki
przeprowadzit On ponad 40 wyktadow popularnonaukowych (Wroctaw, liczne okoliczne
miasta) dla uczniéw szkét podstawowych i ponadpodstawowych z cyklu: ,,Co Einstein
powiedziat swojemu fryzjerowi?” oraz ,,Co Pan na to, Panie Feynman?”. Zaangazowanie to

zostato zauwazone 1 docenione lokalnymi nagrodami.

Inne informacje
Habilitant nie ma Zadnych osiaggnie¢ w dziedzinie zgtoszen patentowych czy wdrozen

lub rozwiazan technicznych. Ma do$wiadczenie w kierowaniu projektami badawczymi i mini-
zespotami. Wykaz wystapien konferencyjnych kandydata do stopnia naukowego jest
przyzwoity. Byt zapraszany z referatami do wielu osrodkow krajowych i kilku zagranicznych,
wystepowat tez z referatami na konferencjach specjalistycznych. Ma dobrze rozwinigta

wspoOtprace migdzynarodowa i krajowa.

Reasumujgc ocene istotnej aktywnosci naukowej dr Marcina Poreby, stwierdzam, ze

jest ona bardzo dobra. Dorobek publikacyjny jest spory i dobrej jakosci. Dokonania sa

zauwazone w literaturze §wiatowej, a liczba cytowan tych publikacji bedzie rosna¢.

Nagrody i wyréznienia

Dr M. Porgba zdobyt co najmniej 8 nagrod i wyrdznien (m.in. START), co nie jest wynikiem
tak powszechnym ws$rod znanych mi habilitantéw. Osobiscie zwrocilbym uwage na
stypendium Stypendium Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego dla Wybitnych Mtodych
Naukowcow z roku 2017. Stypendiow tych w dziale nauk chemicznych jest w skali kraju mato i
sa one b. prestizowe. Warte odnotowania w tym miejscu jest tez to, ze w 2015 roku, jako jedyna
osoba z Polski, Dr M. Porgba zdobyt stypendium Marie Sktodowska-Curie Global Fellowship na
realizacj¢ stazu podoktorskiego poza granicami Europy. Stazu byt owocny - habilitacja powstala

w duzej mierze dzieki badaniom prowadzonym w Kalifornii.
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Konkluzja

Zwazywszy Na poziom i jako$¢ wynikow naukowych przedstawionych w osiggnigciu
habilitacyjnym, czyli cyklu prac H1-H1l1, z wytaczeniem pracy H5 (bioRxiv),
opublikowanych w renomowanych czasopismach przy powaznym wkladzie habilitanta,
bardzo dobrg aktywno$¢ naukowsg i osiggni¢cia dydaktyczne, w tym sprawowanie funkcji
promotora pomocniczego w dwoch przygotowywanych rozprawach doktorskich, kierowanie
grantami naukowymi oraz dorobek popularyzatorski, stwierdzam, ze osiggnigcia te spetniaja
w zupelnos$ci wymagania sformutowane w Ustawie z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach
naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (dz. U. nr 65, poz.
595 z pézn. zm., Dz. U. z 22 grudnia 2014, poz. 1852 — tekst jednolity). Z braku
odpowiedniego dokumentu lokalnej rady dyscypliny precyzujacego nowe Kryteria
habilitowania na Wydziale Chemicznym Politechniki Wroctawskiej, opinia moja oparta jest o
kryteria zwyczajowe, w tym, o0 Kryteria podane w rozporzadzeniu Ministra z dnia 1 wrze$nia
2011 (Dz.U. nr 196, poz. 1165).

Biorac pod uwage caloksztalt dorobku dr Marcina Pore¢by i dane przedstawione w
niniejszej recenzji, w tym oryginalng czes¢ osiagniecia habilitacyjnego jakim jest cykl
publikacji H1:H11 (-H5), uwazam, ze spelnione sa wymagania uzasadniajace nadanie dr.
Marcinowi Pore¢bie stopnia doktora habilitowanego nauk chemicznych w dyscyplinie
nauki chemiczne i wnosz¢ do Komisji do Spraw Stopni Naukowych Politechniki
Wroclawskiej w dyscyplinie Nauki Chemiczne 0 nadanie tego stopnia. Moim zdaniem

habilitant dowiddt, iz posiada samodzielnos¢ naukowa.

Zdaje sobie sprawe, iz takie rezultaty nie bytby mozliwe bez swietnych i powszechnie znanych
mentorow i pracy zespotowej. Jednak mam tez przekonanie, ze sukcesy bytby mniejsze, bez
Wkladu intelektualnego i pracy habilitanta. Dlatego, ze wzgledu na znacznie osiggnietych W
krotkim czasie wynikow, wysokq wydajnos¢ naukowq, publikowanie w b. dobrych i
znakomitych czasopismach, wnosze o wyrdznienie osiggniecia habilitacyjnego dr Marcina

Poreby, zgodnie z panujgcymi na Politechnice Wroclawskiej zwyczajami.
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