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Recenzja caloksztaltu dorobku naukowego, osiagni¢é wynikajacych z ustawy oraz
dzialalno$ci dydaktycznej i organizacyjnej dr inz. Wioletty Rut, przygotowana w celu

przeprowadzenia post¢powania habilitacyjnego

1. Dane osobowe oraz rozwéj naukowy i zawodowy

W 2012 r. Pani dr inz. Wioletta Rut uzyskala tytul inzyniera biotechnologii (specjalno$é:
analiza i oczyszczanie produktow biotechnologicznych, dyplom z wyréznieniem) nadany przez
Wydzial Chemiczny Politechnika Rzeszowskiej na podstawie pracy pt. ,Oligoeterole z
roztword0w melaminy w wyzszych hydroksymetylowych pochodnych ketonu etylowo-
metylowego”, przygotowanej pod kierunkiem dr inz. Doroty Glowacz-Czerwonki. Dalszy
przebieg kariery zawodowej Habilitantki mial miejsce w uznanym na arenie krajowej i
mi¢dzynarodowej zespole badawczym prof. dr hab. Marcina Draga, co niewatpliwie
przyczynito si¢ do osiggnigcia przez Habilitantke wysokiej pozycji w nauce. Pod kierunkiem
prof. dr hab. Marcina Draga przygotowata prace magisterskg pt. ,.Okreslanie specyficznosci
substratowej legumainy przy uzyciu substratow fluorogenicznych” i w roku 2013 uzyskata tytul
magistra inzyniera biotechnologii (specjalno$é: biologia molekularna i biokataliza, dyplom z
wyr6znieniem) na Wydziale Chemicznym Politechniki Wroctawskiej. Zainteresowania
naukowe Habilitantki zaowocowaly rowniez wyrézniong rozprawa doktorskg pt.
.Zastosowanie naturalnych i nienaturalnych aminokwaséw w otrzymywaniu aktywnych i
specyficznych markeréw dla proteaz cysteinowych i treoninowych”, na podstawie ktorej
uzyskata w roku 2018 tytut doktora nauk chemicznych w dyscyplinie Chemia. W latach 2016-
2021 Habilitantka pracowata na Politechnice Wroclawskiej jako asystent naukowy, natomiast
od pazdziernika 2021 — jako adiunkt badawczo-dydaktyczny. W lipcu 2022 roku Habilitantka
odbyla staz naukowy w Pracowni Neurobiologii Instytut Biologii Doswiadczalnej im. M.
Nenckiego PAN w Warszawie, ktorej kierownikiem jest prof. Leszek Kaczmarek. W dorobku

Habilitantki brak jest stazu zagranicznego czy cho¢by dtugoterminowego stazu krajowego.
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2. Dorobek naukowy

Laczny wspotczynnik IF publikacji Pani dr Anny Mrozek-Wilczkiewicz wynosi wedtug bazy
JCR 235,561 (zgodnie z rokiem opublikowania), co przeklada si¢ na 4000 punktow MNiSW.
Indeks Hirscha wedtug bazy Web of Science wynosi 16 a liczba cytowan bez autocytowan
wynosi wedhug tej samej bazy 740. Sa to wyr6zniajgce sie a nawet imponujgce parametry
bibliograficzne, biorac pod uwage dziesiecioletni staz Habilitantki w nauce. Habilitantka
publikuje w wiodacych czasopismach ze swojej dziedziny i wigkszos¢ jej prac jest bardzo
dobrze cytowana. Uzupelnieniem jej dorobku naukowego jest migdzynarodowe zgloszenie

patentowe, ktdrego dokonata wraz z prof. dr hab. Marcinem Dragiem.

Zainteresowania badawcze Habilitantki koncentruja sic wokot obrazowania aktywnosci
proteaz, w szczegolnosci proteaz wirusowych. Podkresli¢ nalezy, ze prowadzone przez
Habilitantk¢ badania majg charakter interdyscyplinarny. Habilitantka z powodzeniem laczy
wiedz¢ z zakresu chemii organicznej (synteza peptydéw, inhibitoréw i markerow
chemicznych), biochemii (kinetyka reakcji enzymatycznych, wizualizacja bialek), biologii
molekularnej (hodowle komérkowe) oraz mikroskopii konfokalnej. Jest to godne uznania w
swietle powszechnego we wspélczesnej nauce trendu do wysokiej specjalizacji badaczy i
swiadczy o wielostronnym przygotowaniu warsztatu badawczego Habilitantki do prowadzenia

samodzielnych badan naukowych oraz kierowania wlasnym zespolem badawczym.

