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Recenzja

osiggnie¢ naukowo-badawczych, dorobku dydaktycznego i organizacyjnego Pana dr. Akosa
Nemecza, w zwigzku z postgpowaniem o nadaniec Mu stopnia naukowego dr. habilitowanego w
dziedzinie nauk $cistych i przyrodniczych, w dyscyplinie nauki biologiczne.

Recenzje przygotowatem w zwigzku z Uchwatg nr 72 Rady Dyscypliny Nauki Biologiczne
UMK w Toruniu z dnia 4 lipca 2025 r., méwiaca o powotlaniu komisji habilitacyjnej w w.w.
postepowaniu, w ktorej pelni¢ funkcje recenzenta.

Recenzje opracowalem na podstawie dostarczonego Autoreferatu, zawierajgcego kopie dyplomu
potwierdzajacego uzyskanie stopnia dr., os§wiadczen wspotautorow publikacji naukowych oraz baz
Web of Science, Scopus i Science Direct. Przedstawione do oceny materiaty nie spetniajg wymogow
formalnych okre$lonych w ust. 1 pkt. 2 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym
i nauce (Dz. U. z 2024 r. poz. 1571 ze zm.) gdyz w przypadku publikacji Nemecz et al. (2016),
wlaczonej przez p. dr. do jednego z osiagnie¢, gdzie jest 4 wspotautoréw, w dokumentacji sg zawarte
o$wiadczenia tylko dwoch z nich. Dokumenty nie spetniaja tez wymogdw zawartych w par. 4 ust. 3
Uchwaty Nr 37 Senatu Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu (z dnia 26 wrze$nia 2023 r.)
gdyz w przypadku publikacji Rojsanga et al. (2012) nie przedtozono wymaganej liczby oswiadczen
wspotautorow, w celu okreslenia ich indywidualnego wktadu w powstanie pracy.

1. Informacje ogolne

Pan dr Akos Nemecz deklaruje, ze jest absolwentem North Carolina State University (Raleigh,
USA), gdzie w maju 2004 r. Otrzymat licencjat Bachelor of Science w zakresie informatyki oraz w
zakresie biochemii, w maju 2007 r. tytul Master of Science w zakresie chemii i biochemii na
University of California-La Jolla, (USA). We wrzesniu 2011 r. otrzymat stopien naukowy Doctor of
Philosophy (doktorat) w dziedzinie chemii i biochemii na University of California- San Diego, La
Jolla, USA (na podstawie rozprawy doktorskiej pod tytutem: ,, Towards an understanding of human
alpha-7 nicotinic acetylcholine receptor selectivity: the creation and characterization of a soluble
ligand binding domain template”).



Pan dr deklaruje w Autoreferacie, ze w okresie kwiecien 2003- czerwiec 2003 r. byt zatrudniony
na stanowisku asystenta w Wyzszej Szkole Chemii, Fizyki i Elektroniki w Lyonie, w Laboratorium
inzynierii enzymatycznej i biomolekularnej” (Ecole Supérieure Chimie Physique Electronique de
Lyon, CPE, Laboratoire de Génie Enzymatique et Biomoléculaire), od wrzesnia 2003 r. do maja 2004
r. na stanowisku asystenta naukowego na Wydziale Biochemii w North Carolina State University
(Raleigh, USA), od wrze$nia 2004 r. do sierpnia 2005 r. na stanowisku Mtodszego Chemika w
Kultech Research Triangle Park (North Carolina, USA).

Pan dr deklaruje, ze zrealizowat 2 stypendia podoktorskie: od stycznia 2012 do pazdziernika 2012
r. w University of California- San Diego (USA) oraz od listopada 2012 r. do sierpnia 2020 r. w
Instytucie Pasteura (Institut Pasteur, Paryz, Francja).

Od kwietnia 2021 r. p. dr jest zatrudniony na stanowisku adiunkta w Uniwersytecie Mikotaja
Kopernika w Toruniu.

2. Charakterystyka naukometryczna dorobku naukowego

W mojej ocenie charakterystyka naukometryczna dorobku p. dr. nie moze stanowi¢ kryterium
oceny dorobku naukowego Kandydata ubiegajgcego si¢ o uzyskanie stopnia dr. habilitowanego,
poniewaz przede wszystkim powinna by¢ wykonana ocena ekspercka tego dorobku a decyzja o
nadaniu stopnia nie powinna by¢ uzalezniona od podania tych danych. Jednak moim zdaniem
charakterystyka naukometryczna dorobku moze stanowi¢ uzupeinienie oceny eksperckie;.

Dorobek p. dr. Akosa Nemecza, tacznie z publikacjami w osiaggnigciach, obejmuje 13 prac z
przypisanym wsp. wptywu (IF) i jedno erratum do publikacji (wg bazy Scopus, ID 37661950600,
oraz dostarczonego Autoreferatu). W bazie ORCID (orcid.org/0000-0002-1310-8964) réwniez jest
13 prac p. dr. z IF. Nie dotartem do konta p. dr. w Web of Science Core Collection. Baza danych
Science Direct jest niepetna i obejmuje tylko 7 prac p. dr.. Przyjatem wigc liczbe prac p. dr., z
przypisanym IF, wynoszaca 13. p. dr nie wykazuje w przedstawionej dokumentacji monografii
naukowych, rozdzialdow w monografiach naukowych jak réwniez czlonkostwa w redakcjach
naukowych monografii.

W latach 2007-2023 p. dr dwanascie razy prezentowal wyniki badan na mi¢edzynarodowych
konferencjach naukowych w USA, Australii, Francji (ogotem 2 wystapienia ustne) i 10 prezentacji
plakatowych.

Pan dr wskazuje dwa razy, doktadnie w tym samym brzmieniu, przeprowadzenie trzech
wyktadow: w California State University-Dominguez Hills (Los Angeles, CA, USA, w marcu 2010
r.), w Universidad Autéonoma de Baja California (Tijuana, Meksyk, luty 2012 r.) i na Uniwersytecie
Mikotaja Kopernika w Toruniu (Torun, maj 2019 r.). Raz ma to miejsce w p. 6 Autoreferatu
(zaproszone wyktady, w zakresie popularyzacji nauki) a drugi raz w p. 1.4 Autoreferatu, w punkcie
dotyczacym prezentacji na konferencjach, a wigc sg to aktywnosci haukowe.

Sumaryczny IF dwoch prac wspotautorstwa p. dr., opublikowanych przed doktoratem, wynosi
8,865 (IF w roku opublikowania publikacji). Po uzyskaniu stopnia dr., sumaryczny IF prac
wspotautorstwa p. dr. bardzo znaczaco wzrést o wartos¢ 79,694 i obecnie, wg dokumentacji wynosi
88,559 (IF w roku opublikowania publikacji). Nie rozumiem, dlaczego p. dr podaje w dokumentacji
IF przyznane czasopismu z roku poprzedzajacego opublikowanie publikacji.

Suma punktéw przyznanych czasopismom przez Ministerstwo, wyliczona przeze mnie, dla
wszystkich publikacji w dorobku p. dr. wynosi 1195 pkt. W dokumentacji przedstawionej do oceny
p. dr Wykazuje sume 1720. Do wyliczenia sumy tych punktow uzylem wykazu Ministerstwa z roku
opublikowania publikacji, poza publikacjami z 2012 r. i starszymi, w przypadku ktérych uzylem
wykaz przygotowany na lata 2013-2016. Wydaje si¢, ze p. dr do wyliczenia uzyt najnowszy wykaz



Ministerstwa. W ten sposob, publikacje Nemecz, A. etal, (2016), Sauguet et al.. (2014), Yamauchi
et al. (2012), Rojsanga et al. (2012), Grimster et al. (2012), Nemecz and Taylor (2011), Yamauchi et
al. (2011) wykazaty, odpowiednio 50,45,40, 30, 45, 35, 40 a nie 200, 200, 140, 70, 200, 100, 100 pkt.
Ponadto, p. dr nie wliczyt do dorobku pracy Nemecz D. et al. (2024). Stwierdzam bardzo znaczacy
wzrost zar6wno sumarycznego IF jak i sumy punktéw ,ministerialnych”, zgromadzonych
przez p. Akosa Nemecza, po uzyskaniu stopnia dr..

Liczba cytowan wg Google Scholar, podana w Autoreferacie, to 801 (727 bez autocytowan).
Liczba cytowan wg bazy Scopus (lgcznie z autocytowaniami) to 594, przy czym odejmujac prace
opublikowane przed doktoratem (Nemecz i Taylor, 2011 i Yamauchi et al., 2011), liczba cytowan po
doktoracie wynosi 501 (stan na 14.08.2025 r.). Liczba cytowan prac wspoétautorstwa p. dr. jest
znaczaca. Indeks Hirscha wyszczegdlniony w Autoreferacie wynosi 9 (wg bazy Scopus 9).

Pan dr deklaruje w dostarczonej dokumentacji, ze bratl udzial w recenzowaniu artykutow
opublikowanych w czasopismach Biochemistry, Chemical Science, Chemistry & Biology, Frontiers
in Plant Science, Journal of Biological Chemistry, Nature, Nature Communications, PLOS Biology,
PLOS One i Proceedings of the National Academy of Sciences of the United States of America. Sa to
w powszechnej, jak i mojej opinii wybitne, bardzo prestizowe lub prestizowe czasopisma o bardzo
wysokich lub znaczacych IF.

