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Rozprawa doktorska to wazny etap w karierze naukowej, ktéry wymaga dogtebnego badania,
analizy i prezentacji oryginalnego rozwigzania problemu naukowego. Jej celem jest nie tylko
wykazanie specjalistycznej wiedzy w danej dziedzinie, ale takze umiejetnosci samodzielnego
myslenia i prowadzenia pracy naukowej. Bazujac na Zatgczniku do uchwaty nr 51/V/2023
Senatu Uniwersytetu Jagiellonskiego (z dnia 31 maja 2023 roku) oraz Procedurze postepowan
w sprawie nadawania stopni naukowych na Uniwersytecie Jagiellonskim, nasuwajg mi sie
nastepujace spostrzezenia na temat tych wymagan:

1. Oryginalno$¢ rozwigzania problemu naukowego: Podstawowg cechg rozprawy
doktorskiej jest wniesienie nowego wkiadu do istniejgcej wiedzy w danej dziedzinie.
Kandydat/-ka powinien/na zidentyfikowa¢ konkretny problem naukowy, ktory jeszcze
nie zostat rozwigzany lub wymaga dalszego zgtebienia. Oryginalnos$¢ polega na tym, ze
prezentuje sie nowatorski sposob analizy, synteze informacji lub wnioski, ktore
przyczyniajg sie do rozszerzenia wiedzy w danej dziedzinie.

2. Ogolna wiedza teoretyczna kandydata/-tki: Praca doktorska powinna wykazywac, ze
kandydat/-ka posiada dogtebng wiedze w swojej dziedzinie. To oznacza nie tylko
zrozumienie gtdwnych teorii i koncepcji, ale takze umiejetno$¢ umieszczenia swojego
badania w szerszym kontekscie naukowym. Kandydat/-ka powinien/powinna wskazac,
w jaki sposob jej/jego praca nawigzuje do istniejacych teorii i jakie sg implikacje jej/jego
wynikdéw dla omawianej dziedziny.

3. Umiejetno$¢ samodzielnego prowadzenia pracy naukowej: Proces tworzenia
rozprawy doktorskiej wymaga samodzielnosci i zdolnosci do prowadzenia
skomplikowanych badan. Kandydat/-ka powinien/powinna wykaza¢ umiejetno$c¢
projektowania eksperymentow lub analizy danych, a takze interpretacji wynikéw. To nie
tylko testuje wiedze, ale takze zdolno$¢ do podejmowania decyzji na podstawie
ztozonych informacji.

4. Kreatywnos¢ i innowacyjno$¢: Rozprawa doktorska nie polega tylko na powtorzeniu
istniejgcych badan. Kandydat/-ka powinien/powinna wykaza¢ kreatywno$¢ w podejsciu
do problemu, poszukiwaniu nowych koncepcji, metod badawczych lub podejsc.
Innowacyjnos¢ jest kluczowa dla przyczynienia sie do postepu w danej dziedzinie.
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Whnikliwie przygotowana rozprawa doktorska powinna przede wszystkim zapewnié
ptynne wstepne wprowadzenie do tematu badawczego, nakresli¢ wyznaczone cele, oméwic
przyjeta metodologie realizacji tychze celow, przedstawi¢ osiggniete rezultaty, a takze
przeprowadzi¢ szczegbtowg analize otrzymanych wynikéw. Zakonczenie powinno
obejmowac syntetyczne odniesienie do zakreslonych celéw badawczych oraz wytyczonych
hipotez, ktére byty sformutowane w sekcji wstepu.

Przechodzac do omowienia otrzymanej do recenzji pracy zatytutowanej Obrazowanie w
podczerwieni w klasyfikacji histopatologicznej 1 orientacji makromolekut, wsparte
zoptymalizowanymi metodami wstepnego przetwarzania danych w kontekscie przedstawionych
powyzej wymagan prezentuje moje spostrzezenia i uwagi.

Czes$C teoretyczna rozprawy doktorskiej podejmuje prébe nakresSlenia celéw tejze pracy. W
bardzo oszczedny sposob przedstawione sg podstawy spektroskopii w podczerwieni w
szczegblnosci metody otrzymywania widm. Wg Doktorantki ,,typowym rodzajem Zrddet
wykorzystywanych w spektrometrach FT-IR sg zrodta termiczne. NajczesSciej stosowane sg
globar 'y (SiC) orazprety Nernsta (ZrO2+Y203).... emisjaglobar ‘apokrywa obszar od bliskiej,
przez Srednig, po dalekgpodczerwien”.

Zakres emisji lamp SiC jest znacznie ograniczony i nie da sie stosowa¢ go niewymiennie w
obszarach od dalekiej do bliskiej podczerwieni.