Przed obrona rozprawy doktorskiej Habilitantka opublikowata 9 prac, w tym dwie jako
pierwszy autor. Brakuje w autoreferacie krotkiego omowienia wynikéw otrzymanych w tych
pracach, co pozwoliloby fatwiej poréwnaé dorobek Habilitantki przed i po uzyskaniu stopnia
doktora. Po obronie pracy doktorskiej Habilitantka opublikowata 6 prac (H1-H6), zgtoszonych
jako osiggniecie habilitacyjne oraz 15 dodatkowych prac (S1-S15).

Tematyka prac badawczych Habilitantki jest nie tylko ciekawa z punktu widzenia
poznawczego, ale tez bardzo aktualna i majaca wyrazny aspekt aplikacyjny. Proteazy, ktorymi
zajmuje si¢ Habilitantka to wazne cele molekularne, m.in. w chorobach nowotworowych i
wirusowych, w tym w zwalczaniu koronawirusa SARS-CoV-2. Ponadto, opracowanie
selektywnych narzedzi chemicznych wobec proteaz pozwala na szybka diagnostyke, co jest
istotne zwlaszcza w przebiegu chordb wirusowych. Habilitantka przedstawila te zagadnienia

w dos¢ krétkim, ale treSciwym wstepie do autoreferatu.

Podkreslenia warty jest fakt, ze Habilitantka ma znaczgce doswiadczenie jako wykonawca i

kierownik projektow badawczych. Byla kierownikiem i wykonawcg grantu Preludium, a
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obecnie jest kierownikiem grantu Sonata i grantu Opus. Ponadto byta gléwnym wykonawcg
lub wykonawcg grantéw Opus, FOCUS i TEAM, kierowanych przez prof. dr hab. Marcina
Draga oraz kierownikiem i wykonawca trzech projektdw wewnetrznych finansowanych przez
Wydziat Chemiczny Politechniki Wroctawskiej. Ta cze$¢ dorobku naukowego Habilitantki jest
imponujaca i $wiadczy o doskonalym jej przygotowaniu do pozyskiwania finansowania

projektow badawczych.

Badania Habilitantki prowadzone sa w szerokiej wspdtpracy krajowej i zagranicznej, co
czgsSciowo rekompensuje brak dhugoterminowego stazu zagranicznego. Godnym uznania jest
fakt, ze Habilitantka udokumentowata swoje wspolprace oraz kierowanie najwazniejszymi

grantami w formie odrgbnego zatacznika.

Kolejnym sukcesem naukowym Habilitantki jest znaczaca liczba doniesien konferencyjnych,

obejmujacych takze wystapienia ustne, w tym trzy wyklady na zaproszenie.

Za swojg dzialalnos¢ naukowa Habilitantka byla wielokrotnie nagradzana. W roku 2022
otrzymata nagrod¢ im. prof. Binieckiego za opracowanie narzedzi chemicznych do
projektowania lekow, przyznang podczas konferencji ACCORD 2022 Interdisciplinary
Conference on Drug Sciences w Warszawie. W roku 2021 przyznano jej Stypendium Ministra
Edukacji i Nauki dla wybitnych miodych naukowcow, co w polaczeniu z otrzymaniem przez
nig w roku 2019 Stypendium Start Fundacji na rzecz Nauki Polskiej, czyni ja uhonorowang
najwazniejszymi w Polsce nagrodami naukowymi dla miodych badaczy. W 2020 roku
Habilitantka otrzymatla odznaczenie panstwowe za dziatalno$¢ na rzecz zwalczania epidemii
SARS-CoV-2 - Srebrny Krzyz Zastugi za zashugi w dzialalnosci na rzecz zwalczania zagrozen
biologicznych oraz w dziatalnosci naukowo-badawczej. Ponadto przed obrong pracy
doktorskiej, w roku 2017, otrzymata stypendium 17 edycji programu L’Oréal Polska Dla Kobiet
1 Nauki we wspdlpracy z Polskim Komitetem ds. UNESCO, Ministerstwem Nauki i
Szkolnictwa Wyzszego i Polska Akademig Nauk. W trakcie swojej kariery naukowej byla tez
wielokrotnie wyr6zniana Nagrodami JM Rektora Politechniki Wroctawskiej. Warto podkreslié,
ze liczba nagréd i stypendidow naukowych uzyskanych przez Habilitantke z powodzeniem

wystarczytaby dla kilku os6b i ten aspekt Jej dorobku zastuguje na wyr6znienie i uznanie.

W autoreferacie zabrakto mi jasno wydzielonych sekcji, ktore zwykle poj awiajg si¢ w tego typu
opracowaniach: celu pracy, celow szczegbotowych, najwazniejszych osiggnig¢ badawczych oraz
planéw naukowych na przysztosé. Informacje te zawarte s3 w autoreferacie w formie

rozproszonej. Rozumiem tez, ze plany badawcze to realizacja grantéw Sonata i Opus, ktérymi

Habilitantka kieruje. M




3. Dorobek naukowy stanowigcy podstawe osiagniecia

Pani dr inz. Wioletta Rut przedstawita osiagnigcie naukowe pt. ,,Obrazowanie aktywnosci
proteaz wirusowych za pomoca selektywnych narzedzi chemicznych”, na ktére sktada sie
autoreferat i 6 prac oryginalnych o tacznym wspotezynniku wptywu 50,419 (950 punktow
MNiSW). Godnym uwagi jest fakt, ze prace wchodzace w sklad osiagnigcia byly cytowane az
443 razy.