Stwierdzam, ze w moim odczuciu wszystkie elementy dorobku naukowego (publikacje
naukowe, wystapienia na konferencjach i inne elementy ktore p. dr zamiescit w Autoreferacie)
mieszczg si¢ w dyscyplinie nauki biologiczne i caly material poddatem analizie.

3. Ocena cyklu powigzanych tematycznie artykuléw naukowych jako
indywidualnego osiagni¢cia naukowego o ktorym mowa w art. 219 ust. 1
pkt. 2 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i
nauce (Dz. U. z 2024 r. poz. 1571 ze zm.)

Pierwsza w kolejnosci omowiona w Autoreferacie tematyka dotyczy badania mechanizmow
pentamerycznych kanatow jonowych bramkowanych ligandem (pLGIC), ze szczegdlnym
uwzglednieniem receptorow nikotynowych acetylocholiny (NAChR), jest zatytulowana ,,Analiza
strukturalna i funkcjonalna pLGIC”. Do tej tematyki badawczej p. dr przydzielit szes¢ publikacji
naukowych ktore ponizej omawiam.

W pracy Sauguet et al. (2014) autorzy przygotowali struktury krystaliczne pentamerycznego
kanalu jonowego bramkowanego protonami, pozyskanego z bakterii Gloeobacter violaceus
(przygotowane w pH, powyzej i ponizej pHso, tj. w pH 7,0 i1 4,0), w dwoch skrajnych potozeniach
kanatu (w konformacji z ligandem, jak i bez ligandu), dzigki czemu wskazali mechanizm jego
aktywacji i zréoznicowanie strukturalne podjednostek pentameru. W szczegdlnosci pokazali zmiany
strukturalne domeny zewnatrzkomorkowej (zwigzane z akceptacja ligandu) i1 transbtonowej. Na
podstawie analizy struktur krystalicznych, po przeprowadzeniu ukierunkowanej mutagenezy
stwierdzili, ze w pH kwasnym lokalnie zamknigte 1 otwarte konformacje wspotistniejg jako odrebne.
Wskazali, ze zmiany trzeciorzedowe podjednostek sg uzaleznione od ograniczen narzuconych przez
struktury czwartorzedowe (reorganizacja w wyniku oddzialywan pomigdzy podjednostkami -
powigzanymi wigzacymi ,kieszeniami” 1 ,wnekami”). Prace charakteryzuje nowatorstwo
uzyskanych wynikow przy zastosowaniu nowoczesnych, zaawansowanych metod analitycznych, w
tym in silico oraz metod statystycznych. Praca Sauguet et al. (2014) ma dziesigciu wspotautorow. W
oswiadczeniu o udziale poszczegolnych autoréw w powstaniu pracy, zamieszczonym w tekscie pracy
(,,Author contributions”), p. dr Akos Nemecz jest wskazany w grupie siedmiu autoréow ktorzy
przeprowadzili badania. Pan dr Akos Nemecz nie jest wskazany w tym o$wiadczeniu w innych rolach
podczas powstawania tej publikacji. Pan dr Akos Nemecz zamie$cit w Autoreferacie informacje o
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udziale wspotautorow w powstaniu tej publikacji. Znalaztem réznice pomigdzy oswiadczeniem
zamieszczonym w publikacji oraz o$wiadczeniem zamieszczonym przez p. dr. Akosa Nemecza w
jego Autoreferacie. W publikacji Marc Delarue jest wskazany jako autor ktory zaprojektowat badania
1 przeanalizowat dane natomiast w Autoreferacie jest jedynie informacja ze ten autor ,,nadzorowat
badania krystalograficzne i1 analiz¢ struktury”. Ponadto, w publikacji jest informacja, ze pigciu
autorow (L.S., A.S., F.P., J.-P.C. i M.D.) napisato publikacje (i nie ma wérdéd nich dr. Akosa
Nemecza), natomiast w Autoreferacie jest informacja ze wszyscy autorzy uczestniczyli w pisaniu
manuskryptu. Oswiadczenie autora Corringer P.-J. z dn. 18.08.2025 r., dostarczone do dokumentaciji,
potwierdza udziat wymienionego autora w powstaniu pracy, wskazany w publikacji, precyzujac ze
ten Autor ,,nadzorowat biologi¢ molekularng i elektrofizjologi¢ oraz uczestniczyl w pisaniu
manuskryptu”. Moim zdaniem, p. dr Akos Nemecz nie pehit funkcji w kluczowych elementach
decydujacych o powstaniu tej publikacji, takich jak zaprojektowanie badan (w tej roli jest wskazany
Marc Delarue), opracowanie i interpretacja wynikOw czy przygotowanie i korekta tekstu
manuskryptu. Wreszcie, bardzo istotng rol¢ w publikacji peini autor ktory koresponduje z redakcja
czasopisma i t¢ role pelni w tej publikacji wylacznie Marc Delarue.

Praca Nemecz et al. (2016) jest pracg przegladows, ktora, w moim odczuciu, w Sposob

kompletny, zadowalajacy, podsumowuje wiedze zawartg w tamtym czasie w bazach danych: dane na
temat struktur i funkcjonowania konformacji otwartych i zamknigtych pLGIC funkcjonujacych w
organizmach bakterii, bezkregowcow i krggowcdw. Opierajac si¢ na charakterystyce otwartych, jak
i zamknigtych struktur kanalow (struktur pozyskanych metodami o wysokiej rozdzielczos$ci),
omowiono modele bramkowania w $wietle mechanistycznych konsekwencji w postaci migracji
jonow. Wskazano zréznicowanie w mechanizmach funkcjonowania receptoréw pochodzacych od
réznych organizmow, naturalnych oraz modyfikowanych (mutowanych jak réwniez po
heterologicznej ekspresji kanatow jonowych). W pracy przeanalizowano funkcjonowanie kanatow w
stanie otwartym, zamkni¢tym, stanach posrednich oraz w stanie desensytyzowanym, omdwiono
regulacje funkcjonalng wywotang obecnoscig efektorow ortosterycznych 1 allosterycznych. Praca
Nemecz et al. (2016) stanowi moim zdaniem $wietny teoretyczny wstep sthuzacy wprowadzeniu do
tematyki omoéwionej w osiaggnieciu i moim zdaniem powinna by¢ omoéwiona jako pierwsza w cyklu.
Praca Nemecz et al. (2016) ma czterech wspotautorow. Przy nazwiskach trzech pierwszych autorow
jest adnotacja ,,Co-first author”, co moim zdaniem oznacza, ze wszyscy troje autorzy tej publikacji
maja range taka jak pierwszy autor publikacji. Moim zdaniem istotna role w publikowaniu petni autor
ktory koresponduje z redakcjg czasopisma i t¢ role petni w publikacji Pierre-Jean Corringer. W
publikacji brak jest o$wiadczenia na temat szczegdtowego udziatu wspodtautorow w powstaniu
publikacji. W Autoreferacie p. dr Akos Nemecz wskazuje nastepujace role wspotautorow w
powstaniu publikacji: ,,4.N. i P.-J.C. Napisali i zredagowali calq prace, A.N. Stworzyli i zredagowali
rysunki. M.S.P. Pomogli w napisaniu i zredagowaniu pierwszych wersji recenzji i znaczgco
przyczynili sig do stworzenia rysunkow, A.M. Pomogli w redagowaniu recenzji”. O$wiadczenie
autora Corringer P.-J. z dn. 18.08.2025 r., dostarczone do dokumentacji, wskazuje na udziat tego
autora w powstaniu publikacji, polegajacy na napisaniu i poprawie po recenzji w calosci. Jest to
o$wiadczenie zgodne z rolg P.-J. Corringera wskazang w Autoreferacie.
Moim zdaniem, na podstawie o$wiadczenia p. dr. Akosa Nemecza zamieszczonego w Autoreferacie
oraz o$wiadczenia jednego ze wspotautoréw nie mozna wysnu¢ jednoznacznego wniosku, ze p. dr
Akos Nemecz byt dominujacym wspotautorem na wszystkich kluczowych etapach powstawania tej
publikaciji.

