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Ocena osiggniecia oraz aktywnosci naukowej dr Sebastiana Glatta w zwigzku z jego
wnioskiem o nadanie stopnia doktora habilitowanego

I. Uwagi ogdine

Doktor Sebastian Glatt ukonczyt studia na Uniwersytecie Wiedenskim w Austrii w 2004 roku.
Tytut magistra nauk przyrodniczych uzyskat na podstawie rozprawy pt. "Characterization of
the E2-family enzymes UbcH10 and UbcH5”. Trzy lata pdzniej, rowniez na Uniwersytecie
Wiedenskim, obronit prace doktorskg zatytutowang ,Contribution of hGPR87 and ARHYV to
squamosa cel carcinogenesis”. Obie prace, zaréwno magisterska, jak i doktorska, zostaty
wyroznione. Po doktoracie Kandydat rozpoczat staz podoktorski w European Molecular
Biology Laboratory (EMBL) w Monterotondo we Wioszech i w EMBL w Heidelbergu.
W latach 2013 - 2015 byt zatrudniony w EMBL w Heidelbergu na samodzielnym stanowisku
typu staff scientist. W 2015 roku wygrat konkurs na kierownika grupy badawczej Maxa
Plancka organizowanej w Matopolskim Centrum Biotechnologii Uniwersytetu Jagiellorskiego
w Krakowie. We wrzesnia 2015 roku rozpoczat tworzenie wlasnego zespotu badawczego,
aw pazdzierniku 2018 roku zostat zatrudniony w Narodowym Centrum Promieniowania
Synchrotronowego, ktére powstato przy Uniwersytecie JagiellohAskim. Od lutego 2019 roku

petni funkcje wicedyrektora ds. naukowych Matopolskiego Centrum Biotechnologii (MCB).
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Spogladajgc z perspektywy czasu na osiggniecia dr Sebastiana Glatta, wida¢

wyraznie jego wspaniaty, dynamiczny rozwdj naukowy, a takze zelazng konsekwencje
w realizacji trudnych, ale niezwykle ciekawych i oryginalnych tematow badawczych. Doktor
Sebastian Glatt jest w chwili obecnej samodzielnym naukowcem, skutecznie zdobywajgcym
fundusze na realizacje swoich pomystéw naukowych, prowadzgcym duzy zespot badawczy,
wspotpracujgcym z wieloma grupami badawczymi pracujgcymi zaréwno w kraju, jak i za
granica. Zwraca rowniez uwage wyjgtkowe i niezwykle cenne dla catego $rodowiska
naukowego w Polsce zaangazowanie dr Sebastiana Glatta w organizacje Krajowego
Centrum Kriomikroskopii Elektronowej — laboratorium otwartego dla wszystkich naukowcéw

chcacych stosowac w swoich badaniach nowoczesne metody biologii strukturalnej.

Il. Ocena osiggniecia naukowego

Il. 1. Ocena zgodnosci z wymogami formalnymi

Jako osiggniecie habilitacyjne dr Sebastian Glatt przedstawit zbiér czterech publikacji
naukowych: trzech artykutow eksperymentalnych oraz jednej pracy przeglagdowej. Wszystkie
te artykuty ukazatly sie po doktoracie, a ich tematyka jest spdjna. Przygotowany do oceny
zestaw publikacji, pod wspdlnym tytutem ,Strukturalna i funkcjonalna charakterystyka
eukariotycznych komplekséw modyfikujgcych tRNA”, obejmuje prace eksperymentalng
opublikowang w 2015 roku w czasopismie Structure oraz dwie prace doswiadczalne, ktore
ukazaty sie w 2019 roku, jedna w Nature Communications, a druga w Science Advances.
Wchodzacy w sktad przedstawionego do oceny osiggniecia artykut przegladowy ukazat sie
w 2019 roku w bardzo dobrym i szanowanym przez naukowcow czasopismie Current
Opinion in Structural Biology. Doktor Sebastian Glatt jest autorem korespondencyjnym
w trzech z czterech zaprezentowanych jako osiggniecie naukowe artykutéw. W jednej pracy,
tej najstarszej - opublikowanej w 2015 roku, jest pierwszym autorem. Nie ma zatem
najmniejszych watpliwosci co do roli, jakg dr Sebastian Glatt odegrat w ich przygotowaniu.
Do wniosku dotgczono takze oswiadczenia wspoétautorow, w ktdrych precyzyjnie opisali oni
swoj udziat w przygotowaniu poszczegdinych publikacji. Oswiadczenie te rowniez wskazujg
na wiodacg role Kandydata w zaprojektowaniu i wykonaniu doswiadczen, a takze

interpretacji uzyskanych wynikéw i przygotowaniu manuskryptu do druku.
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Stwierdzam, ze oceniany wniosek zostat przygotowany prawidtowo, bez uchybien

formalnych i moze zosta¢ poddany ocenie merytoryczne,.

