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Recenzja rozprawy doktorskiej pana mgra Radosta Waszkiewicza zatytulowanej “Hydrodynamic
techniques in the study of elastic macromolecules”

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska pt. “Hydrodynamic techniques in the study of elastic
macromolecules” autorstwa pana mgra Radosta Waszkiewicza dotyczy modelowania efektéw
hydrodynamicznych w uktadach mikroskopowych zawierajacych biopolimery takie jak czasteczki
DNA (od ang. deoxyribonucleic acid) lub biatka typu IDP (od ang. intrinsically disordered
proteins). Rozprawa sklada sie z dwéch czeSci. Pierwsza czes¢ ma charakter wstepu i zawiera
przeglad podstaw teoretycznych niezbednych do konstrukcji modeli przedstawionych i
rozwiazanych w niniejszej rozprawie. Druga czes$¢ zawiera oryginalne wyniki pracy doktorskiej.
Tworzy ja sze$¢ prac posiadajacych wspélny motyw wiodacy — mikroskopowy opis dynamiki
biopolimeréw w roztworze wodnym. Piec¢ z tych prac zostalo zrecenzowanych i opublikowanych w
czasopismach naukowych o zasiegn miedzynarodowym. Szosta praca zostala zlozona do
czasopisma Physical Review E i jest w recenzji. L.acznie prace te pokazujg réznorodnos¢ zjawisk
wynikajacych z wspolwystepowania elastycznosci makromolekul, fluktuacji termicznych i sit
lepkosci.

Pierwsza czes¢ rozprawy sklada sie z siedmiu rozdzialow. W rozdziale 1.1 przedstawione sg
przyblizenia powszechnie stosowane w hydrodynamice ukladéw koloidalnych, ktére pozwalaja
uprosci¢ nieliniowe réwnania Naviera-Stokesa (1.1) do liniowych réwnan Stokesa (1.9).
Przyblizenia te opieraja sie na malych wartosciach liczby Reynoldsa oraz rozdzieleniu skal
czasowych dla typowych uktadéw koloidalnych. W rozdziale 1.2 wprowadzone sa tzw. macierze
ruchliwosci, ktérych istnienie i wykorzystanie wynika z liniowo$ci rownan Stokesa. Zarysowane
jest tu w szczegdlnosci przyblizenie RPY (Rotne-Prager-Yakamawa). Szkoda, Ze nie wszystkie
oznaczenia wystepujace w réwnaniach (1.13) i (1.15) zostaly wyjasnione w tekscie. Rozdziat 1.3
zawiera przeglad podstaw matematycznego opisu ruchéw Browna — od réwnania Langevina i
granicy ruchu przettumionego (M/{rp — 0) do procesu Wienera i calek stochastycznych w sensie
Ito. Rozdzial ten jest dobrym wprowadzeniem do pracy IV zamieszczonej w drugiej czesci
rozprawy. W rozdziale 1.4 wprowadzone jest pojecie promienia hydrodynamicznego i oméwione sq
metody jego obliczania zaréwno dla czastek sztywnych jak i elastycznych. Rozdzial ten jest
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szczegolnie istotny w kontekscie prac III i V zawartych w drugiej cze$ci rozprawy. Rozdziat 1.5
dotyczy gruboziarnistego modelowania dwéch klas makromolekut istotnych biologicznie — DNA i
bialek pozbawionych stabilnej struktury trzeciorzedowej — ktére sq nie tylko bezposrednim
obiektem badan w pracach III i V ale takze istotna motywacja badann w pozostalych pracach
zawartych w drugiej cze$ci rozprawy. W rozdziale tym przedyskutowane sa migdzy innymi rézne
skale diugoéci wystepujace w kontek$cie oddziatywan wewnatrzczasteczkowych i elastycznosci
DNA i biatek nieustrukturyzowanych. Z obowiazku recenzenta musze wskazac blad w tabeli 1.1.
Otéz, dlugos¢ Debye’a zalezy oczywiscie od sily jonowej roztworu, ale w warunkach zblizonych do
fizjologicznych, tzn. przy stezeniu soli okoto 150 mM, dlugo$¢ Debye’a jest rzedu 1 nm, nie 1 A,
jak podano w tabeli 1.1.