Praca Nemecz et al. (2017) wskazuje, ze pelne mapowanie mutacji reszt miareczkowalnych
pomaga zidentyfikowa¢ czujniki protonéw zaangazowane w kontrole pLGIC u sinicy Gloeobacter
violaceus. Autorzy zidentyfikowali w pracy przypuszczalne miejsca protonacji za pomocg
zmutowania reszt Asp, Glu i His (pojedynczych jak réwniez w kombinacjach), przy wartosci pHso,.
Celem bylo stwierdzenie, czy mutacje spowoduja zmiany w funkcjonowaniu receptora



(bezposredniego wykrywania protonéw) na drodze wystabilizowania aktywnej formy domeny czy
tez na drodze zmiany rownowagi bramki receptora niezaleznie od stanu protonacji lancucha
bocznego. Autorzy ustalili, Ze reszty zlokalizowane ponizej miejsca ortosterycznego, zwtaszcza E26,
D32, E35 1 D122 w dolnej czgsci domeny zewnatrzkomorkowej 1 E222, H235, E243 1 H277 w
domenie transblonowej maja wpltyw na zmiang aktywacji kanatow jonowych bramkowanych
ligandem (zjawisko zachodzi na poziomie wielu loci). Reszta E35 jest kluczowa do wykrywania
protonéw poprzez neutralizacje¢ karboksylanu w tancuchu bocznym co stabilizuje stan aktywny a
aktywacja protonow zachodzi allosterycznie do miejsca ortosterycznego, przy kluczowym udziale
sprzgzenia domeny zewnatrzkomorkowej i transbtonowej. Autorzy pokazali tez w pracy, ze mutacje
wierzchotkowej  czgSci  domeny  zewngtrzkomoérkowej majg  niewielki  wplyw  na
wrazliwo$¢/modulacje wywolang przez protony, co dowiedli przeprowadzajac szereg mutacji w tej
domenie, zarowno w obszarze graniczacym bezposrednio z otoczeniem zewnatrzkomérkowym, w
srodkowej czesci jak i wewnatrz domeny (,,3-kanapki”). Badacze wskazali, ze za wrazliwo$¢ na
naptyw protondw odpowiada petla C (petla f9- B10) wraz z petla B ulokowana w gldéwnym obszarze
miedzyjednostkowym, przy czym wrazliwos¢ ta jest determinowana jednoczesnym dziataniem wielu
reszt aminokwasowych w tym obszarze aktywnym. Wskazali, za pomoca pojedynczych mutacji, jak
réwniez szeregu rownolegltych mutacji wielu reszt, reszty ktore maja istotny wptyw na obnizenie
wrazliwo$ci na protony w obszarze ,,uzupetniajagcym” domeny zewnatrzkomoérkowej receptora, CO
ma wplyw na interakcje tego obszaru ze strong gldwna miejsca wigzania (,,principal face”) w domenie
zewnatrzkomorkowej receptora. Wreszcie, zaproponowali w pracy te reszty w stronie gtownej
miejsca wigzania domeny zewnatrzkomorkowej, ktore maja kluczowe znaczenie dla wzrostu
wrazliwos$ci receptora na obecno$¢ protondéw (zwlaszcza E35 1 E82) jak rowniez te reszty, ktérych
mutacje majg mniejsze lub pomijalne znaczenie dla zmiany tej wrazliwosci. Zmianom wrazliwosci
wywotanym mutacjami reszt E35 1 E82 towarzyszyly zmiany strukturalne domen
zewnatrzkomorkowych w stanie krystalicznym. Autorzy potwierdzili wczesniejsze doniesienia na
temat wptywu mutacji w H235, H277, E222 i E243 (w domenie transbtonowej receptora) na
wrazliwo$¢ receptorow na protony oraz Wskazali szereg reszt chemicznych w tej domenie, ktorych
mutacje przyniosly obnizenie wrazliwosci receptora na protony lub tez nie przyniosty zmian. W
dyskusji pracy, autorzy szczegdétowo omowili przydatnos¢ przeprowadzonych mutacji w obu
domenach receptora, wskazujac na wysoka warto$¢ niektorych z nich, jak roéwniez nieprzydatnosé
niektorych mutacji z wuwagi na zachodzenie niepozadanych zmian konformacyjnych,
spowodowanych mutacja, co zaburza interpretacj¢ wynikow w kontekscie gldownego celu pracy, tj.
wplywu mutacji na zmiang¢ wrazliwosci receptora na obecnos¢ protonéw. Wazng konkluzjg w pracy
jest stwierdzenie, ze aktywacja protonozaleznych receptorow jest uzalezniona od wielu miejsc
akceptujacych protony, inaczej niz w przypadku receptorow wiazacych czasteczki agonistow, gdzie
jest Scisle wskazane miejsce ortosteryczne. Autorzy wskazali w pracy, ze te miejsca sg rozmieszczone
w roznych obszarach domeny zewnatrzkomorkowej, a wiec ona odgrywa w tym kontek$cie gtowna
role. Uwazam, ze praca Nemecz et al. (2017) wnosi bardzo duza ilo$¢ nowej wiedzy. Praca ta ma
szesciu wspotautorow. Role autora korespondujacego z redakcjg czasopisma petni w omawianej
publikacji Pierre-Jean Corringer. W publikacji jest zamieszczone os$wiadczenie na temat
szczegdtowego udziatu wspotautorow w powstaniu publikacji. Marc Delarue i Pierre-Jean Corringer
stworzyli koncepcje pracy i nadzorowali przebieg prac. Powyzsze funkcje sg bardzo istotne dla
potwierdzenia wiodacej roli autora w powstaniu publikacji i tych funkcji nie petnit w publikacji p. dr
Akos Nemecz. Pan dr ustalat metody badan i administrowat projektem (podobnie jak dwoch innych
autorow), wykonywat analizy w pracy (podobnie jak trzech innych autoréw), wspotsprawowat opieke
nad danymi badawczymi (wraz z trzema innymi autorami), przeprowadzit analiz¢ formalng w pracy
(wraz z czterema innymi autorami), prowadzit walidacje¢ (podobnie jak trzech innych autorow),
zapewnit wizualizacj¢ (wraz z czterema innymi autorami), hapisal pierwsza wersje publikacji (wraz
z innym wspolautorem) i wersj¢ pracy po otrzymaniu recenzji (wraz z czterema innymi autorami).
Oswiadczenia autoréw Van Renterghen C. i Corringer P.-J. z dn. 18.08.2025 r., dostarczone do



dokumentacji, potwierdzaja udzialy wymienionych autoréw w powstaniu pracy, wskazane w
publikacji, i nie wnosza nowej wiedzy.

Moim zdaniem p. dr Akos Nemecz odgrywat rolg w powstaniu publikacji, jednak biorac pod
uwage oswiadczenie zamieszczone w publikacji, musze stwierdzi¢, ze role we wszystkich
kluczowych elementach, waznych podczas powstawania publikacji, mozna przypisa¢ jedynie
autorom Marc Delarue i Pierre-Jean Corringer, ze szczegdlnym wskazaniem Pierre-Jean Corringer
jako autora korespondujacego z redakcja czasopisma. Pan dr Akos Nemecz w moim odczuciu byt w
tej publikacji cztonkiem zespolu, wykonujacym pewng cze$¢ analiz wedtug koncepcji 1 planu
stworzonego przez innych wspotautorow.

W pracy Hu et al. (2018) (w przypadku ktorej w Autoreferacie podany jest inny tytut), autorzy
opisali pLGIC gammaproteobakterii bedacej endosymbiontem rurkoczutkowca Tevnia jerichonana
(rodzina Siboglinidae), wykorzystujac analiz¢ struktury receptora po krystalizacji. Scharakteryzowali
tadunki tworzace forme¢ pierscieniowa w domenie zewnatrzkomérkowej receptora oraz,
szczegotowo, otwarcie kanatu (zdefiniowali, Ze jest to kanat kationowy 1 wykazuje 2 miejsca wigzace
w domenie zewnatrzkomoérkowej kazdego z monomeréw w aktywnej konformacji receptora w
wigkszym stopniu niz w przypadku innych znanych dotad pLGIC). Podali warunki i parametry
(wymiary robocze kanatéw jonowych, odleglosci domen i podjednostek wchodzacych w ich sktad)
podczas aktywacji, potencjacji i inhibicji receptora w pH 8,0. Podali w pracy architekture receptora,
jego rozmiary, struktur¢ domeny zewnatrzkomodrkowej i transblonowej (wraz z charakterystyka
podjednostek je tworzacych) i poroéwnali te dane z architekturg Szeregu innych, wybranych
receptoréw, w tym eukariotycznych, znajdujac wiele podobiefistw do receptora ELIC. Autorzy
sprawdzili wptyw obecnosci wybranych allosterycznych potencjatoréw na dziatanie receptora (w tym
najbardziej aktywnego 4-bromocynamonianu), diwalentnych kationéw (lokalizujac miejsca ich
wigzania do receptora) oraz wybranych blokerow kanalu. Uwazam, Ze charakterystyka receptora
przeprowadzona w tej pracy jest bardzo kompleksowa i cenna. Publikacja Hu et al. (2018)
przedstawia wysoki poziom naukowy, wykorzystano w niej bardzo zaawansowane metody i techniki
analityczne, niesie ona duzy tadunek nowej wiedzy w temacie budowy i funkcjonowania GLIC.
Publikacja Hu et al. (2018) ma siedmiu wspotautorow. Autorem korespondujacym z redakcja
czasopisma, wskazanym w publikacji, jest Marc Delarue. W publikacji jest zamieszczone
oswiadczenie na temat udziatu wspétautoréw w powstaniu publikacji. Wedtug tego oswiadczenia,
Marc Delarue zainicjowat i kierowat badaniami. Pan dr Akos Nemecz zaplanowat i wykonywat
analizy (podobnie jak pieciu innych autorow), analizowat dane (podobnie jak sze$ciu innych autorow)
i, wraz z trzema innymi wspotautorami, napisat publikacje. Tak wiec Marc Delarue jest
wspotautorem, ktory brat udziat we wszystkich elementach prowadzacych do powstania pracy,
ponadto jest autorem korespondujgcym z redakcjg czasopisma. Oswiadczenie autora Van Renterghen
C. z dn. 18.08.2025 r., dostarczone do dokumentacji, potwierdza udzialty wymienionego autora w
powstaniu pracy, zawarte w publikacji, oraz wskazuje, ze¢ CVR wykonatl analizy zwigzane z
elektrofizjologia pojedynczego kanalu. O$wiadczenie autora Corringer P.-J. z dn. 18.08.2025 r.,
dostarczone do dokumentacji, wskazuje na udziat tego autora w powstaniu publikacji polegajacy na
pomocy w projektowaniu i wyborze mutacji, a takze zwigzkéw do przetestowania i na analizie
danych, podczas gdy z o§wiadczenia zamieszczonego w publikacji wynika, ze autor ten uczestniczyt
tylko w analizie danych. Moim zdaniem p. dr Akos Nemecz odgrywat role w powstaniu publikacji,
jednak biorgc pod uwage oswiadczenie zamieszczone w publikacji, musze stwierdzié¢, ze role we
wszystkich Kluczowych elementach, waznych podczas powstawania publikacji, mozna przypisaé
jedynie p. Marc Delarue. Pan dr Akos Nemecz w moim odczuciu byt w tej publikacji cztonkiem
zespotu, wykonujacym pewng cz¢$¢ analiz wedtug koncepcji 1 planu stworzonego przez p. Delarue.
Stwierdzenie ktore sformutowatem powyzej jest w moim odczuciu poparte o§wiadczeniem p. dr.
Akosa Nemecza, zawartym w Autoreferacie.