II.2. Ocena merytoryczna osiggniecia naukowego

Biatka Kti11 i Kti13 nalezg grupy czynnikdw regulujgcych dziatanie elongatora - kompleksu
zaangazowanego w modyfikacje nukleozydow w czgsteczkach tRNA. W pracy pt. ,Structure
of the Ktil1/Ktil3 Heterodimer and Its Double Role in Modification of tRNA and Eukaryotic
Elongation factor 2”, opublikowanej w 2015 roku w czasopismie Structure, okreslono
i opisano struktury drozdzowego biatka Kti13, a takze Kti13 w kompleksie z Kti11.
Wykazano, ze Kti13 przyjmuje charakterystyczng strukture domeny WD40 z siedmioma
antyrownolegtymi tahcuchami B, z wysoce zachowawczg powierzchnig gornej strony beta-
smigta. Rozwigzanie struktury kompleksu Kii13/Kti11 pozwolito scharakteryzowaé miejsca
kontaktu obu biatek. W pracy pokazano, ze miejscem bezposredniego oddziatywania Kti13
i Kti11 jest wtasnie zachowawczy rejon hydrofobowy biatka Ktil13. Wykazano takze, ze
mutacje zaburzajgce interakcje pomiedzy Kti11 i Kti13 sg wazne dla prawidtowego
funkcjonowania elongatora, co wskazuje na role heterodimeryzacji Kti11/Kti13 w
funkcjonowaniu kompleksu odpowiedzialnego za modyfikacje pojawiajgce sie czgsteczkach
tRNA. Dodatkowo autorzy omawianej publikacji wykazali takze, ze mutacje zaburzajgce
formowanie kompleksu Kti11/Kti13 ostabialy synteze dyftamidu, czyli zmodyfikowane;j
histydyny czynnika elongacyjnego eEF2. W artykule tym pokazano roéwniez, ze wszystkie
cztery reszty cysteinowe Kti11, zaangazowane w wigzanie jonu metalu, sg niezbedne dla
aktywnosci modyfikacyjnej elongatora oraz wydajnej syntezy dyftamidu. A zatem, w
omawianej pracy wykazano, ze heterodimer Kit11/Kit13 bierze udziat w regulaciji translacji na
dwa rézne sposoby: poprzez modyfikacje urydyny w tak zwanej pozycji zmiennej antykodonu
(ang. wobble), co wptywa bezposrednio na wigzanie sie tRNA do miejsca A rybosomu, a
takze dzieki zaangazowaniu w synteze dyftamidu, ktérego obecno$¢ ma wplyw na
translokacje peptydylo-tRNA z miejsca A do miejsca P. O znaczenie wynikéw, ktoére znalazty
sie w pracy opublikowanej w Structure najlepiej Swiadczy fakt, ze artykut ten zostat
omowiony w komentarzu redakcyjnym przygotowanym przez dr Wima Verseesa. Doktor
Sebastian Glatt byt gtbwnym wykonawcg opisanych w tym artykule eksperymentéw, brat

udziat w ich projektowaniu, a takze przygotowaniu pracy do druku. Jest to jedyny artykut
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z czterech przedstawionych jako osiggniecie naukowe, ktéry nie powstat we wilasnym

laboratorium dr Sebastiana Glatta w Krakowie, a pochodzi z czasow jego stazu
podoktorskiego w laboratorium kierowanym przez dr Christophera Millera z EMBL
w Heidelbergu.

