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Ocena osiggnie¢ naukowych pod wspolnym tytutem , MOLEKULARNE MECHANIZMY REGULACI

BAKTERYJNYCH SYSTEMOW TOKSYNA-ANTYTOKSYNA W SALMONELLA”, pozostatych osiggniec

naukowo-badawczych oraz dorobku dydaktycznego, popularyzatorskiego i organizacyjnego w
postepowaniu habilitacyjnym dr. GRZEGORZA JANA GRABE

Dr Grzegorz Grabe uzyskat podwojny tytut magistra, tj. magistra biotechnologii w 2010 roku w
Miedzyuczelnianym Wydziale Biotechnologii, Uniwersytetu Gdanskiego i Gdanskiego Uniwersytetu
Medycznego oraz magistra na kierunku Molekularne i Komorkowe Podstawy Infekcji w Imperial
College London. W roku 2016 dr Grabe uzyskat stopier doktora nauk medycznych w Imperial College
London na podstawie rozprawy pt. , The Salmonella SP1-2 Type Il secretion system: Regulation of a
substrate specificity switch and functional analysis of the SpvD effector”, ktérej promotorem byt
profesor krélewski David Holden. Dr Grabe odbyf dwa staze podoktorskie. W latach 2016-2019 byt
post-dockiem w grupie badawczej profesor Sophie Helaine w Centrum molekularnej bakteriologii i
infekcji (CMBI) w Imperial College London, a w latach 2019-2022 odbyt staz w grupie badawczej
profesor Sophie Helaine w Harvard Medical School (USA). Od 2023 roku jest adiunktem w grupie
badawczej dr hab. Michata Szymariskiego, prof. UG, w Migdzyuczelnianym Wydziale Biotechnologii
Uniwersytetu Gdanskiego i Gdariskiego Uniwersytetu Medycznego.

OCENA GtOWNYCH OSIAGNIEC NAUKOWYCH STANOWIACYCH PODSTAWE ~ WNIOSKU
HABILITACYJNEGO DR. GRZEGORZA GRABE

Na wskazane przez Habilitanta osiggniecia naukowe pod wspdlnych tytutem ,Molekularne
mechanizmy regulacji bakteryjnych systemow toksyna-antytoksyna w Salmonella” sktada sie cykl
trzech publikacji opublikowanych w latach 2018-2024. Prace zostalty opublikowane w trzech
prestizowych czasopismach znajdujacych sie w bazie Journal Ciatation Reports (JCR), tj.: (i) Nature
Communications (IFz023: 14,7; punkty MNiSW: 200); (i) Nature Chemical Biology (IF2023: 13,0; punkty
MNiSW: 200); (iii) Nature Structural and Molecular Biology (IFz023: 12,5; punkty MNiSW: 200).
Sumaryczna wartoé¢ wspofczynnika oddziatywania (impact factor, IF) ww. czasopism/publikacji
wynosi 40,2, a suma uzyskanych przez nie punktow MNiSW wynosi 600.

Wszystkie wskazane przez Habilitanta artykuty sa wieloautorskie, a liczba wspotautorow
wynosi 8 lub 9, przy czym dr Grabe jest pierwszym autorem w dwoch publikacjach, a w jednej jest tez
autorem korespondencyjnym. Nie mam zadnych zastrzezen, ze dr Grabe odegrat kluczowg (lub
bardzo wazna) role w powstaniu publikacji, przede wszystkim jako osoba uczestniczaca w
opracowaniu koncepcji prac i wykonujgca eksperymenty oraz przygotowujaca manuskrypty. Dr Grabe
jasno okreslit swéj udziat w powstaniu manuskryptow, co potwierdzajg oswiadczenia wspotautorow.
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Publikacje wchodzace w skfad osiggniecia wskazanego przez. dr. Grlabel tworza kspomq
tematycznie cafosc, przy czym wyrozniam osobne, znaczgce (wre}cz wybltne) osaqgmef:la na.u 0\.Ne.a
tym samym spetniona zostata przestanka ustawowa. Za szczegblnie istotne odkrycia (osiggniecia
naukowe) Habilitanta uznaje wykazanie, ze:

e chromosomalne systemy acetylotransferazowe toksyna-antytoksyna typu lI Salmonella SDF.
wptywaja na tworzenie komorek przetrwatych, co potwierdzono poprzez nad.ekspreéje
toksyny TacT2SEn i TacT3, przy czym efekt ten byt znoszony prze; .lfoekspres‘Jle; genow
odpowiednich antytoksyn a mechanizm neutralizacji polegat na inhibicji translacji poprzez
acetylacje aminoacylo-tRNA — publikacja Nature Communications (2018);

o gléwny mechanizm neutralizacji toksyn acetylotransferazowych przez antytoksyny polega n‘a
inhibicji wigzania substratu tRNA, wigzaniu kofaktora Ac-CoA oraz zdolnosci tworzenia
dimeréw toksyny — publikacja Nature Chemical Biology (2021);

e antytoksyny oddziatujg z toksynami acetylotransferazowymi za pomocg wielu interfejsow, co
umozliwia redundantna neutralizacje, stanowiacg niejako wielopoziomowe zabezpieczenie a
dodatkowe interfejsy stuzg jako elementy wspomagajace neutralizacjg toksyny, umozliwiajac
tym samym roznicowanie (ewolucjg) gfownego interfejsu bez koniecznosci uwalniania
toksyny co mogtoby doprowadzi¢ do smierci komorki — publikacja Nature Chemical Biology
(2021);

e przy wysokim stosunku T:A systemu tacAT3 Salmonella derepresja promotora tacAT3 zalezy
od powstania przejéciowego stanu oktamerycznego, a kluczowym etapem jest wytworzenie
interfejsu D, dla ktérego gtéwnym elementem umozliwiajgcym powstanie jest petla toksyny
odpowiadajgca za wigzanie substratowego tRNA pod nieobecno$¢ antytoksyny — Nature
Structural and Molecular Biology (2024)

Podsumowanie:

Wszystkie publikacje Habilitanta cechujg sie wybitnie wysokim poziomem naukowym i jednoznacznie
pokazujg, ze Habilitant jest dojrzatym i samodzielnym naukowcem, ktory stworzyt i rozwinagt nowy
warsztat badawczy na potrzeby prowadzonych prac naukowych, umie wspétpracowaé w ramach
duzego zespotu naukowego i nie boi sie trudnych wyzwan badawczych. Dr Grabe prowadzi bardzo
trudne, zaawansowane metodologicznie, nowatorskie i oryginalne badania naukowe, co
zdecydowanie zastuguje na pochwate.

OCENA AKTYWNOSCI NAUKOWEJ | WSPOLPRACY MIEDZYNARODOWE!
(w tym ocena wykazania sie przez Habilitanta istotng aktywnoscig naukowq realizowang w wiecej niz
jednej uczelni, instytucji naukowej lub instytucji kultury, w szczegolnosci zagranicznej).

Dr Grabe moze pochwalic sie istotng aktywnoscig naukowas realizowanag w wiecej niz jednej jednostce
naukowej. Kariere naukowag rozpoczat w Miedzyuczelnianym Wydziale Biotechnologii Uniwersytetu
Gdanskiego i Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego, gdzie uzyskat tytut licencjata i magistera na
kierunku ,Biotechnologa”. Nastepnie uzyskat drugi tytut magistra oraz stopien doktora pracujac
naukowo w Imperial College London (Wielka Brytania). W kolejnym etapie odbyt staze podoktorskie
w Imperial College London (Wielka Brytania) oraz Harvard Medical School (USA). Dodatkowo, w latach
2007-2008, dr Grabe byt asystentem naukowym grupie badawczej dr. Jana van der Wolfa (Plant
Research International) w Uniwersytecie w Wageningen (Holandia). W 2023 roku dr Grabe uzyskat
grant POLONEZ BIS [,Dynamika i ewolucja specyficznosci kompleksow toksyna-antytoksyna” co
umozliwito mu realizacje pierwszego samodzielnego projektu badawczego i powrdt do Polski oraz
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rozpoczecie pracy W Miedzyuczelnianym Wydziale Biotechnologii Uniwersytetg .Gdahskiego i
Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego. W kolejnych latach dr Grabe zostat beneficjentem grantu
OPUS [,Badanie wptywu bakterii Salmonella na system ubikwityna-proteasom”] c?raz gra.ntu
instalacyjnego EMBO [, Investigation of Salmonella pathogenicity and survival”], ktory wspiera
satozenie samodzielnej grupy badawczej. |