W publikacji Van Renterghen et al. (2023) Autorzy pracy wykazali, ze kwasy z dwoma
grupami karboksylowymi (bursztynowy, malonowy, glutarowy, oraz fumarowy), sa pozytywnymi
modulatorami (potencjatorami, ale nie agonistami) przejs¢ allosterycznych w GLIC u cyjanobakterii
fotosyntetyzujacych ~ Gloeobacter  violaceus, ortologa  pentamerycznych  receptorow
neuroprzekaznikéw mozgowych. W pracy wskazano role wewnatrzkomérkowego pH jako czynnika
wplywajacego na stopien potencjacji wywotanej obecnos$cia kwasow, jako uzupehienie
wczesniejszej wiedzy w tym obszarze mowiacej, ze taka role odgrywa pH zewnatrzkomorkowe.
Wskazano miejsca dodatnie modulacji wywotanej przez kwasy organiczne (kieszen
migdzypodjednostkowa 1 przedsionkowa). Zaproponowano mechanizm wigzania polegajacy na
wigzaniu w kieszeni mig¢dzypodjednostkowej oraz wskazano role¢ pomocniczg kieszeni
przedsionkowej (wymaganej do samego wigzania mi¢dzy domeng zewnatrzkomoérkowa i
srodblonowa receptora lub do sprz¢zenia wigzania z bramka podczas przej$¢ allosterycznych
zwigzanych z modulacja bramkowania pordw), przy czym zdarzenia prowadzace do wigzania kwasu
organicznego przebiegajg etapami nastepujacymi po sobie. W ten sposob autorzy wskazali w pracy,
ze kieszen przedsionkowa w omawianym receptorze petni funkcj¢ obszaru ,,sprzegajacego”, ktdrego
integralno$¢ warunkuje wydajno$¢ (a nawet wigzanie) ligandu w miejscu ortotopowym. Publikacja
Van Renterghen et al. (2023) przedstawia wysoki poziom naukowy, wykorzystano w niej wiele
zaawansowanych metod i technik analitycznych, ktore sa bardzo rozbudowane i uszczegotowione
pod katem zbadania wplywu dikarboksylowych kwasow organicznych oraz ich wybranych
pochodnych na funkcjonowanie GLIC. Réznorodno$¢ metod jest ogromna, poczawszy od ekspresji
receptora w modelu in vitro fibroblastow pobranych z nerek szczura syryjskiego, pozbawiony
endogennych kanalow jonowych wykrywajacych kwas, poprzez badania elektrofizjologiczne metoda
patch-clamp z uzyciem linii komérkowych oraz oocytow pobranych od Zaby szponiastej, syntezg
pochodnych kwasow dikarboksylowych oraz innych struktur chemicznych, chromatografie
cienkowarstwowa, wysokosprawng chromatografi¢ cieczowa z detekcja masowa o wysokiej
rozdzielczos$ci, techniki protonowego i weglowego rezonansu magnetycznego (wszystkie analizy z
uzyciem natywnych oraz modyfikowanych na drodze mutacji GLIC). Wprowadzenie, opis
zastosowanych metod, dyskusja wynikow sg bardzo szczegoétowe i1 bardzo rozbudowane (w moim
odczuciu nawet za bardzo). Publikacja Van Renterghen et al. (2023) ma pigciu wspoOtautorow.
Autorami korespondujacymi z redakcja czasopisma, wskazanymi w publikacji, sa Catherine Van
Renterghem i Pierre-Jean Corringer. W publikacji jest zamieszczone o$wiadczenie na temat udzialu
wspotautorow w powstaniu publikacji. Wedtug tego oswiadczenia, Pierre-Jean Corringer zainicjowat
i nadzorowat prace. Catherine Van Renterghem skonfigurowata metode patch-clamp, zaprojektowata
i przeprowadzita eksperymenty elektrofizjologiczne metoda patch-clamp (oraz obrobke komorek
gospodarza), przeanalizowala dane (w tym obrobke statystyczng) i przygotowala rysunki patch-
clamp i napisata pierwsza wersj¢ artykutu. S.D.-C. i D.J. zaprojektowali i przeprowadzili wybor
bioizosteréw oraz syntez¢ chemiczna. Pan dr Akos Nemecz przeprowadzit, wedlug o$wiadczenia
zawartego w publikacji, rejestracje elektrofizjologiczne oocytow Xenopus i ich analize (oraz iniekcje
oocytow) oraz przygotowal ryc. 6. Ponadto, podobnie jak wszyscy pozostali autorzy publikacji,
Przyczynil si¢ do jej korekty. Oswiadczenie autora Van Renterghen C. z dn. 18.08.2025 r.
dostarczone do dokumentacji potwierdza udzial wymienionego autora w powstaniu pracy i nie wnosi
nowej wiedzy, przy czym Autorka ta deklaruje w publikacji ze napisata pierwsza wersje publikacji i
wspotuczestniczyta w korekcie manuskryptu, czego nie Wymienita w o$wiadczeniu z 18.08.2025 r.
Oswiadczenia autora Corringer P.-J. i Joseph D. z dn. 18.08.2025 r., dostarczone do dokumentaciji,
potwierdzaja udzialy wymienionych autoréw w powstaniu pracy, wskazane w publikacji, i nie
Wnoszg Nowej wiedzy.

Moim zdaniem p. dr Akos Nemecz odgrywat role w powstaniu publikacji jako wykonawca
jednej z uzytych metod badawczych, jednak biorgc pod uwage o$wiadczenie zamieszczone w
publikacji musze stwierdzi¢, ze rola we wszystkich kluczowych elementach, waznych podczas



powstawania publikacji, przypada tylko dwom innym autorom (Catherine VVan Renterghem i Pierre-
Jean Corringer).