Mam tez pytanie dotyczace rozdzialu 1.5. Miarg sztywnosci biopolimeréw (takich jak omawiane w
rozprawie czasteczki DNA i bialka nieustrukturyzowane) moze by¢ tzw. dhugos¢ persystencji, ktéra
na str. 12 zdefiniowana jest jako iloraz modutu sztywnosci zginania rozwazanego biopolimeru i
energii wzbudzen termicznych (ksT). Modut sztywnosci na zginanie jest wielkoscia uzywana w
mechanice o$rodkéw cigglych. Jak wielko$¢ ta zdefiniowana jest dla pojedynczej makromolekuty
(takiej jak np. biatko nieustrukturyzowane)? Czy i jak mierzona jest dowiadczalnie ta wielkos¢ dla
pojedynczych makromolekut (takich jak np. czasteczka DNA)?

Rozdzial 1.6 jest kontynuacja rozdziahu 1.5 i dotyczy wptywu ruchéw termicznych na konformacje
czasteczek DNA (o dhgosci persystencji rzedu kilkudziesieciu nanometréw) i biatek
nieustrukturyzowanych (o dtugosci persystencji rzedu kilku Angstreméw) oraz zwigzanych z nim
przyblizen uzywanych w modelach gruboziarnistych biopolimeréw. Rozdziat 1.7 zwigzle
podsumowuje teoretyczne podstawy metod doswiadczalnych, ktére zostaty uzyte w pracach Il i V
przez wspotautoréw pana mgra Radosta Waszkiewicza. Po rozdziale 1.7 nastgpuje zwigzly opis
pakietéw oprogramowania, ktére pan mgr Radost Waszkiewicz utworzyt i uzyt do rozwiazania
probleméw naukowych w ramach swojej pracy doktorskiej. Dalej nastepuje zwigzte podsumowanie
kazdej z prac I - VI stanowigcych rdzen rozprawy doktorskiej. Pierwsza czg$¢ rozprawy konczy sie
zdefiniowaniem zasadniczych celéw pracy doktorskiej.

Pierwsza cze$¢ rozprawy jest napisana starannie i zawiera tylko drobne niedociagniecia, ktore
wspomniatem powyzej. Uklad tresci jest starannie dobrany i bardo trafny. Co wazne, pierwsza
cze$¢ rozprawy demonstruje glebokie zrozumienia przez pana mgra Radosta Waszkiewicza takich
dzialéw fizyki jak hydrodynamika, réwnowagowa mechanika statystyczna i teoria procesow
stochastycznych.

Druga cze$¢ rozprawy zawiera publikacje I - VI, ktére podsumowane sa kolejno ponizej.




Praca I nosi tytul “Hydrodynamic effects in the capture of rod-like molecules by a nanopore”.
Opublikowana zostala w czasopi$mie Journal of Physics: Condensed Matter w roku 2021. Jej
autorami s3 mgr Radost Waszkiewicz i dr hab. Maciej Lisicki.

W pracy I zbadano wplyw oddziatywan hydrodynamicznych i fluktuacji termicznych na ruch
sztywnej, jednorodnie natadowanej czasteczki o ksztalcie precika przyciaganej elektrostatycznie
przez punktowy otwor w twardej scianie. Rozwazany ukiad jest ciekawy ze wzgledu na analogie do
procesu sekwencjonowania krotkich fragmentéw DNA, ktére w przyblizeniu moga by¢
modelowane jako sztywne, jednorodnie natadowane preciki.

W pracy I uwzgledniony zostal wptyw anizotropii hydrodynamicznej wywolanej zaréwno ksztattem
czasteczki jak i obecnoscia twardej Sciany na proces dochodzenia czasteczki do otworu. Praca I
dostarcza miedzy innymi prostych kryteriow pozwalajacych okresli¢, w jakich obszarach mozliwy
jest uproszczony opis uktadu zaniedbujacy hydrodynamiczne oddzialywania z twarda $ciana.

7 deklaracji pana mgra Radosta Waszkiewicza zamieszczonej na str. 22 rozprawy wynika, ze miat
on wiodacy wkilad w powstanie publikacji I. Wspélnie z promotorem wprowadzil on opis
teoretyczny rozwazanego ukladu i przeprowadzil analize opartqa na argumentach skalowania.
Zaimplementowal poprawki na hydrodynamiczne oddziatywanie z twarda $ciana do macierzy
ruchliwo$ci. Samodzielnie uzyskat wszystkie zaprezentowane w pracy I wyniki numeryczne. Brat
tez udziat w analizie wynikdw. Ponadto zrobit rysunki zamieszczone w artykule I, napisat pierwsza
(robocza) wersje pracy i redagowat wszystkie kolejne jej wersje.

Praca II nosi tytut “Stability of sedimenting flexible loops”. Opublikowana zostala w czasopismie
Journal of Fluid Mechanics w roku 2021. Jej autorami sq mgr Radost Waszkiewicz, prof. dr hab.
Piotr Szymczak i dr hab. Maciej Lisicki.