Dlaczego w tym paragrafie nie zostato wymienione promieniowanie synchrotronowe jako jedno
ze zrodet promieniowania podczerwonego? Wszakze Doktorantka jest zatrudniona na linii
badawczej CIRI w polskim centrum synchrotronowym SOLARIS w Krakowie.

Z wielkim niepokojem przeczytatam podrozdziat 1.4 dotyczacy aspektow otrzymywania obrazu:
Strona 25

Punktowe mapowanie staje sie jednak coraz mniej popularne ze wzgledu na dostepno$c¢
detektoréw macierzowych, ktérych zastosowanie znacznie skraca skale czasowg pomiarow i
pozwala osiggna¢ piksele o rozmiarach rzedu pm, bez strat zwigzanych z jakoscig sygnatu.
Najczesciej wykorzystywane sg detektory ogniskowej matrycy (FPA, ang. Focal Plane Array),

Po zebraniu zestawu danych, stolikprzemieszcza sie do innej lokalizacji. Niezalezne zestawy
(kafelki) zostaja nastepnie ztgczone w jeden plik pomiarowy (ang. stitching), a opisana
procedura pomiarowa jest powszechnie nazywana obrazowaniem. Finalny zestaw danych ma
trzy wymiary, gdzie dwa pierwsze (X, Y) daja informacje przestrzenna, a trzeci zawiera kontrast
chemiczny.

Pozwole sobie nie zgodzi¢ sie ze stwierdzeniem, ze detektory macierzowe, majgce piksele rzedu
pum dostarczajg widma o dobrej jakosci SNR.

Nie jest tez prawda, ze finalny zestaw danych po eksperymencie z uzyciem detektora FPA ma
tylko trzy wymiary.

Ten podrozdziat wydaje sie by¢ dos¢ istotny z punktu widzenia tematyki rozprawy doktorskiej,
ktorej celem jest ,,opracowanie i optymalizacja metodyki dla obrazowania spektroskopowego
w podczerwieni (IR)”.



Jak mozna optymalizowac metodyke dla procesu, ktérego do konca sie nie rozumie?

Metody wstepnego przetwarzania danych (podrozdziat 2 czesci teoretycznej) skupiaja sie
gtbwnie na odszumianiu sygnatu widmowego. Kwestia normalizacji zostata jedynie
wspomniana w jednym zdaniu. A przeciez jest to tez jeden z tematoéw bedacy Zrodiem dyskusji
wielu czotowych specjalistow spektroskopii. W dotgczonych do rozprawy publikacjach,
Autorzy twierdza, ze normalizacja byta przeprowadzona do Amidu | - zastanawia mnie,
dlaczego zatozono, ze linia tajest stata dla wszystkich analizowanych tkanek?

Nie do konca jestem przekonana o celowosci rozpatrywania w tej rozprawie orientacji molekut
(podrozdziat 3 czesci teoretycznej), nie udato mi sie znaleZz¢ zadnych argumentéw podajgcych
celowos¢ wykonanych eksperymentow:

~Wiaczenie ponadto kontroli nad polaryzacjg padajacego Swiatta podczerwonego oraz
odpowiedniej teorii pozwala uzyska¢ nawet dogtebniejsze informacje na temat orientacji
makromolekut, ktore sg szczegdlnie istotne np. z punktu widzenia biofizyki.”

Czes$c¢ teoretyczna konczy sie paragrafem 4. Klasyfikacja - las losowy. Nie rozumiem, dlaczego
dziatanie lasu losowego nie zostato wyttumaczone na podstawie realnych cech klasyfikujgcych,
ktore zostaty uzyte w procesie klasyfikacji tkanek nowotworowych trzustki.

Doktorantka wybrata 8 sposrdd swoich prac jako baze swojej rozprawy doktorskiej. Wszystkie
prace cyklu sg wieloautorskie, co z pewnoscig wynika ze specyfiki prowadzonych przez Panig
Pauling badan, czyli konieczno$ci nawigzania wspotpracy z naukowcami z innych dziedzin np.
biologii lub medycyny.
Z oSwiadczen Doktorantki oraz pozostatych wspotautorow dostarczonych w  pliku
,OS8wiadczenia wspdtautorow.pdf” wynika, ze jej wkiad w powstanie tych prac wahat sie
pomiedzy 20 a 70%.
Formalnie o swoim wkiadzie w powstanie wybranych prac Autorka wspomina w trzech
miejscach:
1. Wspomniany wyzej dokument: O$wiadczenia wspdtautorow.pdf
2. Okreslenie wkiadu w publikacje pojawiajace sie w podrozdziatach: Przedruki publikacji
(odpowiednio strony: 46, 83, 98, 115)
3. W sekcjach ,,Author contributions” dla niektorych wigczonych do rozprawy doktorskiej
prac [A, B, G]

Chciatbym zauwazyc¢, ze wykaz publikacji przedstawiony przez Autorke obejmuje zestawienie
prac od A do H. Jednakze, w przypadku o$wiadczen wspdotautorow, numeracja ta rozni sie i
opiera sie na oznaczeniach od 1 do 8. Jedynie dla Pani Pauliny oraz dr hab. T. Wrdbla numery
te sg zgodne, natomiast dla pozostatych wspoétautorow numeracja rozbiega sie.