Publikacja Van Renterghen et al. (2024) jest komplementarna do publikacji Van Renterghen
et al. (2023). Autorzy pracy zbadali 5 krotkotancuchowych kwasow karboksylowych (octowy,
propionowy, mastowy, walerianowy, krotonowy) i Wykazali, ze kwasy te s3 negatywnymi
modulatorami przejs¢ allosterycznych w kanale jonowym bramkowanym ligandem u cyjanobakterii
fotosyntetyzujacych Gloeobacter violaceus, niezaleznie od dtugosci rancucha weglowego oraz
stopnia wysycenia wigzan w tancuchu gtownym. Autorzy badali interakcje wymienionych kwasow
organicznych z GLIC natywnym jak rowniez poddanym mutacjom (pojedynczym- w wielu
pozycjach, podwdjnym i potréjnym), w celu doktadnej identyfikacji obszaréw odpowiedzialnych za
interakcje. Zidentyfikowali locus w nici pre-B5 (pgtla Q, podwojna mutacja w D86A-D88A), ktorego
mutacja odwraca (W pHzewnairzkom = 5,0) efekt dziatania kwasu krotonowego z ujemnego na dodatni,
co sugeruje udziat kieszeni pre-B5 w sprzeganiu zewnatrzkomorkowego receptora ortotopowego w
bramkowaniu poréw (ten sam efekt wskazano w pracy dla kwasu kawowego). Potrojna mutacja w
nici pre-B5 zas$ nie wykazata efektu obserwowanego dla podwojnej mutacji, poza mutacjag w AA-
N152A jako trzecim miejscu mutacji (znaczacy wzrost pozytywnej modulacji przez kwas
krotonowy). Autorzy wskazali (uzupelniajagc mechanizm nastgpujacych po sobie zdarzen
(sprzggania), przedstawiony we wczesniejszej publikacji Van Renterghen et al. (2023)), ze miejsce
przedsionkowe zlokalizowane w petli Q (,,kanapka” B5-Bf6) moze by¢ istotnym elementem
ortotopowej/ortosterycznej kontroli bramkowania indukowanej przez zwiazki w tym GLIC. W
publikacji Van Renterghen et al. (2024) zastosowano niektdre z metod ktore byly uzyte w pracy Van
Renterghen et al. (2023) (badania elektrofizjologiczne z uzyciem oocytow pobranych od zaby
szponiastej i fibroblastow pobranych z nerek szczura syryjskiego, pozbawiony endogennych kanatow
jonowych wykrywajacych kwas), w tym badania GLIC po jednopunktowej mutacji. Obie prace
autorstwa Van Renterghen et al. (2023, 2024) sa niezwykle wazne jesli chodzi o dopracowywanie
metod analitycznych, poniewaz, jak wskazali autorzy, szybki zanik pradu w GLIC moze by¢ btednie
interpretowany jako odwrazliwienie receptora zwigzane z niskim pH. Dlatego tez kwasy organiczne
zbadane w obu pracach nie mogg by¢ sktadnikami buforéw pH w badaniach funkcjonalnych GLIC,
co byto powszechng praktyka we wczesniejszych pracach w tym temacie. Publikacja Van Renterghen
et al. (2024) ma czterech wspotautoréw. Autorami korespondujacymi z redakcja czasopisma sg
Catherine Van Renterghem i Pierre-Jean Corringer. W publikacji jest zamieszczone o§wiadczenie na
temat udzialu wspotautorow w powstaniu publikacji. Wedlug tego o$wiadczenia, Pierre-Jean
Corringer zainicjowat i nadzorowat prace. Catherine Van Renterghem skonfigurowata metode patch-
clamp, Przygotowata niektore mutanty uzyte na rysunkach 7 i 8, zaprojektowata i przeprowadzita
eksperymenty metoda patch-clamp (w tym przygotowanie komoérek), przeanalizowata dane (w tym
analize statystyczng), przygotowata rysunki z wykorzystaniem metody patch-clamp i wykonata czes¢
elektrofizjologii oocytow Xenopus, wykonata konstrukty biologii molekularnej i produkcje oraz
napisala pierwsza wersje artykutu. Autor K.M. wykonat konstrukty biologii molekularnej i
produkcje. Pan dr Akos Nemecz Wykonat czesé elektrofizjologii oocytow Xenopus i przygotowat
rysunki 6a, S1 i S2. Wszyscy autorzy przyczynili si¢ do korekty publikacji. O§wiadczenia autorow
Van Renterghen C., Corringer P.-J. i Medjebeur K. z dn. 18.08.2025 r., dostarczone do dokumentacji,
potwierdzaja udzialty wymienionych autorow w powstaniu pracy, zawarte w publikacji, i nie wnosza
nowej wiedzy.

Moim zdaniem p. dr Akos Nemecz odgrywat role w powstaniu publikacji, jako wykonawca
czgsci analiz w jednej z uzytych metod badawczych, jednak biorgc pod uwage oswiadczenie
zamieszczone w publikacji, musze stwierdzi¢, ze rola we wszystkich kluczowych elementach,
waznych podczas powstawania koncepcji badan oraz finalnej publikaciji nie przypada p. dr. Akosowi
Nemeczowi, poniewaz, moim zdaniem, dwoch innych autoréw publikacji odegrato wigksza role w
jej powstaniu.



Druga w kolejnosci przedstawiona w Autoreferacie tematyka badawcza, p. dr. A. Nemecza,
okreslana przez Niego ,glownym przedsiewzigciem badawczym”, dotyczy wyjasnienie
mechanizmow regulacyjnych nAChR, w szczegdlnosci poprzez ich domeny wewnatrzkomorkowe, 1
jest zamieszczona w podrozdziale Autoreferatu zatytulowanym ,,Badanie mechanizmu regulacji
receptorow nikotynowych acetylocholiny”. Jak deklaruje p. dr, w ramach tych prac stworzono
domeng kontaktowa (interfejs) o4/a4, umozliwiajac badania regulacji selektywnej podtypowo,
nast¢pnie opracowano biblioteke przeciwciat jednodomenowych (nanociat) do tych specyficznych
domen kontaktowych receptoréw. W tej czesci aktywnos$ci badawczej p. dr nie wymienia zadnych
publikacji ktore sg owocem aktywnosci naukowe;.

Trzecia w kolejnosci, przedstawiona w Autoreferacie, tematyka badawcza p. dr. A. Nemecza
jest opisana tytutem ,,Rozwaéj nanocial jako modulatoréw i narzedzi badawczych”. Do tej czgsci
p. dr zalicza pig¢ publikacji naukowych ktore ponizej oméwig. Publikacja Nemecz et al. (2024) jest
praca przegladowa. Praca ta dotyczy nanocial VHH (przeciwcial jednotancuchowych, ztozonych z
tancucha cigzkiego). Autorzy opisali budowe nanocial i porownali wtasciwosci 1 zalety stosowania
nanocial w poréwnaniu z konwencjonalnymi przeciwciatami i ich fragmentami. Okreslili miejsca,
warunki i efekt wigzania nanociat do szeregu receptoréw roznego typu (GABA, 5-HT3, nACh, ELIC).
Opisali modyfikacje genetyczne (humanizowanie, fuzja z biatkami) jak réwniez szereg chemicznych
modyfikacji nanociat ktére moga by¢ uzyte w celu nadania im nowych funkcji diagnostycznych lub
terapeutycznych. Praca przegladowa Nemecz et al. (2024) prezentuje uporzadkowana, szczegbélowa
wiedze na temat nanociat, jest bardzo dobrym punktem wyjsciowym do poglebiania wiedzy w tym
temacie. Stworzenie takiej pracy przegladowej na pewno kosztowato wiele wysitku. Pan dr Akos
Nemecz umiescil t¢ prace w opisie swoich badan w Autoreferacie w punkcie 4 pt.:” Omdwienie
osiggnie¢, o ktorych mowa w art. 219 ust. 1 pkt. 2 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce (Dz. U. z 2021 r. poz. 478 z p6zn. zm.)...”. A wigc sam p. dr zaliczyt te publikacje
do swojego osiggniecia piszac jednoczesnie w tym samym punkcie, ze cyt. ”przeglad ten nie powinien
by¢ wliczany do mojej habilitacji, poniewaz jest dzietem dr Doroty Nemecz”. W ten sposob p. dr sam
sobie zaprzecza i formuluje niejasny przekaz, ktory z autorow byl osobg wiodgca na wszystkich
kluczowych etapach powstawania publikacji. Wskazanie jako autora jedynie p. Doroty Nemecz brzmi
bardzo jednoznacznie i jest niezgodne z o$wiadczeniem zamieszczonym w publikacji na temat
udzialu wspotautorow w jej powstaniu. Wedlug tego oswiadczenia, p. Dorota Nemecz byta
pomystodawcg recenzji, napisata i zredagowata rekopis; p. Weronika A. Nowak zebrata bibliografi¢
i napisala cze$¢ pierwszej wersji manuskryptu; Akos Nemecz Uczestniczyt w koncepcji recenzji,
napisal 1 zredagowat r¢kopis, zaprojektowat 1 Stworzyt wszystkie ilustracje. Tak wigc wszyscy
wspolautorzy Uczestniczyli w pisaniu pierwszej wersji artykutu, a 2 autoréw (p. Dorota Nemecz i
Akos Nemecz) przyczynito siec do koncepcyjnie do powstania publikacji i ci sami autorzy s tez
autorami korespondujacymi z redakcja czasopisma. Moim zdaniem, zaréwno p. dr Akos Nemecz jak
i p. Dorota Nemecz odgrywali wiodaca role i sposrod nich trudno jest mi wskazaé tylko jednego,
wiodacego autora.

