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Ocena osiaggnie¢ naukowych doktora nauk fizycznych Pawla Krupy w zwiazku z
postepowaniem w sprawie nadania stopnia doktora habilitowanego

Sylwetka Habilitanta

Pan Pawet Krupa uzyskat stopien naukowy doktora w 2015 roku na Wydziale Chemii Uniwersytetu
Gdanskiego, na podstawie rozprawy pt. ,Rozszerzenie pola sitowego UNRES o potencjaty lokalne
i dane z metod poréwnawczych w celu lepszego przewidywania struktur biatek”. Praca zostata
przygotowana pod opieka prof. Cezarego Czaplewskiego, przy udziale dra Adama Sieradzana jako
promotora pomocniczego. Niespelna miesigc po obronie rozprawy, Habilitant udat sie na roczny
staz podoktorski do grupy prof. Harolda Scheragi w Cornell University, w Stanach Zjednoczonych.
Po powrocie, tj. od 2016 podjat prace na stanowisku adiunkta w Zespole biofizyki teoretycznej
nalezacym do Oddziatu Fizyki Teoretycznej Instytu Fizyki Polskiej Akademii Nauk (IF PAN), gdzie
zatrudniony jest do chwili obecnej. Doswiadczenie naukowe Habilitanta obejmuje jeszcze pie¢
tygodniowych wizyt naukowych. Trzy z nich ztozone byty w grupie prof. Giovanniego La Penny
w Institute of Chemistry of OrganoMetallic Compounds nalezacym do Narodowej Rady Badan
Naukowych we Wtoszech, jedna w Institute for Computational Science and Technology, w Ho Chi
Minh w Wietnamie, i jedna, odbyta jeszcze przed uzyskaniem stopnia doktora, w grupie prof.
Jooyounga Lee w Korea Institute for Advanced Study w Seulu, w Korei Potudniowe;j.

Tematyka naukowa podejmowana przez pana dra Krupe dotyczy badania réznych aspektéw
struktury i funkcjonowania wybranych biatek przy wykorzystaniu symulacji komputerowych. Poza
badaniami samych makromolekut, Habilitant skupia sie takze na analizie poréwnawczej dostepnych
narzedzi takich jak pola sitowe czy metody prébkowania przestrzeni kofiguracyjnej. Ponadto, w
ramach wspotpracy z grupg prof. Adama Liwo z Uniwersytetu Gdanskiego, uczestniczy w rozwoju
gruboziarnistego pola sitowego UNRES i implementacji zwigzanych z nim narzedzi symulacyjnych.
Udziat w pracach nad polem UNRES, siegajacy jeszcze okresu pracy doktorskiej, w wyrazny sposob
uksztattowat warsztat badawczy Habilitanta, sprawiajac iz jego istotnym elementem jest stosowanie
podej$¢ wieloskalowych, obejmujacych potgczenie metod gruboziarnistych i atomowych, do
badanych uktadéw.

Wedtug danych z bazy Web of Science na chwile obecng pan dr Krupa jest wspétautorem 46
artykutéw naukowych, z ktérych 38 zostato opublikowanych po uzyskaniu stopnia doktora. f.acznie
prace te byly cytowane 863 razy (671 bez autocytowarn), a rozktad cytowan przektada sie na
indeks Hirscha wynoszacy 18. Ponadto, Habilitant jest wspétautorem 7 rozdziatéw w monografiach
naukowych oraz kilku artykutéw w czasopismach nieindeksowanych. Na wymierny aspekt jego
dziatalnos$ci naukowej dodatkowo sktada sie udzialt w 7 projektach badawczych, w tym w dwéch
w roli kierownika (Sonata oraz Preludium finansowane przez Narodowe Centrum Nauki) oraz w
jednym w roli kierownika zadania badawczego (Sonata, NCN).