Szkoda, ze Doktorantka nie zadbata o kwestie jednolitego sposobu wymieniania publikacji, co
moze byC uznane za aspekt prozaiczny, lecz jednak istotny dla zapewnienia spojnosci i
klarownosci w przekazie informacji. Nie rozumiem tez dlaczego o$wiadczenia wspoétautorow sg
w jezyku angielskim.

Bazujac na oswiadczeniu Doktorantki (strona 115 rozprawy i oSwiadczenie wspdtautorow)
wynika, ze jedynie w przypadku pracy [H] jej udziat byt zwigzany ze sformutowaniem celu
badawczego. W pozostatych pracach Doktorantka skupiata sie gtownie na udziale w
eksperymentach i analizie danych.



Sytuacja wyglada inaczej, jesli spojrzy sie na przedruki prac. Okazuje sie, ze Doktorantka brata
udziat w sformutowaniu celéw badawczych réwniez w innych pracach (tam gdzie informacja o
»Author contributions” jest dostepna). Z czego wynikajg te niescistosci?

Dodatkowo chciatabym zwrocié¢ uwage na fakt, ze we wszystkich zatagczonych do rozprawy prac
autorem do korespondencji jest Promotor Doktorantki. Dlaczego w przypadku pracy [H] ta
funkcja nie mogta przypas¢ Doktorantce, skoro jej udziat jest szacowany na 70%?

Cele pracy (streszczenie strona 7):

- opracowanie i optymalizacja metodyki dla obrazowania spektroskopowego w podczerwieni
(IR), pod katem osiggniecia maksymalnej jakosci danych oraz tworzenia modeli
klasyfikacji histopatologicznej raka trzustki.

- rozwiniecie technik wyznaczania orientacji makromolekut, co zwigzane jest z hipotezg
mOwigca o dostarczaniu przez nie dodatkowych informacji o chorobie oraz usprawnianiu modeli
klasyfikacyjnych.

Realizacja opisanych powyzej aspektéw jest wsparta przez dogtebnie zoptymalizowane
procedury wstepnego przetwarzania danych, ze skupieniem na metodach odszumiania oraz
korekty linii bazowej.

Cztery obszary tematyczne ztozone ze zbioréw publikaciji:

- pierwszy zwigzany jest z szeroko pojetymi optymalizacjami technik odszumiania widm oraz
obrazéw spektroskopowych, pod katem podniesienia jakosci sygnatu oraz poprawy czutosci
klasyfikacji histopatologicznej [A,B,C,D].

- kolejnym obszarem jest sama klasyfikacja histopatologiczna oraz jej skuteczno$¢ w
diagnostyce nowotwordw trzustki w oparciu o obrazowanie IR [G].

- trzeci obszar badan to wyznaczanie orientacji makromolekut, w ptaszczyznie (2D) oraz
przestrzeni (3D), wykorzystujgce spolaryzowang spektroskopie w podczerwieni, a docelowym
zastosowaniem obu metod jest okreSlanie orientacji widkien kolagenowych [E,F].

- finalnym tematem jest implementacja metody korekty linii bazowej typu
EMSC (ang. Extended Multiplicative Signal Correction) skierowanej do prébek
o cylindrycznym ksztatcie (np. wtokien), wywotujacych silne rozpraszanie typu Mie [H].

Czy cele pracy zostaty spetnione?

Po wnikliwym, kilkukrotnym przeczytaniu rozprawy doktorskiej Pani Koziot stwierdzam, ze nie
do konca jestem przekonana, ze rzeczywiscie cele tej pracy zostaty osiagniete i ze mozna je
zaliczy¢ jako oryginalne rozwigzanie problemu naukowego.

Pierwszy i najwiekszy zbior publikacji dotyczy wptywu odszumiania na dane spektroskopowe
oraz na skuteczno$¢ klasyfikacji histopatologicznej. Prace, na Kktore powotuje sie
Doktorantka, sg pracami ktére wcze$niej byly wykorzystane w innym postepowaniu
awansowym (postepowaniu habilitacyjnym).

(Nie wiadomo dlaczego prace sg przedstawione w kolejnosci A,D,B,C).

