Protokol z posiedzenia Komisji ds. habilitacji dr. Beaty Marii Wielgus-Kutrowskiej
powolanej przez Centralng Komisj¢ ds. Stopni i Tytuléw
w dniu 4 wrze$nia 2014 r.

W dniu 19 stycznia 2015 roku Komisja Habilitacyjna odbyla wideokonferencj¢, w ktorej
uczestniczyli:
1. Przewodniczacy Komisji — Prof. dr hab. Piotr Zielenkiewicz — Instytut Biochemii i
Biofizyki PAN
2. Sekretarz Komisji — Prof. dr hab. Pawel Kowalczyk — Uniwersytet Warszawski
3. Recenzent Komisji — Prof. dr hab. Wojciech Froncisz — Uniwersytet Jagiellonski
4. Recenzent Komisji — Prof. dr hab. Wiestaw Gruszecki — Uniwersytet Marii Curie-
Sklodowskiej w Lublinie
5. Recenzent Komisji — Prof. dr hab. Ryszard Stolarski — Uniwersytet Warszawski
6. Cztonek Komisji — Prof. dr hab. Antoni Kocot — Uniwersytet Slaski w Katowicach
7. Czlonek Komisji — Prof. dr hab. Marek Trippenbach — Uniwersytet Warszawski.
Komisja zapoznala si¢ z recenzjami osiagni¢gcia naukowego pt.: "Znaczenie
oligomeryzacji dla aktywnosci enzymatycznej trimerycznych fosforylaz nukleozydéow
purynowych — badania biofizyczne z wykorzystaniem klasy inhibitorow multisubstratowych "

1 stwierdzila, ze wszystkie trzy recenzje sg jednoznacznie pozytywne.
W wyniku obrad Komisja przyjeta w glosowaniu jawnym jednoglosnie nastepujaca uchwate:
Uchwala Komisji ds. habilitacji dr. Beaty Marii Wielgus-Kutrowskiej

Po zapoznaniu si¢ z osiggni¢gciem naukowym pt. ,,Znaczenie oligomeryzacji dla
aktywnosci enzymatycznej trimerycznych fosforylaz nukleozydéw purynowych -
badania biofizyczne z wykorzystaniem klasy inhibitorow multisubstratowych”,
stanowigcym cykl dziewigciu publikacji, z autoreferatem, wykazem opublikowanych
prac naukowych i referatéow, informacja o dzialalnosci dydaktycznej i innej zwigzanej
z fizyka, oSwiadczeniami dotyczacymi indywidualnego wkladu habilitantki,
oswiadczeniami wspolautoréw i trzema recenzjami oraz po przeprowadzeniu dyskusji,
Komisja wnioskuje do Rady Wydzialu Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego o nadanie
dr Beacie Marii Wielgus-Kutrowskiej stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk

fizycznych, w dyscyplinie fizyka.



Uzasadnienie

Dr Beata Maria Wielgus-Kutrowska ukonczyta studia na Wydziale Fizyki
Uniwersytetu Warszawskiego w roku 1993. Prace magisterska pt.: ,,Badanie oddziatywania
fosforylazy nukleozydéw purynowych z rybozydem nikotynamidu. Badania metodami
spektroskopowymi” wykonala pod kierunkiem dr hab. Ewy Kulikowskiej. Stopien doktora
otrzymatla takze na Wydziale Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego w roku 1999 na podstawie
rozprawy doktorskiej pt: ,Fosforylazy nukleozydow purynowych —  wlasciwosci
fizykochemiczne oraz mechanizm oddziatywania z ligandami”. Promotorem rozprawy

doktorskiej byt prof. David Shugar.

Od roku 1999 dr Wielgus-Kutrowska jest zatrudniona na Wydziale Fizyki Uniwersytetu

Warszawskiego, w pierwszym roku na stanowisku inzynieryjno technicznym, a od roku 2000
jako adiunkt.