Aktywno$¢ naukowa w réznych jednostkach i grupach badawczych znajduje odzwierciedlenie
w dorobku publikacyjnym dr. Grabe. Przed uzyskaniem stopnia doktora zostat wspotautorem 4
publikacji naukowych, a po uzyskaniu stopnia kolejnych 15 artykutow (w tym trzech stanowigcych
podstawe wniosku habilitacyjnego) oraz jednej pracy przegladowej. Wszystkie artykuty dr. Grabe
ukazaty sie w bardzo dobrych pismach naukowych, w tym: PLOS Pathogens, mBio, Annual review of
microbiology. Sumaryczna wartosc wspotczynnika oddziatywania (IF) czasopism w ktérych publikowat
Habilitant (zgodnie z rokiem publikacji) wynosi 121,6, @ suma uzyskanych przez nie punktow MNiSW
wynosi 1991. Prace naukowe opublikowane przez Habilitanta byty cytowane wg bazy Google Scholar
prawie 1400 razy (indeks Hirscha H=14). Dodatkowo, dr Grabe prezentowat wyniki swoich badan na
15 konferencjach naukowych, krajowych | miedzynarodowych.

Tematyka publikacji naukowych ktérych wspotautorem jest dr Grabe jest dosy¢ szeroka. Za
szczegdlnie istotne osiggniecia naukowe dr. Grabe (w ramach tzw. dorobku dodatkowego) uznaje: (i)
udowodnienie przydatnosci wykorzystania bakteryjnego systemu dwuhybrydowego do mapowania
wewnatrzwirusowego interaktomu biatek SARS-CoV-2; (i) identyfikacje kluczowych domen
antytoksyny Phd z systemu TA phd-doc; (iii) wkazanie, ze bakteryjny patogen (Salmonella) moze
manipulowa¢ odpowiedziami immunologicznymi komoérek gospodarza poprzez ingerencje Ww
mechanizmy transportu jadrowego.

Na pewno na podkreélenie zastuguje tez fakt, ze dr Grabe uzyskat nagrody za swoja dziatalnosc
naukowa i stypendium naukowe: (i) 2010 — stypendium naukowe Wellcome Trust — studia
magisterskie oraz doktoranckie w ramach programu Molecular and Cellular Basis of Infection” w
Imperial College London; (ii) 2011 — outstanding Wellcome Trust MRes Student Award - wyroznienie
dla wybitnego studenta MRes w programie ,Molecular and Cellular Basis of Infection” w Imperial
College London; (iii) 2018 — nagroda za plakat naukowy (poster) - EMBO Workshop: Bacterial
persistence and antimicrobial therapy (Ascona, Szwajcaria); (iv) 2022 — nagroda za plakat naukowy
(poster) - Boston Bacterial Meeting (Boston, USA).

W zasadzie, w dorobku dr Grabe negatywnie oceniam jedynie brak wspotpracy z otoczeniem
spofeczno-gospodarczym. Rozumiem idee badan podstawowych, jednak nieodmiennie dziwi mnie
brak takich wspotprac, szczegdlnie w tym konkretnym przypadku, gdy prowadzone badania moga
mie¢ znacznie dla rozwoju medycyny i terapii przeciwbakteryjnych.

Podsumowanie:

Oceniam catodciowy dorobek dr. Grabe po uzyskaniu stopnia doktora jako bardzo dobry. Wedtug
mnie stanowi on wazny wkfad w mikrobiologie, medycyne i biotechnologie. Podkreslam jednak
istotny (moim zdaniem) deficyt, tj. brak wspotpracy z otoczeniem spoteczno-gospodarczym.