Wydaje mi sig, ze co do zasady publikacje sktadajgce sie na cykl nie powinny by¢
wykorzystane do celéw innego postepowania o nadanie stopnia doktora lub doktora
habilitowanego.

W jaki spos6b mozna oceni¢ indywidualny wkiad autoréw na oryginalno$¢ rozwigzania
problemu naukowego?



Pomijajac ten fakt trudnego do rozdzielenia wkiadu wspdtautorow, chciatabym zwroci¢ uwage
na inne zagadnienia, ktore zostaty pominiete w tych czterech pracach.

Comparison of spectral and spatial denoising techniques in the context of High Definition
FT-IR imaging hyperspectral data [A]

W pracy opisano poréwnanie technik odszumiania spektralnego i przestrzennego w kontekscie
danych hiperspektralnych obrazowania FT-IR High Definition. Autorzy stworzyli symulowany
zestaw danych, wykorzystujgc eksperymentalne informacje strukturalne i spektralne oraz
eksperymentalne poziomy szumu jako dane wejsciowe do symulacji. Nastepnie poréwnali
wydajno$¢ réznych technik odszumiania w tym symulowanym zestawie danych, biorac pod
uwage wzmocnienie SNR, znieksztatcenie sygnatu, wrazliwos$¢ na parametry strojenia i wptyw
okreslonej struktury danych FT-IR z r6znymi rozmiarami pikseli 1,1 i 55 pym reprezentujgcymi
opcje obrazowania HD i standardowej rozdzielczosci. Najlepsze techniki zostaty poézniej
zastosowane do danych eksperymentalnych w celu walidacji.

“The spatial distribution of these classes were used for initial concentration profiles of three
spectral profiles (resembling proteins, lipids and DNA/RNA profiles), each containing 16 bands
(1030, 1080, 1172, 1242, 1280, 1342, 1400, 1462, 1550, 1650, 1754, 2352, 2850, 2920, 2962,
3300 cm-1)”

Autorzy nie wyjasniajg, dlaczego uzywali tych konkretnych 16 pasm. Wspominajg jednak, ze
poczatkowe profile stezen trzech profili widmowych (przypominajacych biatka, lipidy i profile
DNA/RNA) zostaty wykorzystane do przestrzennego rozmieszczenia tych klas. Profile te
zawieraty po 16 pasm kazdy o dtugosci fal od 1030 do 3300 cm-1.

“Overall, we show that any kind of denoising done on even a small number of scans for imaging
will give a better outcome than extended acquisition times.”

Redukcja szuméw moze pomdéc poprawi¢ jako$¢ danych, ale sama w sobie nie jest w stanie
catkowicie zrekompensowac braku informacji spowodowanego niewielkg liczbg skandw.
Zdarza sie, ze widmo IR moze zawiera¢ znaczne btedy i niedoktadnosci, ktére nie zostang
catkowicie usunigte poprzez jedynie odszumianie sygnatu.

W skrdcie, cho¢ odszumianie moze poprawi¢ jako$¢ danych, nie zastgpi ono koniecznosci
wykonania odpowiedniej liczby skanéw w celu uzyskania rzetelnego i wiarygodnego widma IR.

Noise-free simulation of an FT-IR imaging hyperspectral dataset of pancreatic biopsy core
bound by experiment [D]

W artykule opisano symulacje bezszumowego zestawu danych obrazowania hiperspektralnego
FT-IR tkanki trzustki na podstawie danych eksperymentalnych. Celem symulacji byto
przetestowanie wydajnosci roznych algorytméw analizy i przetwarzania danych. Dodano
rowniez zestaw eksperymentalnych pozioméw szumu, ktory wykorzystano do poréwnania
podejs¢ odszumiajacych, co dzieki bezszumowemu sygnatowi referencyjnemu umozliwia
rzeczywista obserwacje znieksztatcenn sygnatu spowodowanych réznymi podejsciami. W
artykule nie przedstawiono zadnych konkretnych wynikéw ani ustalen poza opisem
procesu symulacji. Podano jedynie tabelke z pozycjami linii wzietych do tworzenia profilu.

Influence of denoising on classification results in the context of hyperspectral data: High
Definition FT-IR imaging [B]

Artykut bada wptyw metod odszumiania, takich jak PCA i MNF, na doktadno$¢ klasyfikacji
danych obrazowania FT-IR.



Autorzy wykorzystujg model histopatologiczny do obserwacji wptywu schematdéw odszumiania
na klasyfikacje na poziomie pikseli i przewidywanie nowych klas probek biologicznych.
Stwierdzono, ze metody odszumiania, w szczego6lnosci PCA i MNF, znacznie poprawiajg wyniki
klasyfikacji i przewyzszajg inne metody.