Ocena osiagniecia naukowego

Przedstawione przez Pana dra Krupe osiagniecie naukowe zatytulowane jest ,Rozwoj i wykorzysta-
nie pdl sitowych o réznych poziomach rozdzielczosci do badania struktury i dynamiki wybranych
biatek”. Obejmuje ono 13 artykutéw opublikowanych w latach 2016 - 2024. Z wyjatkiem jednej pra-
cy zamieszczonej w nieindeksowanym TASK Quarterly, wszystkie artykuty ukazaty sie w wysoko
punktowanych czasopismach, reprezentujacych pierwszy lub drugi kwartyl w swoich dziedzinach.
Réwniez z wyjatkiem wspomnianej wcze$niej pozycji, wszystkie prace sg wieloautorskie, a Habi-
litant znajduje sie na wyrdéznionym miejscu na licie autoréw (pierwsze lub ostatnie miejsce, lub
autor korespondencyjny) w 11 z 12 przypadkéw. Oswiadczenia wspoétautorédw co do ich wktadu w
powstanie poszczegdlnych artykutéw sg spojne z deklaracjami Habilitanta i §wiadcza o jego istot-
nym udziale. W 5 z 13 prac jednym ze wspétautoréw jest byty promotor lub promotor pomocniczy
w przewodzie doktorskim co wskazuje na wciaz silny zwiazek z macierzysta grupa badawczg mimo
zatrudnienia w nowym miejscu i oczekiwanego podjecia samodzielnej tematyki naukowe;j.

Pierwsze dwie prace oznaczone jako H1 i H2 poswiecone sg rozwojowi Srodowiska symulacyj-
nego opartego o gruboziarniste pole sitowe UNRES w zakresie funkcjonalnosci zwigzanej z przewi-
dywaniem trzeciorzedowych struktur biatek i ich dynamiki. W pracy H1, opublikowanej w prestizo-
wym czasopi$mie Bioinformatics i stanowigcej podsumowanie udziatu grupy Cornell-Gdank w kon-
kursie CASP11, wktad Habilitanta obejmowat opracowanie protokotu symulacyjnego pozwalajacego
na zautomatyzowanie procesu generowania struktur natywnych biatek i wykorzystaniu go do uzy-
skania wiekszosci predykcji. W pracy H2 Habilitant odpowiedzialny byt za cze$¢ obliczeniowa prac
zwigzanych z optymalizacjg parametréw pola sitowego UNRES pod katem zgodno$ci generowanych
przez nie zbioréw struktur biatek z danymi eksperymentalnymi uzyskiwanymi na podstawie jadro-
wego rezonansu magnetycznego. Niewatpliwie oba artykuly sg efektem badan znaczaco zwiekszaja-
cych przydatnos¢ i rozpoznawalno$¢ pola sitowego UNRES w dziedzinie gruboziarnistych symulacji
biatek. Jakkolwiek wiodaca rola dra Krupy w zakresie realizacji zadan obliczeniowych nie budzi wat-
pliwosci, o tyle jego wktad koncepcyjny jest trudniejszy do oceny: przedstawione wyniki wpisujg sie
w wieloletni tok prac nad rozwojem pola UNRES prowadzonych na Uniwersytecie Gdanskim i Cor-
nell University i zostaty zrealizowane w ramach grantéw pozyskanych przez kierownika grupy, prof.
Adama Liwo.