Drugi artykut, ktory znalazt sie w grupie prac przedstawionych jako osiggniecie
naukowe dr Sebastiana Glatta ukazat sie w prestizowym czasopiSmie Nature
Communications. Praca pt. “The elongator subunits is non-canonical tRNA
acetylotransferase” jest kontynuacjg badan nad strukturg i funkcjg podjednostki kompleksu
elongatora nazywanej Elp3. W omawianym artykule poréwnano strukture bakteryjnego biatka
DmcEIp3 oraz biatka Elp3 pochodzgcego z archebakterii Methanocaldococcus infernus
(MinElp3). Otrzymane wyniki pokazaty wysokg konserwatywnos¢ biatek Elp3 pochodzgcych
z organizméw nalezagcych do réznych domen zycia i potwierdzity sugerowane we
wczesniejszych pracach miejsce aktywne tego biatka. W pracy wykorzystano test do badania
aktywnosci Elp3 in vitro, dzieki ktéremu pokazano, ze reakcja hydrolizy acetylo-CoA zalezy
od wigzania tRNA. Dodatkowo test ten postuzyt do identyfikacji wszystkich waznych dla
aktywnosci Elp3 reszt aminokwasowych. Dzieki uzyskanym wynikom autorzy poznali réwniez
role N-konhca biatka Elp3. W artykule tym opisano ztozong sie¢ zaleznosci miedzy Elp3 i
tRNA, ktéra umozliwia aktywacje reakcji dopiero po rozpoznaniu tylko swoistych substratow
tRNA. Praca ta zostata zaprojektowana i wykonana w catosci w laboratorium kierowanym
przez dr Sebastiana Glatta i Swiadczy najlepiej, ze jest on Swietnym naukowcem, sprawnie
kierujagcym pracami duzego zespotu badawczego. Badania, ktérych wyniki byly podstawg
przygotowania publikacji zostaty sfinansowane przez Narodowe Centrum Nauki (NCN)
w ramach grantu Opus. Doktor Sebastian Glatt byt kierownikiem tego projektu.

Trzecia praca, ktéra zostata zgtoszona przez dr Sebastiana Glatta jako osiggniecie
habilitacyjne to artykut zatytutowany ,Molecular basis of tRNA recognition by the Elongator
complex”, opublikowany w 2019 roku w czasopismie Science Advances. W pracy tej opisano
strukture drozdzowego kompleksu Elp123 bez tRNA oraz ze zwigzanym tRNA. Uzyskano
rozdzielczos¢ catkowitg 3,3 Aidd A co pozwolito nie tylko na poznanie szczegodtow
molekularnych wszystkich trzech podjednostek elongatora, ale réwniez umozliwito poznanie
pozycji tRNA, klastra zelazo-siarkowego i czgsteczki S-adenozylometioniny (SAM) w miejscu

aktywnym. Struktura ze zwigzanym tRNA pokazata reorganizacje catego kompleksu pod
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wptywem zwigzania substratu tRNA i uwidocznita rozwiniecie antykodonowej petli w tRNA.

Zmiana ta jest odpowiedzialna za ,przyciggniecie” modyfikowanej zasady w poblize
utworzonego rodnika acetylowego, czyli przyjecie struktury optymalnej dla katalizowanej
reakcji. Co ciekawe, sam kompleks Elp123 wydaje sie wystarcza¢ do wigzania tRNA
i modyfikacji odpowiedniego nukleozydu, bez zaangazowania w tych poczgtkowych etapach
podkompleksu Elp456. Praca ta powstata w wyniku wspétpracy zespotu dr Sebastiana Glatta
i grupy dr Christophera Millera z EMBL w Heidelbergu. Kandydat brat udziat
w projektowaniu doswiadczen, nadzorowat ich wykonanie, analizowat uzyskane wyniki oraz
byt zaangazowany w ustalenie ostatecznej struktury drozdzowego elongatora. Wspdlnie z dr
Christopherem Miullerem oraz Janem Kosinskim, dr Sebastian Glatt jest autorem
korespondencyjnym tej pracy. Kandydat oraz pracujgcy z nim w Krakowie naukowcy odegrali
kluczowa role w powstaniu tego artykutu.