W pracy nie omoéwiono, jakie linie byty wykorzystane do budowy modelu klasyfikacji
histopatologicznej.

Wg Doktorantki: ,,Metody MNF oraz PCA poprawity skutecznos$¢ klasyfikacji na poziomie
piksela nawet 0 43-44%”.

Wydaje mi sie, ze walidacja przeprowadzona dla indywidualnych pikseli jest raczej btedna,
poniewaz te piksele nie sg odosobnionymi obiektami, ale cze$cig obrazu i ten fakt powinien by¢
wziety pod uwage na etapie sprawdzania modelu.

Denoising influence on discrete frequency classification results for quantum cascade laser
based infrared microscopy [C]

Badanie koncentruje sie na wykorzystaniu wielowymiarowych metod odszumiania, takich jak
analiza gtéwnych sktadowych (PCA) i minimalna frakcja szumu (MNF) w celu usuniecia szumu
z danych. Wyniki pokazuja, ze liczba eksperymentalnych zmiennych spektralnych jest
najwazniejszym czynnikiem dokfadnosci klasyfikacji. W artykule podkre$lono réwniez, ze
MNF znacznie poprawia wyniki klasyfikacji, gdy bierze sie pod uwage wiecej niz 20 zmiennych.
Badania te przyczyniajg sie do zrozumienia technik odszumiania w mikroskopii QCL IR i ich
wptywu na doktadnos$¢ klasyfikacii.

Brakuje mi w cyklu tych prac podkreslenia, w jaki sposob rozne czynniki eksperymentalne
wptywajg na widmo uzyskane w czasie eksperymentu i jak to przektada sie na zrozumienie
sktadu biochemicznego probki.

Klasyfikacja histopatologiczna tkanek trzustki

Nadrzednym etapem w procesie klasyfikacji nowotworéw jest przeprowadzenie analizy
histopatologicznej biopsji pozyskanej od pacjenta, wykonywanej przez co najmniej dwaoch
doswiadczonych histopatologéw. Nie ulega watpliwosci, ze taka ocena obarczona jest wptywem
czynnika ludzkiego. Ztozono$¢ tkanek nowotworowych w poréwnaniu do ograniczonej liczby
markeréw stosowanych w analizie histopatologicznej wprowadza utrudnienia w procesie
diagnozowania. Wydaje sie, ze spektroskopia podczerwieni FTIR moze zniwelowac te
ograniczenia, bowiem opierasie na charakterystyce biochemicznej badanej tkanki, umozliwiajac
precyzyjne jej rozpoznawanie.

W pracy [G] badanie miato na celu zbudowanie solidnego modelu uczenia maszynowego na
poziomie pikseli do wykrywania raka trzustki za pomocg obrazowania w podczerwieni (IR).

Model zostat oparty na danych z ponad 600 biopsji od 250 pacjentdw, ktore zostaty zobrazowane
z rozdzielczoscig przestrzenng ograniczong dyfrakcja IR.

Przeprowadzono badania przy uzyciu dwdéch réznych konfiguracji optycznych, a mianowicie
Standardowej oraz Wysokiej Rozdzielczosci (High Definition), celem pomiaru charakterystyk
tkanek. Zbudowany model osiggngt imponujace wskazniki AUC na poziomie pikseli
(reprezentujacych obszary tkanki) przekraczajgce 0,95, co Swiadczy o jego znakomitej zdolnosci
do skutecznej klasyfikaciji.



W ogdlnym rozrachunku, model klasyfikacyjny histopatologiczny opierat sie na wyjgtkowo
obszernym zbiorze obrazéw podczerwonego FTIR, ekstrahujgc informacje biochemiczne z
widm i wykorzystujac je do precyzyjnego wykrywania przypadkdw raka trzustki.

W kontekscie tabeli S2, warto zauwazy¢, ze Doktorantka przedstawia lokalizacje linii
absorpcyjnych, ktore byly istotne przy budowie modelu klasyfikacyjnego. Niemniej
jednak, nie dokonuje szczeg6towego przypisania tych linii do konkretnych drgan czy
rotacji atoméw lub grup funkcjonalnych w czgsteczce. Choé istnieje powszechne
przekonanie, ze takie przypisanie pomaga w identyfikacji chemicznego sktadu prébki, to
w pracy tej fakt ten nie zostat w petni ukierunkowany. W badaniu tkanki nowotworoweyj,
widma IR mogg ujawni¢ zmiany w stezeniu biatek, lipidow i innych zwigzkdéw, ktére sg
charakterystyczne dla komdrek nowotworowych. Poréwnujac widma IR probek zdrowych z
widmami prébek chorobowych, mozna probowa¢ wyodrebni¢ charakterystyczne réznice
widmowe, ktére pomagajg w diagnozowaniu i klasyfikowaniu zmian patologicznych.