Prace H3 - H7 poswiecone sg badaniom, w ktérych gtéwng role petni biatko amyloidu 5 (Af).
0d strony biologicznej obejmuja one modelowanie struktury i sposobu agregacji tetramerycznych
komplekséw Aj3 (praca H3), analize konformacyjna monomerdéw biatka (praca H4), badanie wptywu
dwoch alkaloidow roslinnych na proces agregacji A5 (praca H5), modelowanie heterodimeréw AS
i a-synukleiny (praca H6) oraz badanie oddziatywan tetrameréw Ag z btong lipidowa w obecnosci
dwuwarto$ciowych jonéw metali (praca H7). Od strony metodologicznej, ciekawe w omawianych
pracach sa wyniki dotyczace sprzegniecia symulacji gruboziarnistych z pelnoatomowymi, w
szczegolnosci na potrzeby analizy kinetyKi i Sciezek agregacji (praca H3). Warto$ciowe, zwtaszcza w
kontekscie rosnacej roli przypisywanej biatkom natywnie nieustrukturyzowanym, jest poréwnanie
kilku popularnych pdl sitowych oraz klasycznych i opartych o wymiane replik protokotéw symulacji
w zakresie wydajnosci i poprawnosci probkowania przestrzeni konfiguracyjnej tego typu struktur
(praca H4), jak i pordwnania wynikéw modelowania komplekséw biatkowych przy uzyciu jawnego
i niejawnego modelu srodowiska wodnego (praca H6). Ogét badan zostat zrealizowany w ramach
pracy Habilitanta w grupie prof. Mai Suan Li z IF PAN oraz wspoétpracy z grupami do$wiadczalnymi
prof. Marasco i prof. Roviello. Dr Krupa uczestniczyt w nich jako specjalista w zakresie modelowania
biomolekularnego i wieloskalowych symulacji dynamiki molekularnej, demonstrujac niewatpliwie
biegte opanowanie warsztatu technicznego. Na uznanie zastuguje zaplanowanie symulacji w taki
sposdb, aby obok wynikéw o znaczeniu biologicznym, uzyska¢ wglad w uzyteczno$¢ réznych
elementéw metod obliczeniowych w kontekscie badan nad biatkami o niestabilnej strukturze.



Na uwage zastuguje praca H8, opublikowana w czasopi$mie BBA-Biomembranes, poswiecona
badaniu biatek wirusowych UL49.5 przy wykorzystaniu kombinacji metod eksperymentalnych i
obliczeniowych. Habilitant pelni tu role ostatniego i korespondencyjnego autora, a brak na liscie
autorow zaréwno wspéipracownikéw z okresu poprzedzajacego uzyskanie stopnia doktora jak i
starszych badaczy z IF PAN pozytywnie swiadczy o zdolnosci dra Krupy do realizowania wiasnych
projektéw naukowych i nawigzywania wiasnych wspotprac. Sama praca jest ciekawa i wskazuje na
potencjalne przyczyny odmiennej aktywnosci biologicznej homologicznych biatek pochodzacych od
dwoch wariantéw wirusa HSV-1, zastanawia jednakze fakt pominiecia cholesterolu w rozwazanym
modelu btony retikulum endoplazmatycznego.

Stosunkowo istotna cze$¢ dorobku Habilitanta zwigzana jest z pracami nad modelem wigzan
dwusiarczkowych pozwalajacym na uwzglednienie mozliwosci ich tworzenia i zrywania w
symulacjach klasycznej dynamiki molekularnej w ujeciu gruboziarnistym, przy wykorzystaniu
pola sitowego UNRES, oraz pelnoatomowym. Zaangazowanie dra Krupy w ta tematyke badan
podkresla fakt, iz jest ona przedmiotem uzyskanego przez niego grantu Sonata. W omawianym cyklu
prac poswiecone s3a jej trzy pozycje (H9 - H11), w tym jedna jednoautorska z TASK Quaternary
oraz jedna opublikowana w prestizowym Journal of Chemical Theory and Computation. Samo
zagadnienie jest znaczgce zaré6wno z punktu widzenia badan nad biatkami zawierajgcymi mostki
dwusiarczkowe jak i w kontek$cie prac teoretycznych nad potencjatami pozwalajacymi opisywaé
modyfikowalne wigzania chemiczne. Rozwigzania metodologiczne w tym zakresie majg istotny
potencjat aplikacyjny w dziedzinie symulacji uktadéw biomolekularnych.

