Ocena dorobku naukowego i rozprawy habilitacyjnej dr Macieja Dlugosza pt.
»Dynamika brownowska w modelowaniu dyfuzji i asocjacji biomolekul — efekty
anizotropii, oddzialywan hydrodynamicznych i molekularnego tloku”
przedstawionej przed Radg Naukowa Wydzialu Fizyki Uniwersytetu
Warszawskiego
Rada Wydziatu Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego rozpoczeta przewdd habilitacyjny dr
Dlugosza uznajgc tym samym, Ze rozprawa habilitacyjna i dorobek kandydatki spelniajag wymogi
ustawy o tytule i stopniach naukowych. Moja rolg jest pokazanie wszystkich stabych i mocnych
punktow rozprawy i dorobku, tak by Rada podjeta decyzje o nadaniu stopnia doktora
habilitowanego majgc wszystkie dane.
Ocena dorobku oparta na iiczbach:

Dr Dlugosz prowadzi badania w dziedzinie teoretycznej biofizyki. Glownym narzedziem,
ktorym si¢ postuguje sg symulacje komputerowe metodami dynamiki brownowskiej. Opublikowat
27 prac (Web of Science) o lacznym czynniku wplywu réwnym 89. Z tego wyniku dostajemy
sredni czynnik wptywu na prace 3.4. Jest to poziom Phys Rev B/E lub J.Chem.Phys. Zaréwno
liczba prac jak i jakos$¢ mierzona czynnikiem wplywu spelnia kryteria bibliometryczne typowe dla
habilitacji z fizyce w Polsce.

Jego prace byly cytowane 200 razy (bez autocytowan), a indeks h=8. Najlepiej cytowana praca
w CHEMICAL PHYSICS 302, 161-170 (2004) uzyskata 46 cytowan. Dr Dlugosz publikuje od 12
lat. Jego pierwsza praca ukazala sie w 2002 roku w czasopiémie Journal of Biophysical and
Biochemical Methods. Wedlug Hirsha h powinno by¢ rowne liczbie lat, ktore uptynety od
pierwszej publikacji, ale jesli dokonamy poréwnania w Polsce to indeks h habilitanta nie odbiega
od sredniej krajowej dla habilitantow z fizyki. Zauwazytem, ze liczba cytowan prac habilitanta w
roku 2013 przekroczyta 50 pokazujac silng tendencje wzrostows. Uwazam, ze jest to dobry wynik

dla prac teoretycznych.

Dr Dlugosz odbyl trzy krotkie staze naukowe w Uniwersytecie Kalifornijskim w San Diego

(2 razy po 2 miesigce) oraz w Chinskiej Akademii Nauk (1 miesige). Zﬁé?é%ﬁﬁ%%&‘%%ﬁ}%?ﬁ?
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Uniwersytetu, ale nie wiem czemu nazwal to stazem podoktorskim — prace nadal wykonywat w
Interdyscyplinarnym Centrum Modelowania Matematycznego. Wydaje sie, ze dwuletni staz
podoktorski powinien by¢ normg w naukach $cistych i powinien odby¢ sie w nowej jednostce i
nowej grupie, po to by rozszerzy¢ horyzonty i popatrzeé na $wiat nauki z wielu stron. Nie musi to
by¢ osrodek zagraniczny, ale dowolna jednostka w kraju. Brak diuzszego stazu oceniam
negatywnie, ale zauwazylem, ze coraz wiecej 0s6b stara sie przyklei¢ do uczelni zamiast wyjezdzaé
na staze. Statystycznie nie stuzy to, ani habilitantowi ani Uniwersytetowi, cho¢ znam dobrych
profesorow z Cambridge, ktorzy tez nigdy nie wyjechali na staz podoktorski.

Kandydat bral udziat w 5 grantach i w dwoch pelnit role kierowniczg. Mial 10 wykladéw na
konferencjach i wykonat 17 recenzji dla réznych czasopism. Liczba grantow, wykladow i recenzji
nie odbiega od oczekiwan stawianych habilitantom w Polsce. Dr Dlugosz opiekowal sie jednym
magistrantem i czterema studentami w czasie ich praktyk wakacyjnych. Wydaje mi sie, ze liczba
studentow jest mala, ale z drugiej strony w pracy teoretyka studenci odgrywaja mniejsza role niz w
pracy eksperymentatora.