Procesem badanym w pracy II — za pomoca zaréwno metod numerycznych jak i analizy
stabilno$ci liniowej — jest sedymentacja cienkiej, elastycznej petli w lepkim ptynie. W pracy II
wyznaczony zostal w szczegdlnosci zakres parametréw fizycznych, w ktérym elastyczna petla
pozostaje stabilna na wyboczenia. Przedstawione wyniki dostarczaja informacji o warunkach, w
ktérych moze zachodzi¢ wyboczenie biopolimeréw w procesie ultrawirowania analitycznego, ktory
jest powszechnie uzywany do wyznaczania promienia hydrodynamicznego czastek koloidalnych i
makromolekut.

Z deklaracji pana mgra Radosta Waszkiewicza zamieszczonej na str. 31 rozprawy wynika, ze miat
on wiodacy wkiad w powstanie publikacji II. Wspélnie ze wspolautorami wprowadzit on opis
teoretyczny rozwazanego ukladu. Przeprowadzit analize stabilnosci réwnania ewolucji ksztattu petli
i wyznaczyt kryterium stabilnosci wykorzystujac oryginalng metode macierzy. Uzyskal wszystkie
zaprezentowane w pracy II wyniki numeryczne. Ponadto zrobit rysunki zamieszczone w artykule II,
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napisat pierwsza (robocza) wersje pracy i redagowat wszystkie kolejne jej wersje. Warto zaznaczyg¢,
ze pan mgr Radost Waszkiewicz jest tez autorem korespondencyjnym pracy II.

Praca III nosi tytul “DNA supercoiling-induced shapes alter minicircle hydrodynamic properties”.
Powstala ona we wspoipracy z grupami badawczymi spoza Uniwersytetu Warszawskiego i zostata
opublikowana w prestizowym czasopismie Nucleic Acids Research w roku 2023. Jej autorami sg
Radost Waszkiewicz, Maduni Ranasinghe, Jonathan M. Fogg, Daniel J. Catanese, Maria L. Ekiel-
Jezewska, Maciej Lisicki, Borries Demeler, Lynn Zechiedrich i Piotr Szymczak.

Obiektem badan pracy III byly petle DNA o dhugosciach 336 i 672 par zasad. Celem pracy byto
zbadanie, jak na wilasciwosci hydrodynamiczne tych petli wptywa ich krzywizna i trzeciorzedowe
skrecenie (ang. supercoiling).

Na podstawie liniowej teorii elastycznosci i hydrodynamiki wyznaczony zostat ksztatt petli DNA i
ich wspotczynniki dyfuzji w lepkim plynie w zaleznosci od stopnia ich skrecenia. Pomiary
eksperymentalne wspotczynnikéw dyfuzji i sedymentacji uzyskane za pomoca ultrawirowania
analitycznego wykazuja dobra zgodnos¢ z przewidywaniami teoretycznymi.

Z deklaracji pana mgra Radosta Waszkiewicza zamieszczonej na str. 52 rozprawy wynika, ze miat
on istotny wkiad w powstanie publikacji III. Przede wszystkim, pan mgr Radost Waszkiewicz
zaproponowat i zaimplementowal numeryczng metode wyznaczania ksztattu petli DNA oraz
obliczyt wilasciwodci hydrodynamiczne tych petli w zalezno$ci od ich ksztalttu. Ponadto zrobit
wiekszo$¢ rysunkéw zamieszczone w artykule III, napisal pierwsza (robocza) wersje pracy i
redagowat wszystkie kolejne jej wersje.

Dodatkiem do publikacji III jest podrozdziat 3.3.1 na str. 69 rozprawy. W obliczeniach
przedstawionych w pracach II i III pominiete zostaty fluktuacje termiczne. W rozdziale 3.3.1 —
uzywajac oprogramowania wprowadzonego w pracy IV — pan mgr Radost Waszkiewicz wykazal,
ze wplyw fluktuacji termicznych na promien hydrodynamiczny petli DNA badanych w pracy III
jest znikomy.

Praca IV nosi tytut “Pychastic: Precise Brownian dynamics using Taylor-Itd integrators in Python”.
Opublikowana zostala w roku 2023 w czasopismie SciPost Physics znajdujacym sie na liscie
ministerialnej. Jej autorami sa Radost Waszkiewicz, Maciej Bartczak, Kamil Kolasa i Maciej
Lisicki. Warto zaznaczy¢, ze pan mgr Radost Waszkiewicz jest autorem korespondencyjnym.