Ostatnie dwie prace z cyklu (H12 i H13) poswiecone s3 przewidywaniu struktur kompleksow
biatkowych. Pierwsza z nich, opublikowana w czasopi$mie Bioinformatics, opisuje szczegoty
opracowanego przez Habilitanta protokolu dokowania biatek przy wykorzystaniu symulacji
dynamiki molekularnej w polu sitowym UNRES. Sama idea jest obiecujgca, gdyz, dzieki
opisowi opartemu o fizyczny model oddziatywan i zbudowanemu od podstaw by uwzglednia¢
zmienno$¢ konformacyjng makromolekul, mozliwe jest zastosowanie protokotu w najbardziej
realistycznych sytuacjach, gdy nieznane sg docelowe geometrie biatek w kompleksie. Podejrzewam,
ze umiarkowana jak dotad skuteczno$¢ narzedzia raportowana w pracy H12 moze by¢ wynikiem
probleméw z uszeregowaniem uzyskiwanych rozwigzan pod wzgledem poprawno$ci raczej niz
z niemoznos$cia znalezienia wtasciwej geometrii. Przyktad udanego zastosowania protokotu w
potaczeniu z symulacjami pelnoatomowymi majacymi na celu weryfikacje stabilnos$ci uzyskanych
kompleksow opisuje praca H13. Interesujgcym jej aspektem jest oszacowanie kinetyki dysocjacji
i asocjacji badanych biatek na podstawie symulacji gruboziarnistych i wykorzystanie uzyskanych
statych reakcji od wyznaczenia r6wnowagowej statej wigzania.

Podsumowujac, osiagniecie naukowe dra Krupy udokumentowane jest solidnym dorobkiem
publikacyjnym, obejmujacym spora liczbe prac w dobrej jakosci czasopismach. Uzyskane wyniki
stanowia znaczy wklad w rozwéj badan wykorzystujacych modelowanie komputerowe molekut
o znaczeniu biologicznym. Szczegélny potencjat majg w mojej ocenie wyniki zwigzane z
rozwojem nowych metod w zakresie opisu wigzan dwusiarczkowych oraz protokotu dokowania
biatek. Niemniej jednak, mam kilka uwag krytycznych o charakterze og6lnym. W dziatalnosci
podlegajacej ocenie na potrzeby biezacego postepowania brakuje nieco jasno zarysowanej
tematyki odzwierciedlajacej indywidualne zainteresowania badawcze Habilitanta. Prace zwigzane
z rozwojem i wykorzystaniem pola sitowego UNRES prowadzone s3 jako kontynuacja wspdtpracy
z macierzystg grupa badawcza z Uniwersytetu Gdanskiego. Jakkolwiek trudno spodziewac sie tu
publikacji bez udziatu twércow samego pola sitowego, pewien niedosyt budzi na przyktad zakres
prac odnoszacych sie do tematyki wigzan dwusiarczkowych - wydaje sie, ze uzyskanie grantu
Sonata stanowi¢ powinno dobra okazje do eksploracji wtasnej niszy badawczej, podczas gdy w
ramach omawianego cyklu prac znalazto ono odzwierciedlenie w jednej publikacji finansowanej z
przyznanych srodkéw (praca H11). Podobnie, badania amyloidu 5 wydaja sie wpisywac w tematyke



realizowang w IF PAN raczej niz zainspirowana przez samego Habilitanta. Pomimo, iz nalezy doceni¢
wplecenie w nig watkéw zwigzanych z analizg poréwnawcza poél sitowych i metod probkowania
przestrzeni konfiguracyjnej w kontekscie biatek pozbawionych struktury trzeciorzedowej, nie
odnosze wrazenia jakoby stanowity one element szerzej zakrojonych prac.