Kandydat do stopnia dr habilitowanego uzyskal wyroznienie za prace doktorskg i w 6 lat
pozniej stypendium Minister Nauki dla wybitnych, mlodych uczonych.
Ocena rozprawy:

Rozprawa habilitacyjna jest zbiorem 6 artykulow. Stosowne ogwiadczenia wspolautorow
dotyczace wspolnych prac przedstawionych jako rozprawa habilitacyjna zostaly zamieszczone.

Praca A jest pracg przegladowa w dziedzinie dynamiki brownowskiej. Pomyst (z lat 90-tych)
na mezoskopowe symulowanie ukladéw makroczasteczek wziat si¢ z probleméw z szybkoscig
komputeréw. Nie da si¢ nawet dzi$ symulowaé ukladu biatek w skalach czaséw od pikosekund do
minut i skalach dtugosci od dziesigtych czesci nanometra do mikrometréw. Zastapienie dynamiki
Newtona dynamika ruchow Browna pozwolilo na wykonywanie symulacji duzej liczby bialek o

rozmiarach kilku nanometrow w skalach czasu od nanosekund do dziesigtek mikrosekund. W 2010



roku ukazata si¢ praca McGuffiego i Elcocka w Plos Computational Biology (podana w pracy A
jako praca wiodagca w dziedzinie), gdzie przeprowadzono symulacje metoda brownowska wnetrza
bakterii E.coli. Uzyto 50 réznych biatek (z zachowana struktura wzietg z bazy Protein Data Base) o
taeznej liczbie 1000 w pudetku o rozmiarach rzgdu 100 nm. Maksymalne czasy symulacji wynosily
okolo 20 mikrosekund. Dynamike symulowano ponad rok. Celem symulacji bylo sprawdzenie
przy jakim potencjale oddziatywania miedzy biatkami odtwarza sie eksperymentalnie wyznaczony
wspoltezynnik dyfuzji, D, biatka GFP (Green Fluorescence Protein). Zatloczenie obiektami, ktore
oddziatujg tylko sterycznie (zakaz Pauliego i powloki elektronowe) pokazaly, ze D bylo 5 razy za
duze w poréwnaniu do eksperymentu. Autorzy dodali fektywny potencjal Coulombowski z
ekranowanie Debya i tak dobrali parametry, aby otrzymac wlasciwy wspolezynnik dyfuzji. W
symulacjach zabraklo tancucha DNA i dlatego lepkos¢ makroskopowa roztworu byta 100 razy za
mata w poréwnaniu z lepkoscig cytoplazmy E.coli (T .Kalwarczyk et al. Bioinformatics (2012))
oraz zaniedbano oddziatywania hydrodynamiczne (oddzialywania wynikajace z ruchu wody
wymuszonego przez przesuwajace sig biatka i wplywajace na ruch innych biatek). W ogdlnodei
symulacje pomagaja zrozumie¢, ktére oddzialywania pomigdzy obiektami w wodzie majg istotny
wplyw na dyfuzje. Przy czym oddzialywania elektromagnetyczne sg zawsze modelowane w skali
mezoskopowej jako efektywne (stopnie swobody rozpuszezalnika zostaja wycalkowane i
oddziatywania efektywne bardziej przypominaja funkcje termodynamiczne niz oddziatywania
ladunek-tadunek, dipol-tadunek, dipol-dipol itd. ktore znamy z rozwinigcia multipolowego
potencjatu elektrycznego. Dobér potencjatu zalezy silnie od wyboru skali dtugosci opisu biatek.
Podsumowujac: w pracy A zabraklo mi wigkszej liczby szezegolow, najnowszej literatury
dotyczgcej zmian oporu hydrodynamicznego w funkcji skali dlugosci przeplywu oraz dyskusji
dotyczacej eksperymentdw.

Praca B opisuje nowy program do symulacji dynamiki brownowskiej BD_BOX. Molekuly

biologiczne zostaly przedstawione jako kule polaczone potencjalem harmonicznym i oddziatujgce



potencjalem Lennarda-Jonesa. Waznym elementem programu sa oddzialywania hydrodynamiczne
(z uzyciem tensora a la Oseen). Poniewaz sg to oddzialywania dlugozasiegowe (zanikajgce jak
1/173) w  periodycznym pudetku symulacyjnym stosuje sie sumowanie FEwalda (czyli
oddzialywania z kopiami ukfadu). Sumowanie Ewalda pozwala poprawnie uwzgledni¢ zasieg
oddziatywan bez ich sztucznego zerowania na duzych odleglogciach. Wstawienie do programu
symulacyjnego oddzialywan hydrodynamicznych uwazam za istotne osiagniccie autora.