Wydaje sie, ze przedstawiona w tej pracy klasyfikacja opiera sie na wybieraniu losowych
liczb z zakresu 3100-940. Zastanawiajace jest w jaki sposdb, mozna by byto przekonaé
Srodowisko medyczne o wartosci tego typow eksperymentdéw jako potencjalnej metody
wspomagajacej proces oceny histopatologicznej.

Analiza tkanek przy uzyciu spektroskopii IR jest popularng technikg w biochemii i naukach
medycznych. Przy analizie tkanek, ktore zostaty zatopione w parafinie (technika znana jako
woskowanie), a nastepnie odparafinowane przed analizg, istniejg pewne kwestie, ktore moga
wptynaé na jakos¢ otrzymanych widm. Ogélnie wiadomo jest, ze woskowanie i odparafinowanie
tkanek moze potencjalnie wptyna¢ na skfad chemiczny préobek, a tym samym na wyniki analizy
IR.

W przedtozonej do recenzji pracy nie ma wzmianki, Swiadczacej o tym, ze ten problem byt w
jakikolwiek sposéb dyskutowany. A przeciez przygotowanie probek jest kluczowym etapem w
analizie tkanek biologicznych. Dbato$¢ o odpowiednie procedury przygotowawcze pomaga
uzyskac¢ wiarygodne, powtarzalne i doktadne wyniki analizy. Je$li chcemy stworzy¢ modele
utatwiajgce klasyfikacje histopatologiczng raka trzustki, to wydaje mi sie, ze dobrze by byto
skupi¢ sie rowniez na optymalizacji protokotu przygotowania probek. Po przeczytaniu serii
publikacji, odnosze wrazenie, ze istotne byto jedynie skupienie sie na odszumianiu zebranych
sygnatow.

Wyznaczanie orientacji makromolekut w oparciu o spolaryzowang spektroskopie IR
Streszczenie Doktorantki:

Praca na modelami histopatologicznymi umozliwiajgcymi detekcje nowotwordw trzustki
ujawnita pewng ceche tkanki nowotworowej - zaobserwowano, ze mikrosrodowisko raka
trzustkijest bogate w otaczajgca go tkanke widknistg zbudowang z kolagenu.

W zwiagzku z tym wysnutych zostato szereg teorii zwigzanych z charakterystyka tkanki wiokniste;.
Podejrzewa sig, ze moze ona determinowa¢ wiele aspektow zwigzanych z chorobg, miedzy
innymi moze zosta¢ wykorzystanajako czynnik prognostyczny, moze determinowac skuteczno$é
penetracji lekow (chemioterapii) czy moze by¢ wykorzystanajako czynnik pozwalajgcy okresli¢
zaawansowanie choroby.

Wykorzystanie polaryzacji przetamuje tutaj pewng bariere postawiong przez brak informacji o
organizacji probki.



Ale jakie konkretnie informacje mozna uzyskac z wyznaczania orientacji molekut kolagenu?

Kolagen jest jednym z gtéwnych skiadnikéw biatkowych tkanki tacznej i jest powszechnie
obecny w wielu réznych tkankach organizmu. Jednakze nie jest on obecny we wszystkich
tkankach w takim samym stopniu.

Informacja, ze kolagen moze by¢ obecny w tkance nowotworowej trzustki jest ogdlnie znana,
ale jego wystepowanie moze réznic¢ sie w zaleznosSci od typu nowotworu i stadiéw choroby o
czym Doktorantka nie wspomina.

W tkankach nowotworowych mozna zaobserwowaé zmiany w skladzie macierzy
pozakomdrkowej, w tym kolagenu. Nowotwory czesto prowadzg do reorganizacji otaczajacej je
tkanki, wigcznie z macierza pozakomorkowa, w celu dostarczenia sobie wsparcia strukturalnego
oraz zapewnienia warunkow sprzyjajacych wzrostowi i przerzutom.

W raku trzustki, zwhaszcza w zaawansowanych stadiach, moze dochodzi¢ do gromadzenia sie
zmienionej macierzy pozakomdérkowej, co czesto obejmuje kolagen. Jednakze proces ten jest
ztozony i zalezy od rodzaju nowotworu, jego mikro-srodowiska i stopnia zaawansowania. Nie
jest to jednoznaczna cecha wszystkich nowotwordw trzustki.

W publikacji dotaczonej do tej rozprawy analiza orientacji molekut zostata przedstawiona
jedynie dla trzech przypadkéw (malignant ductal adenocarcinoma). Na tej podstawie trudno jest
sadzié, ze obecno$¢ molekut kolagenu o okreslonej orientacji moze potencjalnie mie¢ znaczenie
W zrozumieniu patogenezy i leczenia raka trzustki.