Ostatnig, czwartg pracg cyklu przedstawionego jako osiggniecie naukowe dr
Sebastiana Glatta jest artykut przegladowy pt. ,Charging the code — tRNA maodification
complex”, ktoéry ukazat sie w 2019 w Current Opinion in Structural Biology. Praca ta
w interesujgcy sposéb omawia postep w dziedzinie epitranskryptomiki, skupiajgc sie przede
wszystkim na modyfikacjach nukleozydéw oraz kompleksach makromolekularnych, ktére
wprowadzajg je w obrebie petli antykodonowej eukariotycznych tRNA. Poszczegodine
rozdziaty omawianego artykutu poswiecone zostaty okreslonym rodzinom enzyméw
modyfikujgcych, w tym metylotransferazom i syntazom pseudourydynowych, a takze duzym
kompleksom modyfikujgcych, takim jak KEOPS i elongator. Praca ta konczy sie interesujgca
dyskusjg nad kierunkami przysztych badan zwigzanych z modyfikacjami tRNA,
i zarysowaniem najwiekszych wyzwah stojgcych przed badaczami, ktérzy zajmujg sie tym

intrygujgcym tematem.

Wszystkie prace przedstawione przez dr Sebastiana Glatta jako osiggniecie naukowe
zostaty opublikowane w bardzo dobrych czasopismach naukowych. Opisujg interesujgce
i oryginalne wyniki, ktére majg ogromne znaczenie poznawcze. Opublikowane prace znalazty
uznanie innych naukowcéw, o czym swiadczy fakt, ze byly juz wielokrotnie cytowane przez
innych badaczy. Nie mam réwniez zadnych watpliwosci, ze dr Sebastian Glatt jest gtdwnym

autorem zaprezentowanego osiggniecia naukowego. Chciatbym podkresli¢, ze dawno nie
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recenzowatem wniosku habilitacyjnego, w ktérym zaprezentowane do oceny osiggniecie

miatoby tak wielkg warto$¢ naukowa.
lll. Ogoélna ocena aktywnosci naukowej i organizacyjnej

Dorobek naukowy dr Sebastiana Glatta obejmuje publikacje, ktére ukazaty sie w latach 2006
— 2020. Sg to prace pochodzgce z czasu pracy dr Sebastiana Glatta na Uniwersytecie
Wiedenskim (2 publikacje i 1 zgtoszenie patentowe), przygotowane i opublikowane w czasie
pracy Kandydata w EMBL w Heidelbergu (14 publikacji) oraz pochodzgce z kierowanego
przez niego laboratorium Maxa Plancka utworzone w Matopolskim Centrum Biotechnologii
(13 prac i 1 rozdziat w wydawnictwie ksigzkowym). Warto w tym miejscu podkresli¢, ze sg
wsréd nich artykuty nie ustepujgce jakoscig pracom wybranym przez Kandydata jako
osiggniecie naukowe. Ws$réd dorobku naukowego dr Sebastiana Glatta mozna znalezé
prace, ktére ukazaly sie w tak prestizowych czasopismach jak: Nature, Nature Structural and
Molecular Biology, Nature Communications, EMBO Journal, Current Genetics czy Nucleic
Acids Research, ze wymienie tylko kilka z nich. Prace dr Sebastiana Glatta zawsze dotycza
waznych pytan biologicznych. Jest on naukowcem zajmujgcym sie biologia strukturalng,
jednak zawsze rozwigzanie struktury okreSlonego biatka czy kompleksu taczy sie
z odpowiedzig na wazne pytanie natury biologicznej. Moim zdaniem to silne osadzenie
badan strukturalnych prowadzonych przez dr Sebastiana Glatta w zagadnieniach
biologicznych jest jego znakiem firmowym i wyrdznia go na tle innych znanych mi badaczy
zajmujgcych sie rozwigzywaniem struktur makroczgsteczek i ich komplekséw.

Kariera naukowa dr Sebastiana Glatta jest wprost wzorcowa. Pracowat w kilku
swietnych zagranicznych osrodkach badawczych, najpierw na Uniwersytecie Wiedenskim w
Austrii, potem w jednym z najlepszych instytutéow na swiecie — w EMBL w Heidelbergu w
Niemczech, aby w koncu stworzyé wiasne, preznie dziatajgce laboratorium w Matopolskim
Centrum Biotechnologii w Krakowie. W dorobku Kandydata znajdujemy sSwietne prace
pochodzgce zaréwno z Wiednia, Heidelbergu, jak i z Krakowa, co najlepiej swiadczy o
ogromnym potencjale naukowym Kandydata i wyjgtkowych umiejetnosciach wspétpracy z
partnerami z catego Swiata. Z zalem musze przyznac¢, ze ten model kariery i rozwoju

naukowego nie jest w naszym kraju popularny, musimy jednak robi¢ wszystko, aby go
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propagowac i pracowa¢ nad mechanizmami, ktére bedg zachecaty do dtuzszych wyjazdéw

zagranicznych zanim zacznie sie budowac¢ wtasng grupe badawczg w Polsce.