W roku 2003 odbyla staz podoktorski w University of Notre Dame w USA, ponadto
kilkakrotnie wyjezdzata na krétkoterminowe staze na Freie Universitit w Berlinie, Kansas State

University w USA oraz do Ecole Polytechnique Fédérale de Lausanne w Szwajcarii.

W sumie dr Beata Maria Wielgus-Kutrowska jest wspotautorka 35 oryginalnych prac
naukowych, cytowanych (wg. bazy Web of Science) 314 razy. Indeks Hirscha publikacji dr.
Wielgus-Kutrowskiej wynosi 9. W ocenie komisji liczba publikacji oraz dane bibliometryczne
nie odbiegaja od sredniej w tej dziedzinie fizyki i upowazniajg do nadania stopnia doktora

habilitowanego.

Przedstawione do oceny osiagnigcie naukowe dotyczy badan biofizycznych podstaw
funkcjonowania szerokiej klasy bialek enzymatycznych — trimerycznych fosforylaz nukleozydow

purynowych (PNP, ang. purine nucleoside phosphorylase).

Osiaggniecie naukowe stanowi cykl dziewigciu prac naukowych opublikowanych w
czasopismach: Journal of Molecular Biology, Biochimica et Biophysica Acta, Biophysical
Chemistry, Protein Expression and Purification, Federation of European Biochemical Societes
Journal, Biochemical and Biophysical Research Communications (2 prace), Bioorganic &
Medicinal Chemistry i Archives of Biochemistry and Biophysics, o impact factor

zawierajacym si¢ miedzy 1.5 a 4.5.



Nadestane trzy recenzje konczg si¢ stwierdzeniem, ze dr Beata Maria Wielgus-Kutrowska
spelnia kryteria okres$lone przez ustawe o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz
stopniach i tytule w zakresie sztuki i popieraja wniosek o nadanie jej stopnia naukowego

doktora habilitowanego.

Prof. Wieslaw Gruszecki pisze w recenzji ,Problem naukowy zwigzany z rolg
oligomeryzacji biatek funkcjonalnych w ich aktywnosci biologicznej, w tym enzymatycznej,
jest w mojej ocenie niezwykle interesujacy 1 zwigzany z wieloma otwartymi pytaniami, co
pozwala analizowa¢ dorobek habilitacyjny dr Wielgus-Kutrowskiej w kategorii waznych oraz
aktualnych probleméw poznawczych. Przeprowadzone badania, stanowig w mojej ocenie
doskonaly przyktad bardzo dobrze zaprojektowanych prac eksperymentalnych, prowadzonych
na gruncie fizyki eksperymentalnej, dedykowanych wyjasnieniu problemu, istotnego z punktu
widzenia poznania elementarnych mechanizméw molekularnych zwigzanych 2z
funkcjonowaniem w organizmach zywych waznej klasy bialek enzymatycznych" i dalej
"W dorobku habilitacyjnym Kandydatki wyr6zni¢ chcialbym jeden szczegdétowy wynik
wskazujacy na mechanizm aktywnosci katalitycznej enzymu PNP wyizolowanego z bakterii
Cellulomonas, polegajacy na formowaniu wigzania wodorowego N'-H...Glu204. Tego typu
wiedza jest zwykle najbardziej oczekiwang od biofizykéw i biologow strukturalnych”. W
koncowej czgsci recenzji Recenzent zauwaza: "Dorobek naukowy dr Beaty Marii Wielgus-
Kutrowskiej prezentuje si¢ roéwniez, moim zdaniem, bardzo okazale w $wietle
wspolczynnikow  scientometrycznych: 36 prac opublikowanych w czasopismach
specjalistycznych o migdzynarodowym zasiggu, z czego 28 prac po doktoracie; catkowita
liczba cytowan wedlug bazy Web of Science 292 (224 bez autocytowan), przy indeksie
Hirscha rownym 9. Wyniki te potwierdzaja nie tylko znaczny dorobek badawczy Habilitantki
ale wskazuja roéwniez na istotny rezonans Jej aktywnosci naukowej w miedzynarodowym

srodowisku specjalistow.”