W pracy C dr Dlugosz analizuje wplyw oddzialywan hydrodynamicznych na tworzenie
kompleksu dwdch obiektow (izotropowych i anizotropowych) i pokazuje, ze te oddzialywania
zmniejszajg staty szybkosei tworzenia kompleksu o okolo 20-30%. Dane otrzymane z symulacji
zostaly podane w formie latwo dostepnej dla eksperymentatorow. Jest to dobrze napisana praca,
cho¢ uwazam, ze w abstrakcie powinno by¢ jakies dane ilosciowe a nie tylko jakosciowy opis
efektu oddzialywan hydrodynamicznych.

W pracy D dr Dhlugosz pokazal wplyw oddziatywan hydrodynamicznych na rotacje dwéch
protein w funkeji wzajemnej odleglosci. Zmiana wzglednej rotacji moze siega¢ 300% dla malych
odleglosci. Zmniejszenie lub zwigkszenie wzglednej rotacji zalezy takze silnie od wzajemnej
orientacji obu biatek. Uwazam, ze w tych problemach symulacje majg bardzo duzo do odkrycia i w
istotny sposob wspierajg projektowanie eksperymentéw i analize danych eksperymentalnych.

W pracy E dr Dlugosz kontynuuje badanie tworzenia kompleksu przez te same biatka co w
pracy D (barnase i jego inhibitor barstar). Autor poréwnuje stala szybkosci reakcji na tworzenie
kompleksu uzywajgc izotropowego i anizotropowego tensora dyfuzji. Réznica szybkosci w tych
przypadkach wynosi do 20% pomimo iz oba biatka maja ksztalt globularny. Mimo, ze efekt jest
maly to jednak symulacje byly wazne. Jedli nawet dla globularnych bialek dostajemy tak duzy
efekt, to z pewnoscia w sytuacji zatloczenia ukladu innymi biatkami lub wiekszej anizotropii taki
efekt trzeba wzia¢ pod uwage mimo zlozonosci obliczen. Cickawe byloby zbadanie bialek innych

niz globularne i sprawdzenia sprz¢zenia miedzy rotacjami i translacjami.



W pracy F dr Dlugosz analizuje dyfuzje rotacyjna lizozymu w zatloczonym $rodowisku i
zwraca uwage na anizotropie tensora dyfuzji. Uwazam, Ze ten temat nie jest istotny. Dyfuzja
rotacyjna dla bialek globularnych stabo zalezy od zatloczenia poniewaz rotacje zachodzg
praktycznie tak jak w wodzie (tabele 2-4 w pracy F). Lepkosé jest niejednorodna 1 moze w
obszarze przy powierzchni bialka zmienia¢ sie o rzedy wielkosci w skali [-2nm. Rotacje zachodzg
jak w wodzie a przy translacji odczuwana jest duzo wigksza lepko$¢. Ten fakt jest znany zaréwno
cksperymentatorom jak i teoretykom (np. Ziebacz i inni Soft Matter 2011, Ochab-Marcinek i inni
Soft Matter 2011, 2012). Duzo ciekawsze bylyby symulacje nanorurek weglowych w roztworze
biatek.

Podsumowujac prace A-F: habilitant wniést istotny wklad w rozwdj nauki pokazujgc jak
uwzglednia¢ dlugozasiegowe i wielocialowe oddziatywania hydrodynamiczne w opisie dyfuzji
bialek w zattoczonym érodowisku. Myéle, ze dr Dhugosz mogtby wspolpracowaé z grupami
eksperymentalnymi. Poniewaz w mojej grupie wyznaczamy wspolezynnik dyfuzji biatek w
zattoczonym s$rodowisku zapraszam dr Dhugosza na mila pogawedke do naszego labu — nie ma juz
kolokwium habilitacyjnego wiec pozostaje\ dyskusja poza protokolem (moze i lepiej) i ewentualna
wspolpraca np. dotyczaca prac z mojego zespolu T Kalwarczyk i inni Nanoscale 2014, czy
K.Sozanski i inni Phys.Rev.Lett. 2013).

W podsumowaniu stwierdzam, ze rozprawa habilitacyjna i dorobek dr. Dlugosza
spelniaja wymagania stawiane kandydatom do stopnia doktora habilitowanego zgodnie z

ustawg o tytule i stopniach naukowych.
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