Tematyka zawarta w pracy przegladowej jest rozwinigta w publikacji Li et al. (2023), ktorej
celem byla charakterystyka nanociat VHH reaktywnych wzgledem receptoréw cholinergicznych
podtypu a7-nAChR. W tym celu autorzy wygenerowali (na drodze immunizacji alpaki komorkami z
ekspresja chimery ludzkiego receptora a7-nAChR/mysiego receptora 5-HT3A) i opisali dwa
jednodomenowe fragmenty nanocial (C4 i E3). Wskazali miejsce wigzania do receptora a7 w
allosterycznym pozakomorkowym miejscu wigzania, z dala od miejsca ortosterycznego.
Scharakteryzowali strukture, wtasciwosci przeciwciat (E3 jako wolno asocjujacy, dodatni modulator
allosteryczny, silnie wzmacniajac prady indukowane acetylocholing, nie wywotujac jednoczesnie
desensytyzacji receptora; C4 jako cichy modulator allosteryczny konkurujacy z E3, catkowicie
hamujacy potencjatowanie wywotane przez E3 bez zmiany funkcji receptora, przez wyparcie E3 z



miejsca wigzania) oraz Oszacowali funkcjonalne stezenia ich dziatania (w Sstworzonych w pracy
uktadach modelowych), co jest bardzo cennym materiatem dla przysztych badaczy w tym temacie.
Stworzyli konstrukt E3—-E3 wykazujacy podobne wlasciwosci pozytywnego modulowania jak E3, z
bardzo powolng kinetykg dysocjacji (wlasciwosci quasi-nieodwracalne w modelu z uzyciem
oocytow). Zastosowane metody sa nowoczesne, obejmuja stworzenie kolekcji szeregu konstruktow
(biblioteki VHH) w celu badania wigzania nanociat do receptoréw a7-nAChR (w tym receptorow
hybrydowych), uzycie kilku ssaczych linii komorkowych oraz bakterii E. coli w celu produkcji
biatek, testy wigzania nanociat z receptorem, w tym z uzyciem cytometrii przeplywowej, technik
immunofluoprescencyjnych i z uzyciem detekcji radioaktywnosci, badan elektrofizjologicznych
patch-clamp z uzyciem oocytow i in. Wyniki przedstawione w pracy sa cenne, moga mie¢ praktyczne
zastosowanie w diagnostyce medycznej oraz terapii niektorych schorzen o podtozu neurologicznym.
Praca wskazuje nowe kierunki badan, np. potrzebe precyzyjnej identyfikacji miejsc wigzania E3 1 C4
do receptora (chociaz autorzy poczynili juz w tym kierunku pewne kroki i wykluczyli 2 miejsca
allosteryczne do ktérych wigzanie nie zachodzi), czy tez tworzenie konstruktéw ztozonych z wigkszej
liczby podjednostek nanociat. Publikacja Li et al. (2023) ma jedenastu wspotautorow. Autorami
korespondujacymi z redakcja czasopisma, wskazanymi w publikacji, sa Akos Nemecz, G.A.iP.-J.C..
W publikacji jest zamieszczone o$wiadczenie na temat udzialu wspétautorow w powstaniu
publikacji. Wedlug tego oswiadczenia, P.J.C. opracowat koncepcje projektu, pozyskat finansowanie,
napisat i zredagowat manuskrypt. Q.L. pomagal w projektowaniu, przeprowadzaniu i analizie:
biopanningu, ELISA, inzynierii VHH (z wylaczeniem konstruktéw VHH-Fc), ekspresji, znakowania,
cytometrii przeptywowej, immunofluorescenc;ji, radioaktywnosci, eksperymentow
elektrofizjologicznych; oraz pomagal w redagowaniu manuskryptu. G.A. projektowat i analizowat
biopanning, ELISA, ekspresje i1 znakowanie VHH oraz Konstruowal VHH, przeprowadzit
immunizacj¢ alpak oraz ekspresj¢ 1 znakowanie VHH oraz redagowal manuskrypt. G.D.B.
przeprowadzal eksperymenty elektrofizjologiczne z wudziatlem konkurencji C4-E3. M.P.
przeprowadzat eksperymenty immunofluorescencyjne i pomagat w redagowaniu manuskryptu. S.P.
projektowal 1 przeprowadzat eksperymenty immunofluorescencyjne oraz pomagat w redagowaniu
manuskryptu. N.B. pomagat w eksperymentach z radioaktywnos$cig i immunofluorescencja. R.B.
przeprowadzatl ekspresj¢ VHH-Fc i pomagal w eksperymentach z immunofluorescencjg. U.M.
projektowat eksperymenty z immunofluorescencja. P.L. przeprowadzat immunizacje¢ alpak i pomagat
w projektowaniu biopanningu, ELISA, ekspresji i znakowania VHH, a takze w inzynierii VHH i
pomagat w redagowaniu manuskryptu. Pan dr Akos Nemecz projektowat eksperymenty
elektrofizjologiczne, projektowat i konstruowat komorg rejestrujaca i system perfuzji, analizowat
wszystkie dane, napisat i redagowat manuskrypt. O$wiadczenia autorow Lafaye P. i Aymé G. z dn.
18.08.2025 r., dostarczone do dokumentacji, potwierdzaja udzialty wymienionych autorow w
powstaniu pracy, zawarte w publikacji, i nie wnosza nowej wiedzy. Moim zdaniem p. dr Akos
Nemecz odgrywat role w powstaniu publikacji, jako realizator wybranych, wymienionych wyzej
zadan, jednak nie byt pomystodawca koncepcji badan i byl jedng z siedmiu oséb ktore braty, wg
dokumentacji, udzial w pisaniu manuskryptu.

Pan dr w Autoreferacie wymienia nastepnie trzy publikacje (Yamauchi et al. (2012), Grimster
et al. (2012) i Rojsanga et al. (2012) z wyjasnieniem, ze prace te powstalty gdy pomagat podczas
studiow doktoranckich, ale prace ukazaly si¢ po obronie rozprawy doktorskiej. Prace dotycza
generowania i charakterystyki modulatorow nAChR ale obiektem badan nie sa nanociata stad prace
te nie mieszczg si¢ w podanym a Autoreferacie temacie badawczym ,,Rozwdéj nanocial jako
modulatoréw i narzedzi badawczych”. W pierwszych dwoch omawianych publikacjach p. dr, wraz
ze wspotautorami, przedstawil wyniki dotyczace wykorzystania biatek wigzacych acetylocholing
(AChBP, zmutowanych AChBP), pochodzacych ze §limakoéw z rodzajow Lymnaea i Aplysia, jako
matryc do generowania nowych ligandow selektywnie wigzacych si¢ z wymienionymi biatkami
(autorzy wykorzystali metode ,,in situ click chemistry”). Do wytworzenia nowych zwigzkow
wykorzystano reakcje cykloaddycji azydkow z alkinami, tworzac stabilne 1,2,3-triazole. Badania
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przeprowadzono z wuzyciem nikotynowych receptorow 04p2, zmutowanych receptorow
acetylocholinowych AChBP przypominajgcych receptory a7 AChR oraz serotoninowych receptorow
5-HT3sa. Autorzy wykazali, ze poza reakcja cykloaddycji azydkowo-alkinowej in situ, zachodzaca w
zlokalizowanym centrum aktywnym enzymu, reakcja ta moze zachodzi¢ na stykach podjednostek
biatka oligomerycznego i tym samym moze by¢ wykorzystana jako narzedzie do identyfikacji
nowych struktur chemicznych bedacych ligandami do nAChR. Przedstawiono (po analizie
krystalograficznej wybranych kompleksoéw triazol-AChBP utworzonych in situ) pozycje wigzania i
scharakteryzowano, na podstawie struktur chemicznych, przewidywane oddziatywania nowych oraz
znanych agonistow i antagonistow. Prace Yamauchi et al. (2012) i Grimster et al. (2012) s3
wartosciowym wskazaniem praktycznego zastosowania podejscia metodycznego opartego na
metodzie ,,in situ click chemistry”. W publikacji Rojsanga et al. (2012), p. dr, wraz ze wspotautorami,
przeprowadzit badania podobne do analiz w dwoch pracach przedstawionych powyzej, przy czym
badacze charakteryzowali w niej krebaning, alkaloid wyizolowany z ro$lin z rodzaju
Menispermaceae. Celem bylo okreslenie dziatania krebaniny jako zwigzku chemicznego
poprawiajacego funkcje poznawcze (w tym celu uzyto myszy ICR w teScie Maze Water Test).
Przeprowadzono modelowanie molekularne in silico (z uzyciem AChBP i zmutowanych AChBP) i
badanie in vitro wigzania z receptorami (z uzyciem receptoréw o7-nAChR po ich ekspresji w
oocytach zaby szponiastej oraz z uzyciem ludzkich linii komérkowych wykazujacych ekspresje
nikotynowych receptorow a7, a4p2, mysich, serotoninowych receptorow 5-HTza i cholinergicznych
mysich receptorow (a.1)215y. Metody uzyte w pracach autorstwa Yamauchi et al. (2012), Grimster
et al. (2012) i Rojsanga et al. (2012) sa zaawansowane, a prace s3 w moim odczuciu na wysokim
poziomie naukowym, jednak w zadnej z prac p. dr Akos Nemecz nie peil samodzielnie wiodacej
funkcji w zadnym kluczowym elemencie decydujacym o powstaniu tych publikacji, takim jak:
opracowanie koncepcji badan, stworzenie hipotezy badawczej, opracowanie metodyk, opracowanie
i interpretacja wynikow, przygotowanie i korekta tekstu manuskryptu. W publikacji Yamauchi et al.
(2012) jest 11 wspotautorow; p. dr Nemecz, wedtug deklaracji zawartej w pracy, uUczestniczyt w
projektowaniu badan (wraz szeScioma innymi wspoOtautorami), wnioést nowe odczynniki lub
narzedzia analityczne (wraz z siedmioma innymi wspodtautorami), przeprowadzit analiz¢ danych
(wraz z dziesigcioma innymi wspotautorami), napisat lub przyczynit si¢ do powstania manuskryptu
(wraz sze$cioma innymi wspotautorami). Pan dr nie petnit w przypadku tej publikacji funkcji autora
korespondujacego z redakcjg czasopisma. O$wiadczenia autorow Yamauchi J.G., Sharpless K.B.,
Taylor P. i Ho K.-Y. z dn. 18.08.2025 r., dostarczone do dokumentacji, potwierdzajg udziaty tych
autor6w W powstaniu pracy, wskazane w publikacji, i nie wnosza nowej wiedzy. W publikacji
Grimster et al. (2012) nie zawarto udzialow wspotautoréw w powstaniu publikacji, p. dr Zamiescil w
Autoreferacie informacj¢, ze Jego rola w powstaniu publikacji polegala na cyt: ,,Rozwigzywane
struktury krystalograficzne rentgenowskie i edycja manuskryptu”, a Kluczowe elementy decydujace
o powstaniu publikacji, wspomniane wyzej, wedtug deklaracji p. dr., przypadly w udziale innych
autorom. Pan dr nie petnit w przypadku tej publikacji funkcji autora korespondujacego z redakcja
czasopisma. Oswiadczenia autorow Yamauchi J.G., Sharpless K.B. i Ho K.Y. z dn. 18.08.2025 r.,
dostarczone do dokumentacji, sg zgodne z udziatami wskazanymi w Autoreferacie. W swoim
o$wiadczeniu z dn. 18.08.2025 r. autor Taylor P. podaje swoj udzial: koncepcja projektu, projekt
wykonawczy, edycja manuskryptu (co jest zgodne z informacja zamieszczong w Autoreferacie),
ponadto Taylor P. deklaruje ze analizowat dane, czego nie zawarto w Autoreferacie. W publikacji
Rojsanga et al. (2012) nie zawarto udziatdéw wspodtautorow w powstaniu publikacji, p. dr Nemecz
zamiescit w Autoreferacie informacje ,,dkos Nemecz: Wytworzyl i oczyscil biatko, pomdgl w
eksperymentach wiqzania radioligandu, przeprowadzil testy funkcjonalne linii komorkowych
CNiFER i dostarczyl komentarze do manuskryptu”. Rowniez w przypadku tej publikacji p. dr A.
Nemecz nie petnit funkcji autora korespondujacego z redakcjg czasopisma. Oswiadczenia autorow
Yamauchi J. i Rojsanga P. z dn. 18.08.2025 r., dostarczone do dokumentacji, sa zgodne z udziatami
tych autoréw w powstaniu publikacji, wskazanymi w Autoreferacie.
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Jak zaznaczylem powyzej, w niektorych publikacjach omowionych w Autoreferacie nie
zamieszczono informacji o udziatach wspoétautoréw w powstaniu publikacji, w zwiazku z tym p. dr
okreslit udziaty poszczegdlnych autorow w powstanie publikacji. Pan dr pisze, ze dokonal takiego
przyporzadkowania udzialéw ,,W sytuacjach, w ktorych autor korespondencyjny byl przeciwny
szczegbtowym wkladom autoréw... wnioskodawca dodaje przetlumaczony szczegdlowy wykaz
wyrézniony kursywa i czcionka Calibri”. Jest to dla mnie sytuacja niejasna, bo skoro autor
korespondencyjny zaakceptowal obecnos¢ wszystkich oséb w gronie wspotautorow, to jest tez on w
stanie zdefiniowac jakie role penit kazdy ze wspotautorow pracy. Pan dr Pisze:” W sytuacjach, w
ktorych...wktady autorow nie istnialy, wnioskodawca dodaje przettumaczony szczegotowy wykaz
wyrozniony kursywa i czcionka Calibri”. Skad jest przettumaczony ten wykaz, poza tym nie ma
potwierdzenia w postaci oswiadczen czgsci wspotautorow.

