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Informacja o promotorze i miejscu powstania pracy doktorskiej

Przedstawiona mi do recenzji praca doktorska mgr inz. Kai Piany pt. Diagnostyka
pierwiastkowych i molekularnych zmian narzgdowych u otylych szczuréw, poddanych
przezczaszkowej elektrostymulacji prgdem stafym (tDCS), z wykorzystaniem technik
spektroskopowych opartych na promieniowaniu X i podczerwieni zostata napisana pod kierunkiem
dr hab. Magdaleny Szczerbowskiej-Boruchowskiej, prof. AGH i powstata na Wydziale Fizyki
i Informatyki Stosowanej Akademii Gérniczo-Hutniczej im. Stanistawa Staszica w Krakowie.

Celowos¢ podjetych badan

Otytosc staje sie coraz powazniejszym wyzwaniem dla wspétczesnych spoteczenstw, zwiaszcza
w krajach rozwinietych. Poniewaz zwigzana jest z calym szeregiem probleméw zdrowotnych
i spotecznych, to badania zwigzane z jej zapobieganiem, diagnozowaniem i leczeniem sg bardzo
istotne. Stosowane dotychczas metody klasyfikacji pacjentow jako otytych nie sg w petni wiarygodne,
zwtaszcza w poczatkowych stadiach tej choroby. Metody oparte na prostych pomiarach masy
i geometrii np. okreslanie wskaznika BMI zawodzg w przypadku oséb, ktdre nie wykazujg widocznych
cech otytosci, a s3 nig jedynie zagrozone. Podobnie zresztg, jak metody bioimpedancyjne, czy metody
opisujgce sktad ciata poprzez badanie ostabienia promieniowania X nie mogg dziata¢ w sytuacji, gdy
udziat tkanki ttuszczowej w catkowitej masie ciata jest jeszcze niewielki.

Postuluje sie, ze za powstawanie otytosci odpowiedzialne s3 mechanizmy psychologiczne,
ktére mogg by¢ konsekwencjg zaburzen sktadu biochemicznego tkanki mézgowej na poziomie
molekularnym i pierwiastkowym. Zmiany takie w poczgtkowych stadiach choroby mogag by¢
konsekwencja ztych nawykdéw zywieniowych, ale tez mogg do nich doprowadzaé i je wzmacnia¢. Gdyby
tak byto w istocie, to ich badanie, zwtaszcza w odniesieniu do tkanki mézgowej, moze sie przyczynic do
zrozumienia mechanizmdw powstawania i rozwoju otytosci rowniez w jej wczesnych etapach.

Zakfadajac, ze to zmiany na poziomie sktadu chemicznego tkanek $wiadcza o zagrozeniu
otytoscig i do niej prowadzg, mozna sobie wyobrazi¢ dziatania terapeutyczne pozwalajace zwalczaé
otytos¢, albo nawet jej zapobiegac. Jedng z takich metod moze by¢ przezczaszkowa stymulacja tkanki
mézgowej prgdem statym. Mozna spotka¢ w literaturze naukowej doniesienia o pozytywnych efektach
stosowania tego rodzaju stymulacji w kontekscie walki z otytoscig, ale zastosowania takie pozostajg
nadal na etapie prac eksperymentalnych.

Zaréwno skuteczna diagnostyka, jak i zapobieganie i leczenie otytosci wymaga znajomosci
zmian zachodzacych w tkankach na poziomie sktadu chemicznego, zwtaszcza we wczesnych etapach
tego schorzenia. Wiedza na ten temat jest nadal niepetna i dlatego podjete badania sg niezwykle
wazne. W tym kontekscie wybor tematu pracy doktorskiej, jakiego dokonata Kandydatka jest jak
najbardziej uzasadniony i godny uznania.

Ocena uktadu rozprawy doktorskie]

Recenzowane opracowanie jest bardzo obszerne. Liczy w catosci 219 stron. Cze$¢ objetosci
pracy stanowig oczywiscie elementy spotykane i niezbedne w kazdej pracy takie, jak strony tytutowe,
spis tresci, spis rysunkéw i tabel oraz spis literatury. Autorka umiesdcita w swojej dysertacji 100
rysunkéw i 22 tabele. Jesli wezmie sie pod uwage jedynie czes¢ merytoryczng pracy (zaczyna sig ona
na str. 8 ,Wstepem” i koriczy na str. 189) oraz fakt, ze zastosowano pojedyncze odstepy migdzy
wierszami (co daje to okoto 50 wierszy na strone), to ilo$¢ przekazanych czytelnikowi informacji robi
naprawde duze wrazenie. Cze$¢ merytoryczna sktada sie z pieciu rozdziatéw. W pierwszym
scharakteryzowano problem badawczy, w drugim opisano materiati metody. W rozdziale tym zawarto




