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Opinia o dorobku naukowym dr inz. Marcina Poreby ze szczegélnym
uwzglednieniem osiagnigcia naukowego opisanego w cyklu prac stanowigcych podstawe
postepowania habilitacyjnego, ktérego tematem jest ,,Opracowanie technologii

selektywnej wizualizacji enzymow proteolitycznych w aktywomie”.

Niniejsza opinie sporzadzitam w odpowiedzi na pismo Przewodniczacego Komisji ds.
Stopni Naukowych w Dyscyplinie Nauki Chemiczne Politechniki Wroclawskiej, prof. dr hab.
inz. Wojciecha Bartkowiaka, z dnia 31 lipca 2020 r. w zwigzku z postepowaniem
habilitacyjnym dr inz. Marcina Porgby, jak i powotaniem mnie przez Rade Doskonatosci
Naukowej w sklad komisji habilitacyjnej jako recenzenta. Opinia opracowana zostala na

podstawie przestanych mi materiatow, przygotowanych przez Habilitanta.

Przebieg kariery naukowej

Dr inz. Marcin Poreba uzyskal stopien doktora nauk chemicznych na Wydziale
Chemicznym Politechniki Wroctawskiej na podstawie rozprawy doktorskie] zatytulowane;j
Projektowanie i synteza bibliotek substratéw zawierajgcych naturalne i nienaturalne
aminokwasy dla ludzkich proteaz cysteinowych z grupy kaspaz i katepsyn”, ktorej
promotorem byt prof. Marcin Drag. W pazdzierniku 2014 roku Habilitant podjal prac¢ na
Wydziale Chemicznym PWr, poczatkowo jako asystent a od 2018 roku jako adiunkt. W
dokumentacji nie ma informacji o zatrudnieniu Habilitanta pomiedzy ukonczeniem studidow w
2010 roku na Wydziale Chemicznym PWr (praca magisterska wykonana pod kierunkiem
prof. M. Draga) a rozpoczeciem pracy w 2014 roku. Domyslam sig, ze w tym okresie

wykonywat prace doktorska, prawdopodobnie w ramach studiow doktoranckich.

Ocena caloksztaltu dorobku naukowego, dydaktycznego i organizacyjnego
Zainteresowania naukowe dr inz. Poreby od poczatku jego kariery naukowej zwiazane

sa z poszukiwaniem ligandow (substratow, markerow i inhibitorow) dla proteaz. Opracowang



podczas pracy doktorskiej metode profilowania specyficznosci substratowej enzymow
proteolitycznych za pomoca bibliotek substratow zawierajacych naturalne i nienaturalne
aminokwasy (metoda HyCoSul) wykorzystal nastepnie do wytworzenia markerow
chemicznych bgdacych podstawa do opracowania technologii ich selektywnej wizualizacji.
Dr inz. Marcin Porgba jest autorem lub wspotautorem 47 publikacji w czasopismach
znajdujacych si¢ w bazie JCR oraz dwdch rozdziatdow w ksigzkach. Laczny wspotezynnik
wplywu prac Habilitanta wynosi 281. Sumaryczna liczba cytowan jego prac wynosi 864 (692
bez autocytowan) a indeks Hirscha 19. Dr inz. Poreba jest rowniez wspolautorem dwoch
zgloszen patentowych, jednego krajowego i jednego miedzynarodowego.

Habilitant bral aktywny udzial w wielu miedzynarodowych i krajowych konferencjach
naukowych. Wielokrotnie otrzymywat zaproszenie do prezentacji wynikow swoich badah na
konferencjach oraz seminariach naukowych w krajowych i zagranicznych jednostkach
badawczych. Wsréd tych osrodkéw naukowych wyr6zni¢ mozna choéby Instytut Nenckiego
w Warszawie, Uniwersytet we Freiburgu, Harry Perkins Institute i Uniwersytet Zachodniej
Australii w Perth.

W 2015 roku dr Marcin Porgba, jako pierwszy naukowiec z Polski, otrzymat
prestizowy europejski grant — Marie Skiodowka-Curie Fellowship for Experienced
Researchers z programu Horyzont 2020, ktéry odbyt w grupie profesora Guya Salvesena w
Sanford Burnham Prebys Medical Discovery Institute w USA. Swoim do$wiadczeniem w
pozyskiwaniu grantéw dzielit si¢ z innymi naukowcami na konferencjach dotyczacych
promowania nauki i planowania $ciezki kariery. Oprécz stazu podoktorskiego Habilitant
odbyl takze kilka krétszych stazy (Sanford Burnham Prebys Medical Discovery Institute, La
Jolla Institute for Allergy and Immunology w USA oraz Harry Perkins Institute w Perth w
Australii). Odbyte staze i wizyty badawcze w osrodkach naukowych pozwolity mu nawigzaé
szeroka wspolprac¢ naukowa z wieloma naukowcami, co zaowocowalo licznymi wspélnymi
publikacjami.