Pozostaly dorobek Habilitanta

Pan dr Krupa wykazuje duzg aktywno$¢ publikacyjna. Poza pracami wchodzacymi w sktad osiaggnie-
cia naukowego jest wspotautorem 36 artykutéw, z ktérych 26 zostato opublikowanych po uzyska-
niu stopnia doktora. Sg to wieloautorskie prace w dobrych, indeksowanych czasopismach. Duza ich
cze$¢ stanowi zapis badan poswieconych dalszemu rozwojowi metodologii wykorzystujacej pole si-
towe UNRES, w szczeg6lnosci wiaczeniu wiezéw pozwalajacych uwzgledni¢ dane eksperymentalne
na potrzeby poprawy jakosci uzyskiwanych zespotéw statystycznych. Pozostate artykuty odnosza
sie do réznych aspektow funkcjonowania wybranych uktadéw biologicznych. Habilitant wystepuje
w nich jako ekspert w zakresie metod modelowania komputerowego. Mimo, iZ zwykle nie zajmuje
wyrdznionego miejsca na liScie autoréw, omawiany dorobek pozytywnie §wiadczy o jego zaangazo-
waniu réznego typu wspotprace badawcze.

Oprécz stazy zagranicznych odbytych po uzyskaniu stopnia doktora, ktére zostaly wymienione
przy okazji opisu sylwetki Habilitanta, dr Krupa ztozyt jeszcze kilka wielomiesiecznych wizyt nauko-
wych w miedzynarodowych grupach badawczych we wcze$niejszym okresie pracy. Badania prowa-
dzone w trakcie tych wyjazdéw zaowocowaty kilkoma artykutami, w ktérych dr Krupa wystepuje
z afiliacjg oSrodka zagranicznego. W powigzaniu z projektami i publikacjami dokumentujgcymi $ci-
sta wspotprace z Uniwersytetem Gdanskim, bez watpienia wskazujg one na realizowanie istotne;j
dziatalnos$ci naukowej w wiecej niz jednym osrodku naukowym.

0d 2014 roku pan dr Krupa wyglosit 13 referatéow na konferencjach o charakterze
miedzynarodowym, z czego 8 bylo wykladami na zaproszenie. Fakt ten dobrze $wiadczy o
rozpoznawalno$ci Habilitanta w jego srodowisku naukowym.

Opradcz pracy Scisle naukowej, pan dr Krupa zaangazowany jest takze w dziatalno$¢ dydaktyczng,
w ramach ktérej petnit role promotora pomocniczego dwdéch doktorantek oraz prowadzit zajecia w
Warszawskiej Szkole Doktorskiej Nauk Scistych i BioMedycznych. Jakkolwiek taczny ich wymiar od
2016 roku to jedynie 120 godzin, ocena aktywnos$ci Habilitanta na tym polu zyskuje, gdy weZmie
sie pod uwage fakt, iz jest on zatrudniony w instytucie badawczym bez formalnych obowigzkéw
dydaktycznych, a do tego, potowa zaje¢ odbyta sie w dwéch ostatnich latach.

Skromnie natomiast wypada dziatalno$¢ organizacyjna dra Krupy. Z autoreferatu nie wynika by
od 2015 roku, poza zarzadzaniem lokalnym klastrem obliczeniowym, brat on udziat w organizacji
wydarzen naukowych lub popularyzatorskich.

Ocena koncowa

Pomimo przedstawionych powyzej uwag krytycznych uwazam, Ze osiagniecia naukowe pana dra
Pawta Krupy, obejmujace w szczegdlnosci cykl publikacji zatytutowany ,,Rozwdj i wykorzystanie po6l
sitowych o réznych poziomach rozdzielczosci do badania struktury i dynamiki wybranych biatek”,
spetniajag warunki wymagane do nadania stopnia doktora habilitowanego okre§lone w ustawie z
dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce. Tym samym wnosze o dopuszczenie
Habilitanta do dalszych etapéw postepowania w sprawie nadania stopnia doktora habilitowanego
w dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych w dyscyplinie nauki fizyczne.
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