Jedli chodzi o prace [F] wydaje mi sie, ze byto to przedwczesne wigczenie jej do cyklu
obejmujacego zagadnienia zwigzane z tematyka rozprawy doktorskiej.

Korekta rozpraszania typu Mie dla prébek o cylindrycznym ksztatcie
Streszczenie Doktorantki:

,,Korekta rozpraszania Mie przez obiekty sferyczne jest szeroko przestudiowana i posiada w
literaturze wiele wariantow algorytméw umozliwiajacych korekty dla takich prébek jak np.
komorki. Poza teorig nie byto jednak dostepnej implementacji korekty rozpraszania dla prébek
o cylindrycznym ksztatcie.”

Tymczasem w pracy:

Extended Multiplicative Signal Correction for Infrared Microspectroscopy of Heterogeneous
Samples with Cylindrical Domains llia L Rasskazov, Rajveer Singh, P Scott Carney, Rohit
Bhargava Applied Spectroscopy 2019, Vol. 73(8) 859-869

ta korekta zostata doktadnie opisana na przykfadzie dwoch probek posiadajgcych strukture
tkanki wioknistej.



Reasumujac moje uwagi i spostrzezenia chciatabym zwr6ci¢ uwage na jeszcze jeden bardzo
istotny aspekt.

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska nie zawiera zadnego podsumowania.
Podsumowanie zawsze odgrywa kluczowg role, poniewaz petni funkcje podkres$lenia,
systematyzacji i wyciggniecia wnioskdw z catosci pracy.

Podsumowanie umozliwia jeszcze raz przedstawienie najwazniejszych elementéw pracy, w tym
celu badawczego, gtownych tez, metodologii i wynikow.

Podsumowanie to miejsce, gdzie mozna przedstawi¢ gtowne wnioski wyciagniete z
przeprowadzonych badan i analiz. Doktorantka mogtaby podkresli¢, co udato sie osiggngé w
ramach pracy i skonfrontowac z poczatkowymi celami.

W podsumowaniu mozna by byto wskaza¢ dalsze kierunki prowadzonych badan.

Przedstawiona do recenzji praca nie byta dla mnie tatwg lekturg. Wazne kwestie dotyczgce
omawianej tematyki zostaty pominiete.

W pracy tej mozna zauwazyC¢ pewne rozwarstwienie treSci, w ktorym przewazajaca uwaga
poswiecona jest procesom usuwania zaktdcen i szumow z zarejestrowanych sygnatow. Niemnigj
jednak, w przypadku omawianego problemu (klasyfikacja nowotwordw trzustki przy pomocy
obrazowania w podczerwieni), zasadne wydaje sie poszerzenie spektrum analizy, by uwzglednic
nie tylko te kwestig, lecz takze optymalizacje samych procedur przygotowania probek.

W moim odczuciu zdecydowanie lepiej bytoby gdyby Doktorantka napisata monografie zamiast
wstepu teoretycznego i krotkich streszczen przed kolejnymi publikacjami. Napisanie monografii
pozwolitoby unikngé¢ kwestii wieloautorowosci - analizujagc kolejne wersje oSwiadczen
wspotautorow ciezko jest mi stwierdzic, kto tak naprawde jest architektem koncepcji tej pracy.

Chciatabym jeszcze wypunktowac przynajmniej niektére kolokwializmy i skréty myslowe,
ktorych mozna bytoby unikna¢ co niewatpliwie przyczynitoby sie do poprawy czytelnosci
pracy.

« W czesci teoretycznej pracy pokryte zostaty podstawy fizyczne zagadnieh zwigzanych
z badaniami opisanymi w publikacjach wchodzacych w sktad rozprawy.

« Wi6kno polimeru o silnych wiasciwos$ciach rozpraszajgcych zostato wykorzystane do
walidacji nowego algorytmu, ktory okazat sie skuteczniejszy od metody referencyjnej.

« Warunkiem przejscia energii potencjalnej z nizszego na wyzszy poziom, jest absorpcja
kwantu promieniowania o energii doktadnie dopasowanej do roznicy pozioméw
energetycznych. (str 19)

« Mierzona jest natomiast intensywno$¢ promieniowania docierajgcego do detektora po
przejsciu przez probke oraz bez jej obecnosci. (str 21)

 Intensywnosc jest wielkoscig proporcjonalng do mocy, tak ze po wyznaczeniu stosunku
tych wielkoSci (wedtug réwnania 9) otrzymywana jest transmitancja, a co za tym idzie,
wyznaczana jest absorbancja.