Prof. Ryszard Stolarski pisze ,.Dr Beata Wielgus-Kutrowska podejmuje w rozprawie
habilitacyjnej kluczowe zagadnienia dla pelnej charakterystyki funkcjonowania
trimerycznych fosforylaz nukleozydéw purynowych PNP. Zbiér dziewigciu prac
stanowiacych osiggnigcie naukowe jest zwarty tematycznie jesli chodzi o obiekty badawcze,
trimeryczne enzymy PNP z réznych organizmoéw i ich mutanty, oraz prezentuje wyniki
uzyskane przy zastosowaniu bardzo szerokiej klasy metod biofizycznych (...) Za

najwazniejsze osiagnigcia catej rozprawy (...) uwazam:



(A) Wyjasnienie znaczenia trimerycznej struktury czwartorzedowej w stabilizacji struktury
natywnej jako niezbednego warunku dla funkcjonowania enzyméw PNP.

(B) Rozstrzygniecie hipotezy silnej kooperacji negatywnej miedzy podjednostkami PNP i
wykazanie, ze jest to artefakt polegajacy na zwigzaniu ligandu w czesci centrow aktywnych
podczas nadekspresji biatka w systemie bakteryjnym.

Oba rezultaty wydajg si¢ mie¢ kluczowe znaczenie dla charakterystyki funkcjonowania biatek
PNP na poziomie molekularnym.” I dalej ,,Osiagniecia naukowe rozprawy oceniam
pozytywnie. Grupuje prace o tematyce istotnej z punktu widzenia wspdtczesnego nurtu badan
makromolekularnych, ktére wnoszg znaczacy wkiad w zrozumienie funkcjonowania szerokiej
klasy enzymdéw o potencjalnym znaczeniu w projektowaniu $rodkow immunosupresyjnych.
Mozna stwierdzi¢, ze dr Beata Wielgus-Kutrowska wykazuje cechy samodzielnego badacza
jesli chodzi o dorobek naukowy, zainteresowania badawcze, aktywnos¢ w organizowaniu
warsztatu badan 1, co bardzo wazne, w umiejetnosci stosowania szerokiej gamy
doswiadczalnych metod biofizycznych w analizie zagadnien stanowigcych przedmiot badan.",
Prof. Stolarski podkresla rowniez, ze ,Dr Beata Wielgus-Kutrowska jest aktywnie
zaangazowana w dziatalno$¢ dydaktyczna dla otwartego ostatnio na Wydziale Fizyki nowego
kierunku 'Zastosowania fizyki w biologii i medycynie', a konkretnie dwoch z pieciu
specjalnosci tego kierunku: 'Biofizyka molekularna' i 'Projektowanie molekularne i
bioinformatyka'. Oprécz prowadzenia zajec¢ laboratoryjnych i wyktadéw, habilitantka czynnie
wspoluczestniczyla w  tworzeniu programow  dydaktycznych obu specjalnosci i
przygotowywaniu nowych zaje¢, ¢wiczen na pracowniach i kursowego wykladu z
¢wiczeniami rachunkowymi 'Metody biofizyki molekularnej'. Z dziatalnoscia dydaktyczna
wigze si¢ duze zaangazowanie w popularyzacji nauki podczas 'Letnich Szkot Fizyki', kursow
'‘Uniwersytetu Otwartego' i 'Festiwalu Nauki', a takze publikacjach popularnonaukowych w

czasopi$mie 'Wiedza i Zycie'".