Nie omawiam udziatow Autorow w powstaniu prac Nemecz i Taylor (2011) oraz Yamauchi
et al. (2011) poniewaz prace ta nie zostaly umieszczone w p. 4 Autoreferatu pt. Omoéwienie
osiggniec...”.

4. Wskazanie istotnej aktywnosci naukowej realizowanej w wi¢cej niz
jednej uczelni, instytucji naukowej, w szczegolnoSci zagranicznej, 0
ktorej mowa w art. 219 ust. 1 pkt. 3 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r.
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2024 r. poz. 1571 ze
zm.)

W czasie swojej aktywnosci naukowej p. dr. Akos Nemecz realizowat badania naukowe w
kilku uczelniach, o czym $§wiadczg afiliacje podane przez p. dr. w publikacjach. Jak deklaruje on w
Autoreferacie, juz podczas studiow doktoranckich pomagal w pracach, a owocem tych prac sa
publikacje Rojsanga et al. (2012), Yamauchi et al. (2012) i Grimster et al. (2012). Pan dr w afiliacji
wskazuje w drugiej i trzeciej wymienionej publikacji dwie katedry, co prawda z rodzimej uczelni
(Dept. of Chem. and Biochem. i Dept. of Pharmacol., Skaggs School of Pharmacy and Pharmaceutical
Sciences, University of California, San Diego, USA), ale wedlug mnie moze to swiadczy¢ o tatwosci
nawigzywania kontaktéw naukowych.

Pan dr deklaruje w Autoreferacie, ze od listopada 2012 r. do sierpnia 2020 r. zrealizowat
stypendium post-doktorskie w kolejnej uczelni- Instytucie Pasteura (Institut Pasteur, Paryz, Francja).
Rzeczywiscie, w szeregu publikacji (Sauguet et al., 2014, Nemecz et al., 2016, Nemecz et al., 2017,
Hu et al., 2018, Van Renthergen et al., 2023, Li et al., 2023, Van Renthergen et al., 2024) afiliacja p.
dr. to Channel-Receptors Unit, Institut Pasteur, CNRS UMR, Paris, Francja. Pan dr deklaruje w
Autoreferacie, ze od kwietnia 2021 r. jest adiunktem w UMK w Toruniu i z tg afiliacja opublikowat
prace Nemecz et al. (2024) a wiec w okresie 2021-2024 r. p. dr publikowal prace naukowe z
afiliacjami dwoch réznych uczelni.

Moim zdaniem ust. 1 pkt 3 art. 219 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce (Dz. U. z 2024 r. poz. 1571 ze zm.), wskazujacy wymog wykazania si¢ istotna
aktywnoscia naukowa albo artystyczna realizowana w wiecej niz jednej uczelni, instytucji
naukowej lub instytucji kultury, w szczegolnosci zagranicznej, jest spelniony.

5. Informacja o realizacji projektow naukowych i czlonkostwie

w towarzystwach naukowych
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Pan dr Akos Nemecz deklaruje, ze obecnie petni funkcje kierownika projektu NCN-OPUS-
21 (2021/41/B/INZ7/03101) o budzecie 2 550 715 zt pt.: ”Zwalczanie uzaleznienia poprzez celowanie
w nikotynowe receptory acetylocholiny - a3p4* (2022-2026) i ze w przesztosci petil funkcje
kierownika projektu NCN-POLS (2020/37/K/NZ3/04098) o budzecie 878 215 zt pt.:”Badanie
mechanizmu regulacji nikotynowych receptoréw acetylocholiny (2021-2023).

Pan dr deklaruje, ze w 2023 r. zrealizowat Stypendium Mobilno$ciowe - 2-tygodniowy staz
w Instytucie Pasteura w Paryzu, finansowany przez IDUB-UMK w wysokoéci 15 898 zt. Pan dr
deklaruje, ze celem bylo wykonanie elektrofizjologicznej charakterystyki nanoczastek w celu
sfinalizowania pracy nad manuskryptem, co miesci si¢ w zakresie aktywnosci naukowych.

Pan dr deklaruje, ze zrealizowal dwa razy badania w ramach stypendiow podoktorskich: w
latach w latach 2014-2016 i 2018-2020 w Agence National de la Recherche (Francja, nr: ANR-13-
BSV8-0020 i ANR-17-CE11-0030, Nicofive).

Przed uzyskaniem stopnia dr., w latach 2007-2009 p. Akos Nemecz realizowat stypendium
doktorskie w National Institute of Health Pharmacology Training Grant (United States of America,
nr GMQ07752-29).

Pan dr deklaruje w dokumentacji, ze jest/byt cztonkiem American Society for Pharmacology
& Experimental Therapeutics (2008-2010, 2012), Biophysical Society (2016, 2023) i Society for
Neuroscience (2007-2008, 2010-2011).

6. Informacja o dorobku technologicznym i wspolpracy z otoczeniem
spoleczno-gospodarczym

Zgodnie z obowigzujacg Ustawa, Habilitant ma wykaza¢ odpowiedni dorobek naukowy,
oceniany w Kkilku aspektach sprecyzowanych w ustawie, nie jest jednak oceniany dorobek
technologiczny, wspolpraca z otoczeniem spoteczno-gospodarczym, dorobek dydaktyczny,
organizacyjny 1 popularyzujacy nauke. Niemniej jednak, omoéwienie tych dziatalnosci pomaga w
sporzadzeniu petiejszej charakterystyki sylwetki Kandydata.