Prace IV stanowi nowa implementacja numerycznego catkowania stochastycznych réwnan
rézniczkowych do symulacji dynamiki brownowskiej. Wprowadzone algorytmy sa efektywne i
umozliwiajg uwzglednienie oddziatywan hydrodynamicznych w ramach przyblizenia RPY. Moim




zdaniem, oprogramowanie wprowadzone w pracy IV moze znalez¢ wiele zastosowan nie tylko w
fizyce materii miekkiej ale takze w biofizyce obliczowej.

Z deklaracji pana mgra Radosta Waszkiewicza zamieszczonej na str. 70 rozprawy wynika, ze miat
on zdecydowanie wiodacy wklad w powstanie publikacji IV. Przede wszystkim, opracowat on
koncepcje projektu badawczego i kierowat zespotem programistéw (tworzonym przez Macieja
Bartczaka i Kamila Kolase), z ktérym tworzyt oprogramowanie wraz z dokumentacjq zawierajaca
liczne testy i przyktady. Byt tez wspétautorem przykladéw ilustrujacych konkretne zastosowania
opracowanego programowania. Ponadto napisal pierwsza (robocza) wersje pracy i redagowat
wszystkie kolejne jej wersje.

Praca V pod tytutem “Hydrodynamic radii of intrinsically disordered proteins: fast prediction by
minimum dissipation approximation and experimental validation” zostala opublikowana w
prestizowym czasopi$mie Journal of Physical Chemistry Letters w roku 2024. Powstala one we
wspotpracy z grupa badawcza pod kierownictwem dr hab. Anny Niedzwieckiej z Instytutu Fizyki
PAN. Autorami pracy V sa: Radost Waszkiewicz, Agnieszka Micha$, Michat K. Bialobrzewski,
Barbara P. Klepka, Maja K. Cieplak-Rotowska, Zuzanna Staszalek, Bogdan Cichocki, Maciej
Lisicki, Piotr Szymczak i Anna NiedZzwiecka.

Celem pracy V jest precyzyjne wyznaczenie — zarowno metodami doswiadczalnymi (przy uzyciu
spektroskopii korelacji fluorescencji) jak i teoretycznymi — promienia hydrodynamicznego bialek
pozbawionych stabilnej struktury trzeciorzedowej. Wprowadzony zostal gruboziarnisty model
GLM (od ang. globule-linker model), ktéry w polaczeniu z hydrodynamicznym przyblizeniem
minimalnej dyssypacji pozwala obliczy¢ promien hydrodynamiczny tego typu bialek. Podejscie to
daje statystyczne lepsza zgodnos¢ z wynikami doswiadczen niz wczesniej wprowadzone modele
fenomenologiczne.

Z deklaracji pana mgra Radosta Waszkiewicza zamieszczonej na str. 90 rozprawy jasno wynika, ze
miatl on istotny wkiad w powstanie publikacji V. Otéz, wspéttworzyt on koncepcje gruboziarnistego
modelowania bialek pozbawionych struktury trzeciorzedowej, przeanalizowal rézne metody
generowania gruboziarnistych konfiguracji tego typu biatek, zaimplementowat model GLM oraz
obliczenia uogélnionych macierzy ruchliwosci w przyblizeniu RPY oraz przeprowadzit obliczenia
numeryczne i analizy statystyczne, ktére umozliwily poréwnanie wynikéw obliczeniowych z
do$wiadczalnymi. Ponadto napisal pierwsza (robocza) wersje pracy i redagowal wszystkie kolejne
jej wersje.

Dodatkiem do publikacji V jest podrozdzial 3.5.1 na str. 119 rozprawy, w ktérym pan mgr Radost
Waszkiewicz pokazuje, w jaki sposéb wygenerowane w ramach modelu GLM gruboziarniste
konfiguracje biatek pozbawionych struktury trzeciorzedowej moga byc¢ iloSciowo poréwnane z
wynikami do$§wiadczen rozpraszania promieniowania rentgenowskiego pod matymi katami (SAXS
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od ang. small angle X-ray scattering). Podejscie to jest ciekawe, gdyz wyniki doswiadczen SAXS
dostarczaja informacji nie tylko o promieniu obrotowym badanej makromolekuly ale takze o
stopniu jej ustrukturyzowania (jak ilustruje to wykres Kratky’ego na rys. 3.2).

Praca VI nosi tytul “The trimer paradox: the effect of stiff constraints on equilibrium distributions
in overdamped dynamics”. Jej autorami sa Radost Waszkiewicz i Maciej Lisicki. Praca VI zostala
zlozona do czasopisma Physical Review E.