Tematyka prezentowanego osiagniecia naukowego jest wazna i aktualna a prezentowane w nim
rozwigzania sg oryginalne i nowatorskie. Czgs¢ autoreferatu przedstawiajaca osiggnigcie
naukowe sklada sie z czterech rozdziatow wstgpu oraz opisu badan wlasnych. W czesci
wstepnej Habilitantka przedstawila podstawowe informacje na temat proteaz, ich funkc;ji
biologicznej i znaczenia w medycynie. W kolejnym rozdziale Habilitantka omowita proteazy
wirusowe majgce istotne znaczenie z medycznego punktu widzenia, a wiec kodowane w
genomie retrowirusow, flawiwiruséw, koronawiruséw i herpeswiruséw. W trzecim rozdziale
czgsci wstepnej Habilitantka skupia si¢ na markerach chemicznych dla proteaz i przytacza ich
podzial na dwie gléwne klasy: markery chemiczne dziatajace jak inhibitory oraz markery
chemiczne dziatajace jak substraty. W ostatniej czesci wstgpu omowione jest obrazowanie

aktywnosci proteaz za pomoca markerow chemicznych.

Czg$¢ autoreferatu zawierajaca przedstawione w publikacjach H1-H6 wyniki badan zostata
podzielona na dwie czesci: czesé pierwsza dotyczy enzyméw deubikwitynujacych i obejmuje
publikacje H3 i H6, natomiast druga czgs¢ skupia sie na proteazach wirusowych i obejmuje
publikacje H1, H2, H4 i H5.

Autoreferat napisany jest w sposob klarowny, zwigzly i bardzo przejrzysty. Habilitantka ma
zdolnos¢ przedstawiania skomplikowanych zagadnien w jasny i logiczny sposob. Autoreferat
Jest tez doskonale zilustrowany — na podkreslenie zastuguje fakt dopasowania rysunkow z
anglojezycznych publikacji do autoreferatu w jezyku polskim. Ponadto uznanie moje budzi
dbatos¢ o precyzyjne okreslenie, ktére badania Habilitantka wykonala sama, ktore we

wspolpracy z doktorantem, a ktére wykonano w zespole prof. dr hab. Marcina Draga.

W publikacji H3, opublikowanej w uznanym czasopismie Chemical Science, Habilitantka
przedstawita wyniki badan dotyczacych opracowania selektywnych narzedzi chemicznych
umozliwiajagcych monitorowanie aktywnosci enzymoéw deubikwitynujgcych, natomiast w
publikacji H6, opublikowanej w Methods in Molecular Biology, opisata oparty na badaniach z

pracy H3 szczegétowy protokét projektowania i syntezy selektywnych narzedzi chemiczny




opartych na strukturze ubikwityny dla enzymoéw deubikwitynujacych. Publikacja H6 ma
szczegoblne znaczenie dla srodowiska naukowego, gdyz przedstawia napisany przez ekspertow
szczegbtowy laboratoryjny protokoét postepowania w celu rozwigzania okreslonego problemu
naukowego, opatrzony dodatkowo uwagami (ang. Notes), wynikajacymi z doswiadczenia
autorow. Taka praca dowodzi, ze Habilitantka wniosta do dorobku naukowego dobrze

opracowang i odtwarzalng w innych laboratoriach metodologie.