OCENA DOROBKU DYDAKTYCZNEGO, POPULARYZATORSKIEGO | ORGANIZACYJNEGO

Dr Grabe nie ma duzego doswiadczenia dydaktycznego i popularyzacyjnego, gdyz w ciggu swojej
kariery naukowej byt zatrudniony stanowiskach badawczych. Absolutnie nie wydaje mi sie to
kluczowe w postepowaniach o nadanie stopnia a moja ocena w tej kategorii ma charakter formalny i
nie wptywa w zaden sposdb na mojg catosciowa oceneg tego wniosku o nadanie habilitacji.
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Dr Grabe w 2024 roku wygfosit dwa popularnonaukowe wyktady: (i) ,Salmonella enterica —
patogeneza i przezycie” dla uczniow szkét érednich uczestniczacych w konkursie wiedzy ,,Pc?dstawy
onkogenezy” oraz (i) ,Walka z bakterig weselng — mechanizmy patogenezy Salmonella i wspoétczesne
wyzwania terapii antybiotykowej” w ramach serii seminariow Uniwersytetu Trzeciego Wieku w
Gdarisku. W trakcie pobytu w Imperial College London uczestniczyt w Imperial Open Days,
wydarzeniu, ktérego celem byfo popularyzowanie nauki. W 2019 roku dr Garbe brat udziat w
organizacji warsztatow EMBO ,Systemy toksyna-antytoksyna” w Windsorze w Anglii. Co istotne, dr
Grabe ma doéwiadczenie w zakresie opieki nad magistrantami i doktorantami — facznie 10 osob —w
Imperial College London oraz Harvard Medical Schoal.

Istotny jest dorobek organizacyjny (zwigzany z organizacjg pracy naukowej) dr. Grabe.
Pozyskat finansowanie i stworzyt wiasna, dynamicznie dziatajaca grupe badawcza po powrocie do
Polski — obecnie sktada sie ona z dwdch postdokéw, jednego doktoranta oraz jednego asystenta
badawczego. Ponadto, nawigzat wspotprace z grupami badawczymi dr Charlotte Michaux
(Uniwersytet Rennes, Francja), prof. dr hab. Wojciecha Bala (Instytut Biochemiii Biofizyki PAN, Polska)
oraz firma biotechnologiczna Acteryon (Gdarisk, Polska).

Dr Grabe ma tez doéwiadczenie recenzenckie, cho¢ zaskakujgco niewielkie — recenzowat
siedem artykutéw naukowych w pismach elIFE (2 artykuty), mBio, Journal of Molecular Biology,
mSystems, FEBS Letters oraz Molecular Systems Biology.

Podsumowanie:

Dorobek dydaktyczny i popularyzatorski dr. Grabe jest niewielki, ale wg mnie nie ma to znaczenia w
tym wniosku. Dorobek organizacyjny jest bardzo dobry i spefnia wymogi stawiane kandydatom do
stopnia doktora habilitowanego.

WNIOSKI KONCOWE

Osiggniecia habilitacyjne dr. Grzegorza Grabe pod wspdlinym tytutem “Molekularne mechanizmy
regulacji bakteryjnych systeméw toksyna-antytoksyna w Salmonella” a takze jego pozostaty dorobek i
aktywnos¢ naukowa, dydaktyczna, popularyzatorska i organizacyjna spetniajq wymogi Ustawy z dnia
20 lipca 2018 roku Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce. Na tej podstawie wnioskuje o nadanie dr.
Grzegorzowi Janowi Grabe stopnia doktora habilitowanego nauk scisfych i przyrodniczych w dyscyplinie
biotechnologia i wyrdznienie stosowng nagrodg, jezeli bedzie taka mozliwos¢ — co uzasadniam
wybitnosciq osiggnie¢ naukowych stanowigcych podstawe dla tego wniosku habilitacyjnego.

Prof. dr hab. tukasz Dziewit
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