W pracy VI rozwazany jest teoretyczny problem rozkladéw réwnowagowych dla czasteczek o
wielu stopniach swobody, z ktérych czes¢ jest silnie ograniczona (na przykiad przez wiazania
chemiczne). Autorzy wykazuja, Ze istotne detale potencjatéw realizujacych te ograniczenia zostaty
przeoczone we wczesniejszych pracach i proponuja nowa, $cista matematycznie metode ich
uwzglednienia.

Z deklaracji pana mgra Radosta Waszkiewicza zamieszczonej na str. 120 rozprawy wynika, ze miat
on wiodacy wktad w powstanie publikacji VI, gdyz zaproponowat on hipoteze badawcza, obliczyt
rozklad graniczny, wykonal symulacje numeryczne, napisat pierwszq (robocza) wersje pracy i
redagowal wszystkie kolejne jej wersje.

Druga czes¢ rozprawy konczy podsumowanie gtéwnych celéw i wynikéw pracy doktorskiej (str.
129) oraz lista prac naukowych niezwigzanych z rozprawa doktorska (str. 130). Warto w tym
miejscu zaznaczy¢, ze pan mgr Radost Waszkiewicz jest pierwszym autorem pracy pt. “Goldilocks
fluctuations: dynamic constraints on loop formation in scale-free transport networks”, ktéra zostata
opublikowana w 2024 roku w prestiZzowym czasopiSmie Physical Review Letters.

Rozprawe doktorska zamyka spis literatury zawierajacy 81 pozycji.

Podsumowujac, przedmiotem przedstawionej przez pana mgra Radosta Waszkiewicza rozprawy
doktorskiej pt. “Hydrodynamic techniques in the study of elastic macromolecules™ jest oryginalne
rozwigzanie kilku probleméw naukowych dotyczacych zjawisk elastochydrodynamicznych w skali
mikroskopowej. Na przedstawiona rozprawe sklada sie szes¢ publikacji naukowych. Pan mgr
Radost Waszkiewicz jest pierwszym autorem kazdej z tych publikacji i jednoczesnie autorem
korespondencyjnym publikacji II, IV i VI. Z deklaracji pana mgra Radosta Waszkiewicza
zamieszczonych w rozprawie wynika, ze mial on zdecydowanie wiodacy wklad w powstanie
publikacji [, II, IV i VI oraz bardzo istotny wklad w powstanie publikacji IIT i V, ktére sa wynikiem
jego wspolpracy z grupami prowadzacymi badania eksperymentalne. Rozprawa jako catosc¢
dowodzi nie tylko umiejetnosci samodzielnego prowadzenia pracy naukowej przez pana mgra
Radosta Waszkiewicza ale takze wykazuje jego og6lna wiedze teoretyczna w dyscyplinie nauki
fizyczne oraz doglebne zrozumienie hydrodynamiki, teorii proceséw stochastycznych i ogolnie
fizyki statystycznej.




Moim zdaniem, rozprawa doktorska pt. “Hydrodynamic techniques in the study of elastic macro-
molecules” autorstwa pana mgra Radosta Waszkiewicza speinia z nadmiarem wszystkie ustawowe i
zwyczajowe wymagania stawiane pracom doktorskim. Dlatego wnosze o dopuszczenie pana mgra
Radosta Waszkiewicza do dalszych etapéw obrony pracy doktorskiej.

Ponadto zgtaszam wniosek o wyrdznienie rozprawy doktorskiej pana mgra Radosta Waszkiewicza
za bardzo wysoka jako$¢ naukowa cyklu prac I-VI stanowiacych rdzen rozprawy pt. “Hydrody-
namic techniques in the study of elastic macromolecules”.

W czasie doktoratu pan mgr Radost Waszkiewicz nie tylko rozwiazat kilka oryginalnych
problemdéw naukowych przeprowadzajac szereg ztozonych obliczen analitycznych i numerycznych
— bazujacych na mechanice osrodkéw ciaglych, teorii proceséw stochastycznych i rownowagowe;j
mechanice statystycznej — ale takze inicjowat projekty badawcze, tworzyl specjalistyczne
oprogramowanie do symulacji numerycznych i aktywnie wspétpracowatl z grupami prowadzgcymi
badania eksperymentalne, co $wiadczy zaréwno o jego szerokim spektrum umiejetnosci jak i o jego
glebokim zaangazowaniu w prace naukowa. Dlatego wyro6znienie rozprawy doktorskiej pana mgra
Radosta Waszkiewicza wydaje mi sie w pelni uzasadnione.
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