Aktywnos¢ naukowa Habilitanta zostala zauwazona przez redaktorow wielu
czasopism naukowych o wysokim wspétczynniku oddzialywania, ktérzy prosili go o recenzje
otrzymanych artykutéw (55). Byly to miedzy innymi takie prestizowe czasopisma jak: ACS
Nano, Chemical Science, Scientific Reports, Biochemistry, Molecules, Bioconjugate
Chemistry czy Journal of Experimental & Clinical Cancer Research. Ponadto dr inz. Por¢ba
byt redaktorem edycji specjalnej: “Recent Progress in the Development of Anticancer
Prodrugs” w International Journal of Molecular Sciences oraz cztonkiem rady redakcyjnej w

Oncology Letters.



Habilitant jest dobrze rozpoznawany w srodowisku naukowym. Byl czlonkiem zespotu
ekspertow oceniajacych wnioski ztozone w Programie im. Stanistawa Ulama (Narodowa
Agencja Wymiany Akademickiej) oraz zespole ekspertow w Narodowym Centrum Nauki,
gdzie ocenial projekty w konkursach PRELUDIUM i SONATA. Recenzowal réwniez
wnioski na realizacj¢ stazy podoktorskich zlozone w ramach Narodowej Agencji Wymiany
Akademickiej, Komisji Europejskiej w programie Marie Sktodowska-Curie Fellowship oraz
Worldwide Cancer Research Found.

W mojej opinii na duze uznanie zastuguje umiejetnos¢é Habilitanta pozyskiwania
funduszy na badania. W trakcie studiow doktoranckich i po uzyskaniu stopnia doktora dr inz.
Porgba byt zaangazowany w szereg projektow badawczych, zaréwno jako wykonawca oraz
kierownik, finansowanych z réznych zrodet (NCN, MNiSW, FNP, NIH). Przed uzyskaniem
stopnia doktora kierowal dwoma grantami: PRELUDIUM i [IUVENTUS PLUS. Obecnie jest
kierownikiem dwdch projektow NCN: OPUS i SONATA.

Za swoje badania dr inz. Poreba byl wielokrotnie nagradzany. Wsréd nagrod
niewatpliwym sukcesem bylo otrzymanie Stypendium Ministra Nauki i Szkolnictwa
Wyzszego dla Najlepszych Doktorantow, Stypendium Ministra Nauki i Szkolnictwa
Wyzszego dla Wybitnych Mlodych Naukowcdw czy stypendium START Fundacji na Rzecz

Nauki Polskiej przyznane za osiggni¢cia naukowe.

Dr inz. Porgba jest pracownikiem naukowo-dydaktycznym na Wydziale Chemicznym
PWr, co zwigzane jest z prowadzeniem licznych zaje¢ dydaktycznych, zarowno wykladow jak
i ¢wiczen. Podkresli¢ nalezy, ze Habilitant stworzyl dwa autorskie kursy, Chemia Biologiczna
Laboratorium oraz Fluorescence Spectroscopy and Bioimaging. Byt opiekunem 12 prac
inzynieryjnych a obecnie jest promotorem 3 prac magisterskich i 3 inzynieryjnych.
Sprawowal rowniez opiek¢ naukowa nad doktorantka i petni role promotora pomocniczego w
dwoch toczacych si¢ przewodach doktorskich. Bardzo widoczne jest tez zaangazowanie
Habilitanta w popularyzacje nauki. W ramach kilku edycji DolnoSlaskiego Festiwalu Nauki
wyglosit ponad 40 wykladéw popularnonaukowych dla uczniéw szkot podstawowych i

ponadpodstawowych, za co dwukrotnie otrzymal nagrode Rektora Politechniki Wroctawskiej.

Z powyzszego zestawienia wida¢ wyraznie, ze aktywno$¢ naukowa dr inz. Poreby jest
wyrdzniajagca. Duza liczba publikacji i wspotczynniki wptywu czasopism, w ktorych dr inz.