Druga cze$¢ badan whasnych obejmuje proteazy wirusowe i rozpoczyna si¢ od pracy H1, w
ktorej Habilitantka skupita si¢ na proteazie NS2B-NS3 wirusa Zika. Najwazniejszym
osiggnigciem tej pracy jest opracowanie pierwszego na $wiecie markera chemicznego, ktéry
ma znaczace powinowactwo wzgledem proteazy NS2B-NS3 wirusa Zika. Habilitantka
podkreslita takze, ze przeprowadzone badania, w tym opracowany profil specyficznosci
substratowej, to krok do przodu do zaprojektowania potencjalnych lekéw przeciwwirusowych.
W pracy H2 Habilitantka okreslita, czy proteazy NS2B-NS3 wybranych flawiwirusow
wykazuja podobna specyficznosé substratowg, co moze przetozy¢ si¢ na to, ze mogg na nie
dziata¢ te same inhibitory i leki. W wyniku przeprowadzonych badan Habilitantka stwierdzila,
ze proteazy NS2B-NS3 wirusa Zika i Zachodniego Nilu maja zblizony profil specyficznosci
substratowej, natomiast ortolog wirusa Dengi ma odmienny profil preferencji substratowej w
pozycjach P2 i P4. W pracy H3, opublikowanej w prestizowym czasopismie Nature Chemical
Biology, Habilitantka podjefa bardzo aktualng tematyke wirusa SARS-CoV-2 i wirusowej
proteazy SARS-CoV-2 MP® w poréwnaniu do tej proteazy wirusa SARS-CoV. Okazalo sig, ze
ze wzgledu na brak mutacji w miejscu aktywnym SARS-CoV-2 MP© , leki projektowane dla
SARS-CoV MP™, mogg by¢ stosowane w zakazeniu SARS-COV-2. Ponadto Habilitantka
zaprojektowata optymalna sekwencje peptydowa oraz sekwencje obejmujgcy najlepiej
rozpoznawane aminokwasy, co umozliwilo Jej synteze inhibitoréw oraz markeréw
chemicznych, ktérych aktywnos$¢ i  selektywnogé potwierdzita w odpowiednich
eksperymentach. Dodatkowo, grupa prof. Hilgenfelda okreslita strukture krystaliczna ptoteazy
MP® w kompleksie z jednym z markeréw a grupa prof. Neysa potwierdzila skutecznosé
przeciwwirusowa jednego z inhibitorow. Omawiana publikacja H5 stanowi moim zdaniem
ukoronowanie cyklu prac zglaszanych jako osiagniecie habilitacyjne i dowdd na to, ze
Habilitantka prowadzi badania rozpoznawalne na arenie mi¢dzynarodowej. Ostatnig praca
wiaczong do cyklu jest praca H4, ktéra réwniez stanowi znaczace osiagnigcie, gdyz opisuje ona

po raz pierwszy druga proteaze wirusa SARS-CoV-2 — papaino-podobna proteaze PLP®, W




pracy tej opisano selektywne substraty i nieodwracalne inhibitory dla tej proteazZy a dla

wybranych zwigzkéw odpowiednie struktury krystaliczne inhibitor-biatko.

Podkresli¢ nalezy, ze trzy z szesciu prac stanowigcych cykl habilitacyjny uzyskaly na
platformie Web of Science status prac wysoko cytowalnych (znalazty si¢ w 1% najlepszych
artykutlow w dziedzinie biologii i biochemii w oparciu o prog wysoko cytowanych publikacji

dla dziedziny i roku publikacji).

Zapoznajac si¢ z dorobkiem habilitacyjnym dr inz. Wioletty Rut, nasuneto mi si¢ jako
recenzentowi pytanie, w jakim stopniu wykorzystuje ona komputerowo wspomagane metody

projektowania do swoich badan.
4. Dzialalnos¢ dydaktyczna

Habiltantka jest zatrudniona od 1.10.2021 na stanowisku adiunkta badawczo-dydaktycznego.
Prowadzita lub prowadzi zajecia dydaktyczne podstawy chemii organicznej (zajgcia
laboratoryjne), podstaw chemii organicznej (¢éwiczenia), chemia organiczna (zajecia
laboratoryjne), chemia biologiczna (seminarium), chemia produktéw naturalnych (zajecia
laboratoryjne), metody analityczne w biotechnologii cz. II (zaj¢cia laboratoryjne) oraz
fluorescence spectroscopy and bioimaging (¢wiczenia). Pelni réwniez funkcj¢ promotora
pomocniczego w przewodzie doktorskim mgr. inz. Mikotaja Zmudzinskiego. Jest promotorem
dwoch prac magisterskich oraz byta opiekunem merytorycznym czterech prac magisterskich i

dwoch prac inzynierskich.
5. Wspélpraca z otoczeniem spoleczno-gospodarczym

Habilitantka aktywnie wspdtpracuje z otoczeniem spdieczno-gospodarczym, co z jednej strony
przeklada si¢ na popularyzacje nauki (liczne wywiady) a z drugiej na wspolprace z

komercyjnymi jednostkami.
6. Podsumowanie

Jestem pod ogromnym wrazeniem wybitnych osiggnig¢ Habilitantki, prezentowanych na tak
wielu obszarach. Dorobek naukowy, dydaktyczny i organizacyjny Pani dr inz. Wioletty Rut
spelnia z naddatkiem i w calej rozciaglosci wymagania ustawowe (art. 219 ust 1 pkt 2 Ustawy
Prawo o Szkolnictwie Wyzszym i Nauce z dnia 20 lipca 2018 roku) i zwyczajowe stawiane
przed kandydatami do stopnia doktora habilitowanego. Wnosz¢ o jej dopuszczenie do dalszych

etapow przewodu habilitacyjnego.
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