Pan dr deklaruje wspotautorstwo w zgtoszeniu patentowym US 63/383,099 -Q. Li, A. Nemecz, G.
Ayme, P.J. Corringer, P.vLafaye, M. Prevost, N. Barilone.

Pan dr deklaruje uczestniczenie, jako badacz podoktorski (post-doc), w pracach finansowanych przez
firme farmaceutyczng Pierre-Fabre (Francja, 2012-2014).

7. Ocena dzialalnosci dydaktycznej, organizacyjnej i popularyzujacej
nauke

Dzialalno$¢ dydaktyczna

Pan dr deklaruje w dokumentacji aktywnosci dydaktyczne obejmujace od 2002 roku do 2022
r. takie kursy/moduty jak Principles of Biochemistry (Wydziat Biochemii NCSU), Biochemical
Energetics and Metabolism (Biochemiczng Energetyka i Metabolizmem), Organic Chemistry
Laboratory, Analytical Chemistry Laboratory, General Chemistry (Wydzial Chemii i Biochemii
UCSD), Komunikacja komoérkowa i transdukcja sygnatow (UMK w Toruniu).

Dzialalno$¢ organizacyjna

Pan dr, wg dostarczonej dokumentacji, deklaruje, ze petnit kilkanascie razy funkcje cztonka
roéznych cial, zajmujacych si¢ aspektami finansowymi i socjalnymi funkcjonowania jednostek i/lub
zwigzanymi z obstugg doktorantéw w: NCSU, UCSD, Clinton Global Initiative University i w
Instutytucie Pasteura.
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Dzialalno$¢ popularyzatorska:

Pan dr w dokumentacji deklaruje przeprowadzenie trzech wyktadow: w California State
University-Dominguez Hills (Los Angeles, CA, USA, w marcu 2010 r.), w Universidad Auténoma
de Baja California (Tijuana, Meksyk, luty 2012 r. ) i na Uniwersytecie Mikotaja Kopernika w Toruniu
(Torun, maj 2019 r.).

Whiosek koncowy

Moja analiza dorobku naukowego p. dr. Akosa Nemecza, jak rowniez analiza przedtozonego
Autoreferatu w dyscyplinie nauki biologiczne, upowaznia mnie do stwierdzenia, ze W mojej opinii p.
dr Akos Nemecz nie posiada w dorobku osiagnie¢ naukowych, stanowiacych znaczny wktad w
rozwo0j dyscypliny nauki biologiczne.

Osiagnigcia naukowe p. dr. Akosa Nemecza moim zdaniem nie odpowiadaja wymaganiom
okreslonym w art. 219 ust. 1 pkt 2, zawartym w Ustawie z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie
wyzszym i nauce (Dz. U. z 2024 r. poz. 1571 ze zm.). Swoje stanowisko uzasadniam ponize;j.

W pierwszej tematyce badawczej oméwionej w p. 4 Autoreferatu p. dr Akos Nemecz
zgromadzit pod wspolnym tytutem ,,Analiza strukturalna i funkcjonalna pLGIC” sze$¢ publikacji:
Van Renterghen et al. (2024), Van Renterghen et al. (2023), Hu et al. (2018), Nemecz et al. (2017),
Nemecz et al. (2016) i Sauguet et al. (2014). Pan dr Akos Nemecz w moim odczuciu byt w wyzej
wymienionym cyklu publikacji cztonkiem zespotow, wykonujacym w kazdej publikacji pewng czg$¢
analiz, wedhug koncepcji i planu stworzonego przez innego wspotautora lub innych wspoétautorow.
W Zadnej z tych publikacji p. dr nie odegrat roli jako dawca koncepcji, poza praca Nemecz et al.
(2016), gdzie jest jednym z trzech ,,co-first authors”. Moze to sugerowac co najwyzej rowng rolg
trzech autorow, ale nie dominujacg role p. dr.. Ponadto, w przypadku tej publikacji, wraz z innym
autorem, napisal i zredagowat cala prace. Tylko w jednej pracy (Nemecz et al. 2017) p. dr
administrowat projektem (wraz z dwoma innymi autorami), ponadto w tej pracy Ustalat metody (wraz
z dwoma innymi autorami), gromadzit dane i przeprowadzal walidacje (wraz z trzema innymi
autorami), przeprowadzit analize formalng i wykonywat wizualizacje (niektore elementy graficzne
prac, wraz z czterema innymi osobami). W dwoch innych pracach p. dr napisat i redagowat teksty
pracy ale we wspotpracy odpowiednio z trzema i czterema innymi wspotautorami. W jednej z prac
(Hu et al. 2018) analizowat dane (wraz z sze$cioma innymi wspotautorami). W dwoch pracach p. dr
przeprowadzit korekte prac (wraz z trzema lub czterema innymi autorami). Moim zdaniem, rola p.
dr. w powstaniu prac analitycznych w cyklu (podobna do roli jaka odegrat szereg innych
wspotautorow tych prac), polegata na: zaproponowaniu wykonania wybranych metodyk, wykonaniu
analiz wedlug tych metodyk, opisaniu uzytych metodyk i wynikow w tekstach prac oraz na korekcie
prac podczas poprawy po recenzjach. Jest to typowa rola wspotautora publikacji ktéry nie wiedzie
dominujacej roli w jej powstawaniu a jest jednym z wykonawcow. W zwigzku z powyzszym uwazam,
ze publikacje zgromadzone w tematyce badawczej pod tyt. ,,Analiza strukturalna i funkcjonalna
PLGIC” stanowia znaczny wklad w rozwoj dyscypliny nauki biologiczne, ale wktad p. dr. Akosa
Nemecza w powstanie tego cyklu publikacji nie stanowi znacznego wktadu w rozwoj tej dyscypliny
naukowej, okreslonego wymaganiami zawartymi w ust. 1 pkt 2 i ust. 2 Ustawy z dnia 20 lipca 2018
r. Prawo o szkolnictwie wyZszym i nauce.

W drugiej tematyce badawczej oméwionej w Autoreferacie w p. 4, zatytutowanej ,,Badanie
mechanizmu regulacji receptoréw nikotynowych acetylocholiny”, nie s3 omdéwione efekty
naukowe wynikajace z aktywnos$ci naukowej, wymagane zgodnie z art. 219 Ustawy z dnia 20 lipca
2018 r.

W trzeciej tematyce badawczej omowionej w p. 4 Autoreferatu p. dr Akos Nemecz
zgromadzil pod wspdlnym tytutem ,,Rozwaéj nanocial jako modulatoréw i narzedzi badawczych”
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pic¢ publikacji: Nemecz et al. (2024), Li et al. (2023), Yamauchi et al. (2012), Rojsanga et al. (2012)
i Grimster et al. (2012). W przypadku pracy przegladowej Nemecz et al. (2024), we wcze$niejszej
cze$ci opinii zawartem szczegdtowe uzasadnienie, dlaczego moim zdaniem nie jest mozliwe
wskazanie autora petnigcego dominujacg role w powstaniu tej pracy. W pozostatych publikacjach
wymienionych w cyklu p. dr Akos Nemecz nie byt tworca koncepcji prac. Tylko w jednej oryginalnej
(analitycznej) pracy petnit funkcje autora korespondencyjnego, wraz z innym wspoétautorem (Li et al.
2023). W pracach Li et al. (2023) i Yamauchi et al. (2012), podobnie jak wielu wspotautorow tych
prac, ustalat metody, wykonatl cz¢$¢ analiz, napisat i redagowal prace i wykonat korekte (Li et al.
2023). W pracach Rojsanga et al. (2012) i Grimster et al. (2012) rola p. dr. polegata na wykonaniu
pewnych analiz. Moim zdaniem przedstawiona powyzej rola p. dr. w powstaniu prac analitycznych
w tym cyklu polegata na zaproponowaniu zespotowi badawczemu wykonania pewnych wybranych
metodyk, nastepnie na ich wykonaniu oraz opisaniu uzytych metodyk i uzyskanych wynikéw w pracy
oraz na ewentualnej korekcie pracy lub czgséci pracy w czasie poprawy po recenzjach. Jest to typowa
rola wspotautora publikacji ktory nie wiedzie dominujacej roli w jej powstawaniu. Ponadto, prace
Yamauchi et al. (2012), Rojsanga et al. (2012) i Grimster et al. (2012) nie dotycza nanociat i w
zwigzku z tym prace te nie mieszczg si¢ w podanym powyzej temacie badawczym. W zwigzku z
powyzszym uwazam, ze publikacje zgromadzone w tematyce badawczej pod tyt. ,,Rozwoéj nanocial
jako modulatorow i narzedzi badawczych” stanowia znaczny wktad w rozwdj dyscypliny nauki
biologiczne, ale wktad p. dr. Akosa Nemecza w powstanie tego cyklu publikacji nie stanowi
znacznego wktadu w rozwoj tej dyscypliny nauki, okreslonego wymaganiami zawartymi w ust. 1 pkt
2 1 ust. 2 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce.

Dlatego tez w sprawie nadania p. dr. Akosowi Nemeczowi stopnia doktora habilitowanego
przedktadam Szanownej Komisji opini¢ negatywna.

Lublin, 05.09.2025r.

Dgpniall St

Prof. dr hab. Dominik Szwajgier
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