Prof. Wojciech Froncisz pisze w swojej recenzji: ,,Przedstawione w cyklu publikacji badania
stanowig logiczny cigg doswiadczen nad tym enzymem, poczawszy od opracowania metody
jego uzyskiwania w ilosciach niezbednych do przeprowadzenia zaplanowanych badan, np.
kalorymetrycznych az po seri¢ do$wiadczen biofizycznych, ktore podwazyly istniejace w
literaturze naukowej koncepcje silnej negatywnej kooperacji pomiedzy trzema
podjednostkami tego trimerycznego enzymu, wyjasnily, ze przyczyng blednego postulowania
wigzania si¢ inhibitora tylko do jednej podjednostki trimerycznego PNP jest okupowanie

miejsc  wigzacych pozostalych podjednostek przez hipoksantyng, wyjasnienie, ze



oligomeryzacja stabilizuje natywng form¢ tego enzymu zapewniajac jej aktywnosé
biologiczna.”. Dalej prof. Froncisz zaznacza ,Najwigkszy wktad dydaktyczny habilitantki to
uczestnictwo w tworzeniu nowego kierunku studiéw Zastosowanie Fizyki w Biologii i
Medycynie, prowadzenie na tym kierunku zaje¢ praktycznych jak i opracowanego przez
siebie wykladu z metod biofizyki molekularnej oraz skryptéw do czesci zajec. (...)
Przedstawione do oceny materialy pozwalaja na stwierdzenie, ze dzialalnos¢ dr Wielgus-
Kutrowskiej nie ogranicza si¢ tylko do dziatalnosci czysto naukowe;j i dydaktycznej. Byta ona
gleboko zaangazowana w szereg dzialan organizacyjnych stuzacych rozwojowi bazy

badawczej i dydaktycznej Wydziatu Fizyki UW.”.

Recenzje zawierajg tez pewne uwagi krytyczne oraz komentarze.

Prof. Froncisz formutuje nastepujaca watpliwos¢: ,,Bardzo trudnym problemem do
rozstrzygnigcia jest udzial w awansie naukowym habilitantki osiggnie¢ dr Katarzyny Breer.
Obroniona w 2011 r. rozprawa doktorska dr Breer nosi tytut ,,Biofizyczne podstawy dziatania
fosforylaz nukleozydéw purynowych - badania biatka niezmodyfikowanego i mutantow”, jej
promotorem byta dr hab. Maria Agnieszka Bzowska. Tytul rozprawy sugeruje nakladanie sie
problematyki doktoratu dr Breer z osiggnigciem naukowym habilitantki. (...)
Symptomatyczny jest fakt, ze w trzech z dziewigciu publikacji habilitantki pierwszym
autorem jest wiasnie doktorantka.” Watpliwos¢ ta zostata wnikliwie przedyskutowana przez
czlonkéw Komisji. W konkluzji uznano, ze na przedstawione osiggniecie naukowe skladaja
si¢ prace wieloautorskie, co zawsze stwarza trudnosci dotyczace ustalenia wkladu
poszczegdlnych autoréw. Glownym wspolpracownikiem dr Wielgus-Kutrowskiej jest od lat
dr hab. A. Bzowska. Komisja uznata, ze oceniane osiagniecie naukowe zostalo wydzielone z
ich wsp6lnych prac w taki sposob, ze wiodaca rola dr Wielgus-Kutrowskiej nie budzi
watpliwosci. Zdecydowano nie przywiazywaé nadmiernej uwagi do kolejnosci autoréw
poszczegolnych publikacji i przyja¢ do wiadomosci oswiadczenia dr Wielgus-Kutrowskiej
oraz dr Breer dotyczace ich wkladu w poszczegdlne prace. Komisja zwrécita rowniez uwage,
ze dorobek publikacyjny dr Wielgus-Kutrowskiej poza przedstawionym osiggnigciem
naukowym jest bogaty i czg¢$¢ tych publikacji mogtaby rowniez wejs¢ w sktad recenzowanego

osiagniecia.