« Warto nadmieni¢, ze w praktyce wykonywane sg pomiary ekstynkcji
promieniowania, a dopiero po zastosowaniu odpowiednich metod wstepnego
przetwarzania danych (opisanych w dalszych rozdziatach) otrzymywana jest
absorbancja

e Po odbiciu od luster, ramiona podzielonej wigzki wracajg z powrotem do
rozdzielacza, gdzie ulegajg interferencji

e Pozebraniuwidma (lub widm), stolik przesuwa sie do kolejnej pozycji, czesto tworzgc w
ten sposéb mape punktéw/widm.

« W przypadku detektorow punktowych zbierane jest pojedyncze widmo, a pokrywanie
wiekszego obszaru pomiarowego nazywane jest mapowaniem.

« Promieniowanie podczerwone padajgce na probke, w przypadku spektroskopii
w podczerwieni, moze przyjmowac rézne stany polaryzacji Swiatta.

« Probka umieszczona jest na zmotoryzowanym stoliku, dlatego po zebraniu danych dla
jednego kafelka pomiarowego, odpowiadajgcego rozmiarowi matrycy detektora, jest
systematycznie przesuwana, umozliwiajac tym samym pokrycie duzych obszaréw
badawczych.

« Taka demodulacja sygnatu, w funkcji dtugosci fali emitowanej przez zrodto, umozliwia
zebranie widma absorpcyjnego, a zastosowanie zmotoryzowanego stolika pozwala na
obrazowanie dowolnych czesto$ci widmowych. (opis techniki O-PTIR)

« Otrzymany sygnat przestawia kontrast chemiczny réwnowazny z widmami IR
absorbancji.

« Chemometria oraz uczenie maszynowe zyskaty w ostatnich latach ogromnga popularno$¢
wsrod spektroskopistdw, ze wzgledu na duzg ilo$¢ informacji zawartych w widmach IR,
ktore moga nastepnie zosta¢ wykorzystane do trenowania modeli regresji
wielowymiarowej lub klasyfikacyjnych. (str. 42)

e« Las Losowy w swoim dziataniu jest oparty o drzewa decyzyjne i polega na
wykorzystaniu wielu stabych klasyfikatoréw (drzew) w celu stworzenia modelu
odpornego na przetrenowanie. Moze by¢ wykorzystywany do zagadnien zwigzanych z
regresja, ale tutaj uwaga skupia sie na klasyfikacji. (str 45)

e Pierwotnie zastosowana zostata procedura pomiarowa zakladajgca wielokrotne
skanowanie w celu osiggniecia satysfakcjonujgcego poziomu SNR.

e Pomiar jednego kafelka, uwzgledniajgcy 32 skany, trwat okoto 52 s, co przy
dodatkowych ograniczeniach zwigzanych z pracg detektora (okoto 3,5 h bez
uzupetniania cieklego azotu - dlaczego tak krétki czas pracy detektora?) skutkowato
czasem trwaniapomiarow jednej TMA rzedu 5,6 tygodnia dla obiektywu 15x, oraz 8,5
miesigca dla 36x.

« Bezposrednig konsekwencjg tej obserwacji bylo gruntowne zoptymalizowanie praktyk
zwigzanych ze zbieraniem danych, zaczynajgc od zastosowania metod odszumiania w
celu poprawy jakosci sygnatu, a tym samym skrdcenia czasu skanowania. Po
wspomnianej redukcji czasu skanowania dominujagcym blokiem stata sie
Transformata Fouriera, ktora z tego powodu zostata przeniesiona na zewnetrzny
komputer.

« Zastosowanie dodatkowo nowych skryptow pomiarowych (pokonujacych ograniczenia
pamieciowe oprogramowania) oraz regularna konserwacja detektora (odpompowanie
dewara - takie odpompowanie zwykle trwa kilkanascie godzin), umozliwity pomiary 24
godziny na dobe z predkoscig okoto 12,5 s na kafelek.

Ponadto:



« Na stronie 22 - bardzo og6lnikowo potraktowana zostata budowa spektrometru
« Na stronie 23 - bardzo lakonicznie wytlumaczony jest sposob rejestracji widm

« Na stronie 24 rys 5 czy na pewno taki uktad jest obecny w systemie, z ktorego korzystata
Doktorantka?

Podsumowujac powyzsze rozwazania, stwierdzam, ze przedstawiona mi do oceny rozprawa
doktorska: Obrazowanie w podczerwieni w klasyfikacji histopatologicznej i1 orientacji
makromolekut, wsparte zoptymalizowanymi metodami wstepnego przetwarzania danych nie
spetnia kryteridw stawianych kandydatom w Ustawie - Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce
(tj. Dz. U. 2 2020 r. poz. 85 z p6zn. zm).

Z powazaniem

Agnieszka Bana$
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