Poreba publikuje, udziatl w licznych grantach krajowych i migdzynarodowych, prowadzenie



wlasnych grantow i otrzymane nagrody $wiadcza, Ze jest on aktywnym, dojrzatym badaczem

dobrze rozpoznawanym przez srodowisko naukowe.

Ocena osiagniecia naukowego

Jako podstawe postepowania habilitacyjnego dr inz. Porgba przedstawit cykl 11
publikacji powigzanych tematycznie, opublikowanych w latach 2015-2019. Oprécz jednej
pracy przegladowej, w ktorej Habilitant jest jedynym autorem, pozostale prace sg
wieloautorskie. We wszystkich tych pracach jest jednym z autoréw do korespondencji i poza
jedna, pierwszym autorem. Dwie prace sa przegladowe a jedna opublikowana w Nature
Protocols, dotyczyta zaréwno pracy doktorskiej Habilitanta, jak i wynikéw bedacych
podstawg niniejszego postepowania habilitacyjnego. Poczgtkowo moje watpliwosci
wzbudzilo umieszczenie wsérdd prac stanowigcych osiggnigcie naukowe pracy HS, ktéra nie
zostala jeszcze opublikowana, a umieszczona w serwisie bioRxiv, ktory stanowi repozytorium
preprintéw artykutow naukowych z dziedziny nauk przyrodniczych, czyli publikacji przed
procesem recenzji. Z drugiej strony, artykuly znajdujace sie¢ w bazie sa archiwizowane, majg
nadany numer DOI i mozna je cytowaé. Sprawdzitam réwniez, ze praca ta ukazala si¢
- 1 wrzesnia na stronie JACS wsréd Just accepted z numerem DOI: 10.1021/jacs.0c06762. Po
zapoznaniu sie z t3 publikacja, w ktdrej autorzy prezentuja nowatorskie podejscie do
wizualizacji aktywnosci enzyméw proteolitycznych uznatam umieszczenie jej wsréd prac
stanowigcych osiggniecie naukowe za w pelni zasadne. Nalezy podkresli¢, ze wszystkie prace
wchodzace w sklad cyklu zostaly opublikowane w prestizowych czasopismach: Chemical
Review (IF:37,37), Nature Protocols (12, 42), Chemical Science (IF:9,56) Cell Deth and
Differentiation (IF: 8,09), Cell Chemical Biology (IF: 6,74), Scientific Reports (IF: 4,12) i
Biological Chemistry (IF:3.01). Sumaryczny IF dla tych prac wynosi 107, a uwzgledniajac
prace opublikowana w JACS (IF: 14,612), 121. Prace te byly juz cytowane ponad 120 razy.
Nie mam réwniez watpliwosci, ze Habilitant petnit w ich powstaniu wiodaca rolg, co zresztg
zawarte jest w o§wiadczeniach jego oraz jego wspolautorow.

Tematyka publikacji wchodzacych w sklad osiagnigcia naukowego dotyczy
opracowania i syntezy selektywnych markerow chemicznych oraz ich zastosowania do
wizualizacji enzymo6w proteolitycznych. Autoreferat przygotowany jest niezwykle starannie i
z pewnoscig ulatwia ocene prezentowanego osiggni¢cia naukowego. Nie tylko zawiera
doskonale wprowadzenie do tematyki rozprawy ale stanowi rowniez znakomity przewodnik
po kolejnych pracach oraz pozwala oceni¢ wklad Habilitanta w poszczegdlne badania. Prace

eksperymentalne zostaly podzielone na dwie grupy, te dotyczace wizualizacji proteaz



lizosomalnych za pomocg markeréw chemicznych (H1-H5) oraz wizualizacji kaspaz z
wykorzystaniem inhibitoréw i markeréw chemicznych. Prace H10 i H11 s3 pracami
przegladowymi. Pierwsza (H10, Chemical Review) poswiecona jest projektowaniu, syntezie i
wykorzystaniu narzedzi chemicznych do badania kaspaz a druga (H11, Biological
Chemistry) koncentruje si¢ na otrzymaniu i wykorzystaniu matoczasteczkowych zwigzkow do
wizualizacji 1 badania funkcji legumainy.