Doktor Sebastian Glatt stworzyt w Krakowie duzg, w petni miedzynarodowg grupe
badawczg. Kandydat potrafi zdoby¢ srodki na prowadzone badania. Otrzymat grant Opus
z Narodowego Centrum Nauki, jest takze beneficjentem grantu EMBO Instalation Grant.
Doktor Sebastian Glatt wspotpracuje z wieloma grupami naukowymi, zarowno dziatajgcymi w
Polsce, jak i poza naszym krajem. Jest organizatorem licznych spotkan naukowych i
seminariow odbywajgcych sie cyklicznie w Matopolskim Centrum Biotechnologii.

Na koniec chciatbym mocno podkresli¢ wyjatkowe zaangazowanie dr Sebastiana
Glatta w dziatania organizacyjne stuzgce wszystkim naukowcom w Polsce. Moim zdaniem,
dziatania te sg réwnie wazne co osiggniecia naukowe dr Sebastiana Glatta. Kandydat byt
jednym z gtéwnych pomystodawcéw, a takze osobg niezwykle zaangazowang w powstanie
Krajowego Osrodka Kriomikroskopii Elektronowej, dziatajgcego w Krakowie przy
synchrotronie Solaris. To dzieki uporowi i wrecz tytanicznej pracy dr Sebastiana Glatta udato
sie stworzy¢ pierwsze w Polsce laboratorium pozwalajgce na badania struktur duzych
kompleksdw biologicznych metodg kriomikroskopii elektronowej. Trudno przecenic
znaczenie powstania tej jednostki dla nauki uprawianej w naszym kraju — dzieki tej
inicjatywie wszystkie grupy badawcze w Polsce majg dostep do kriomikroskopii na
najwyzszym $wiatowym poziomie. Laboratorium to jest znakomicie zorganizowane, a zasady
korzystania ze sprzetu przejrzyste i oparte wytgcznie na ocenie eksperckiej. Nie powinnismy
zapominac, ze to réwniez zastuga dr Sebastiana Glatta, ktéry swoimi Smiatymi dziataniami
zmienia nauke w Polsce, nie tylko realizuje swoje wtasne wspaniate projekty badawcze.

Doktor Sebastian Glatt jest regularnie zapraszany do wygtaszania wykfadéw na
prestizowych miedzynarodowych konferencjach naukowych. Bierze tez aktywny udziat
w popularyzacji wiedzy, uczestniczagc w corocznych Nocach Naukowcéw, Uniwersytecie
Dzieciecym, a takze publikujgc artykuty popularnonaukowe w prasie lokalne;j.

Doktor Sebastian Glatt otrzymat w 2018 roku nagrode Rektora Uniwersytetu
Jagiellonskiego, zostat rowniez cztonkiem Mtodej Akademii Europejskiej (Young Academy of

Europe) - organizacji skupiajgcej wybitnych miodych naukowcow.
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IV. Uwagi koncowe

Na podstawie analizy przestanych mi materiatéw stwierdzam, Zze przedstawione przez dr
Sebastiana Glatta osiggniecie naukowe w petni zastuguje na miano wybitnego, spetnia
zatem warunek zapisany w ustawie. Nie mam najmniejszych watpliwosci, ze dr Sebastian
Glatt jest dojrzatym i w petni samodzielnym naukowcem, ktéry skutecznie realizuje swoje
wilasne pomysty naukowe. Nie stroni od waznych, trudnych pytan naukowych na temat
podstawowych procesow biologicznych. Doktor Sebastian Glatt regularnie publikuje w
najlepszych czasopismach naukowych, a jego dorobek starczytby, moim zdaniem, na kilka
bardzo dobrych habilitacji!

Z uwagi na wyjatkowo wysoki poziom ocenianych dokonan naukowych, wnioskuje

0 wyrdznienie osiggniecia naukowego dr Sebastiana Glatta.

prof. dr hab. Artur Jarmotowski
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