Pozostale, drobne uwagi krytyczne maja charakter czysto merytoryczny. Prof. Stolarski, w
odniesieniu do pierwszej publikacji sktadajacej si¢ na osiagniecie naukowe, formutuje zarzut

dotyczacy "braku dyskusji réznicy o czynnik 10 wartoéei statych dysocjacji wyznaczanych



metodami miareczkowania fluorescencyjnego i miareczkowania kalorymetrycznego."
Zauwaza rOwniez, ze "W poréwnaniu ze znaczacymi osiggnigciami w badaniach
heksamerycznych enzyméw PNP, wyniki badan GFP nalezy oceni¢ bardziej krytycznie. Poza
pierwsza, dwuautorskg pracg dr Beaty Wielgus-Kutrowskiej i prof. Patrici Clark w 2004 r. w
bardzo dobrym czasopismie Biophysical Journal z wynikow uzyskanych podczas stazu
zagranicznego, kontynuacja badan GFP po powrocie do Polski ciggle nie doczekata sig
bardziej spektakularnych osiggnigé." Prof. Froncisz pisze "Przedstawione przez habilitantke
prace, jako jednotematyczny cykl rozprawy ukazaly si¢ w renomowanych czasopismach
naukowych, a wigc przeszly przez rece kompetentnych recenzentow. Swiadczy to o ich
wysokim poziomie naukowym. Moja jedyna uwaga dotyczy srodowiska, w jakim zostaty
przeprowadzone doswiadczenia, byly to zbuforowane roztwory wodne. Wiemy jednak, ze we
wnetrzu komorek biologicznych istnieje $rodowisko molekularnego zattoczenia, ktore moze

mie¢ duzy wplyw na asocjacj¢ molekut. Warto o tym pamigta¢ w planowaniu przyszlych

eksperymentow."

Poza wspomnianymi wyzej uwagami krytycznymi, recenzenci wysoko oceniajg

przedstawione osiggniecie naukowe dr Wielgus-Kutrowskie;j.

Jednoznacznie pozytywna oceng habilitacji i dorobku naukowego dr Wielgus-Kutrowskiej

wyrazajg tez zgodnie wszyscy trzej recenzenci we wnioskach konicowych swoich opinii, ktére

przytaczamy w catosci.

Prof. W. Froncisz: "Podsumowujac caloksztalt osiagnig¢ dr Wielgus-Kutrowskiej w
dzialalnosci naukowej, dydaktycznej, popularyzatorskiej, organizacyjnej i w zakresie
wspolpracy miedzynarodowej mozna stwierdzi¢, iz mimo wypunktowanych uwag

krytycznych zostaty spelnione warunki do nadania jej stopnia doktora habilitowanego."

Prof. W. Gruszecki: " W moim przekonaniu, wysoka aktywnos¢ badawcza, dr Beaty Marii
Wielgus-Kutrowskiej oraz uzyskane przez Nig wyniki naukowe po uzyskaniu stopnia doktora,
w szczego6lnosci te zawarte w ramach wyréznionego z dorobku osiggnigcia naukowego, tak w
aspekcie ilosci jak i poziomu merytorycznego, w pelni uzasadniajg starania o uzyskanie
stopnia doktora habilitowanego nauk fizycznych. Uprzejmie prosz¢ Komisje Habilitacyjna
oraz wysoka Rad¢ Wydzialu Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego o przyjecie mojej

pozytywnej rekomendacji tego wniosku."



Prof. R. Stolarski: "Przedstawione do oceny osiggnigcie naukowe p.t. ,Znaczenie
oligomeryzacji dla aktywnosci enzymatycznej trimerycznych fosforylaz nukleozydow
purynowych - badania biofizyczne z wykorzystaniem klasy inhibitorow multisubstratowych”
oraz caloksztalt aktywnosci naukowej, w tym pozostala cz¢$¢ dorobku naukowego dr Beaty
Wielgus-Kutrowskiej oraz jej osiggnigcia dydaktyczne speiniaja w mojej opinii wszystkie

podstawowe kryteria stawiane kandydatom do stopnia doktora habilitowanego."

Podsumowujac Komisja stwierdza, ze habilitantka spelnia ustawowe wymagania

stawiane kandydatom do stopnia naukowego doktora habilitowanego.
Podpisy :
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Prof. dr hab. Marek Trippenbach