W pracy H1 na przykladzie legumainy pokazano sposob, w jaki metoda HyCoSuL
moze byé wykorzystana do opracowania selektywnego markera chemicznego. Metode t¢
Habilitant stosowal w dalszych badaniach do projektowania markeréw chemicznych dla
innych enzymow proteolitycznych. Praca H2 jest pierwsza praca z cyklu poswigconego
selektywnej wizualizacji enzyméw proteolitycznych za pomocg markerow chemicznych i
dotyczy legumainy. Zaprojektowano i otrzymano marker chemiczny, ktory postuzyt do
selektywnej wizualizacji aktywnej legumainy zaréwno w zywych komoérkach jak i w lizatach
komorkowych. Badania opublikowane w pracach H3 i H4 dotyczyly opracowania metod
selektywnej wizualizacji aktywnej katepsyny L i katepsyny B w réznych komorkach
rakowych. W celu wizualizacji aktywnosci obu proteaz wykorzystano technik¢ Western
blotting oraz mikroskopie fluorescencyjng. Innowacyjne podejscie do wizualizacji enzymow
proteolitycznych zostato zaprezentowane w pracy HS5. W miejsce stosowanych dotychczas
biotynylowanych lub fluorescencyjnych markerow chemicznych zaprojektowano i otrzymano
markery znakowane stabilnymi izotopami metali przejsciowych, dzigki czemu mozliwe byto
wykorzystanie cytometrii masowej. Niewatpliwg zaleta tego podejscia jest mozliwosé
réwnoleglej analizy wielu enzyméw proteolitycznych w komérkach. Jak podaje Habilitant,
teoretycznie mozliwa jest rtownoczesna analiza ponad 50 enzymow, gdyz tyle izotopéw metali
przj$ciowych dostepnych jest komercyjnie. Stosujac powyzsze podejscie Habilitant okreslit
poziom aktywnosci legumainy, katepsyny L i katepsyny B w komorkach nowotworowych.

Druga grupa prac (H6-H9) poswigcona jest badaniom roli kaspaz w procesach
programowanej $mierci komérki przy zastosowaniu inhibitorow i marker6w chemicznych o
wysokiej selektywnosci. W pracy H8 zaproponowany zostal nowy typ inhibitoréw do
selektywnej inhibicji wybranych kaspaz, ktory opierat si¢ na oddziatywaniach inhibitor-
enzym po tak zwanej ,,primowanej” stronie miejsca aktywnego. Z kolei w pracy H9 dla
detekeji aktywnosci enzymow proteolitycznych otrzymano nowy typ substratow wewngtrznie
wygaszonych, wyposazonych w nowa parg: znacznik fluorescencyjny (donor) - grupa
wygaszajgca (akceptor). Jak pokazano, dzigki zastosowaniu tego substratu znacznie zwigksza

si¢ czuto$¢ pomiaru, co jest szczegOlnie istotne w badaniach na komodrkach.



Po zapoznaniu si¢ z cyklem prac stanowigcych podstawe postgpowania
habilitacyjnego stwierdzam, Ze zawiera on wiele waznych wynikow o duzym tadunku
nowosci naukowej. Prace te sa interdyscyplinarne i powstaly w wyniku efektywnej
wspolpracy naukowej zardwno =z partnerami zagranicznymi jak 1 z najblizszymi
wspotpracownikami. Dane zawarte w przedstawionej dokumentacji $wiadczg o wysmienitym
przygotowaniu dr inz. Marcina Poreby do roli samodzielnego pracownika naukowego,
podejmujgcego tematy badawcze wazne z punktu widzenia poznawczego, jak 1 dla

potencjalnych zastosowan medycznych.

Podsumowujac, uwazam, ze dr inz. Marcin Poreba jest badaczem posiadajagcym
sprecyzowane zainteresowania naukowe a tematyka jego badan jest aktualna, nowoczesna
oraz wielowatkowa. Habilitant prowadzi szeroka wspodtprace naukowa, ktora pomaga mu
realizowa¢ interdyscyplinarne projekty badawcze. W mojej ocenie nie budza mojej
watpliwosci jego kwalifikacje do prowadzenia samodzielnej pracy naukowej. Dzigki swoim
osiggnieciom naukowym oraz aktywnosci jest dobrze rozpoznawany w Srodowisku
naukowym. Z pelnym przekonaniem popieram wniosek Habilitanta o nadanie mu stopnia
doktora habilitowanego w dziedzinie Nauk Scislych i Przyrodniczych w dyscyplinie Nauki
Chemiczne. Dodam roéwniez, iz uwazam ze wniosek ten zastuguje na wyrdznienie zgodnie

ze zwyczajami przyjetymi na Wydziale.