jedynie informacje o modelu zwierzecym wykorzystanym w eksperymentach, preparatyce probek i
stosowanych w pracy metodach analizy uzyskiwanych danych. Trzeci rozdziat poswigcony jest
wynikom uzyskanym przy pomocy technik rentgenowskich, czyli SRXRF (Synchrotron Radiation Based
X-Ray Fluorescence — fluorescencja rentgenowska indukowana promieniowaniem synchrotronowym)
i TXRF (Total-Reflection X-Ray Fluorescence — fluorescencja rentgenowska z catkowitym wewnetrznym
odbiciem). Pierwsza cze$¢ rozdziatu poswiecona jest zagadnieniom teoretycznym i technicznym
zwigzanym z zastosowanymi technikami, a druga opisuje wyniki uzyskane z ich pomoca. Podobnie
skonstruowany jest rozdziat czwarty dotyczgcy metody FTIR (Fourier Transform Infrared Spectroscopy
— spektroskopia w podczerwieni oparta o szybkg transformate Fouriera). Ostatni, pigty rozdziat zostat
zatytutowany ,Podsumowanie” i zawiera dwa podrozdziaty zawierajgce dyskusje i wnioski koncowe.

Uktad i struktura pracy sg nieco nietypowe. Wiekszos¢ prac naukowych, w tym dysertaciji
tworzy sie wedtug schematu IMRAD (Introduction, Materials and methods, Results (And) Discussion).
W moim odczuciu uktad ten jest najbardziej naturalny, przejrzysty i czytelny. Konstrukcja trzeciego i
czwartego rozdziatu zaburza schemat IMRAD, poniewaZz rozdziaty te zawierajg zaréwno czgsc
teoretyczng z opisem technicznym, jak i wyniki badan. Pierwszy z tych elementéw powinien raczej
przynaleze¢ czesciowo do wstepu, a czesciowo do rozdziatu poswieconego materiafom i metodyce.
Cze$¢ zawierajgca opis wynikéw powinna sie znalez¢ w oddzielnym rozdziale poswigconym w catosci
prezentacji wynikdw. Podobne uwagi sg aktualne réwniez w stosunku do rozdziatu czwartego.

Umieszczenie dyskusji jako czesci podsumowania, czyli ostatniego z pieciu gtéwnych
rozdziatdw pracy rowniez jest nietypowe. Bardziej naturalnym rozwigzaniem bytoby wyodrebnienie
dyskusji wynikdw w postaci oddzielnego rozdziatu. Na korncu opracowania powinno pojawi¢ sie
podsumowanie zawierajgce najwazniejsze wnioski z pracy, w tym réwniez z dyskusji wynikow.

Oczywiscie stosowanie schematu IMRAD nie jest obligatoryjne i struktura pracy moze by¢ inna.
By¢ moze zastosowany przez Kandydatke schemat jest wiasciwszy niz IMRAD wobec duzej ilosci
uzyskanych wynikdw z trzech réznych metod pomiarowych. W takiej sytuacji mozna jednak zadaé
pytanie: dlaczego SRXRF i TXRF nie zostaty opisane w oddzielnych rozdziatach?

W moim odczuciu nalezy poswieci¢ réwniez kilka stéw komentarza tytutowi pracy, chociaz nie
jest to element zwigzany bezposrednio z uktadem pracy doktorskiej. Niestety musze stwierdzi¢, ze tytut
pracy nie w petni oddaje jej tres¢ i cele.

Praca ma dwa gtowne cele (str. 18), a mianowicie: badanie zmian w tkankach zwierzat
laboratoryjnych spowodowanych stosowaniem diety wysokokalorycznej w stosunku do grupy
kontrolnej oraz zmian powodowanych przezczaszkowg elektrostymulacjg pradem statym (tDCS).
Pierwszy z tych celéw, okreslony przez Autorke jako gtéwny, nie znajduje w ogdle odzwierciedlenia
w tytule. Po drugie, autorka nie przeprowadza diagnostyki, a jednie poréwnuje Scisle okreslone grupy
zwierzat pod wzgledem sktadu biochemicznego wybranych tkanek. Stowo ,diagnostyka” moim
zdaniem powinno by¢ zastgpione terminem ,badania”. Stownik Jezyka Polskiego PWN moéwi, ze
,diagnostyka” to: (1) rozpoznawanie chordéb na podstawie ich objawdw, badania lekarskiego i wynikow
analizy laboratoryjnej, (2) okreslanie stanu technicznego urzadzen i ustalanie Zrédet awarii. Tresc i cele
pracy nie podlegajg zadnej z w/w definicji.

Wyniki opisywanych badarn z pewnoscig sg krokiem na drodze do opracowania nowych,
bardziej wiarygodnych i obiektywnych metod diagnostyki otytosci, ale w recenzowanej pracy nie moze
by¢ mowy o diagnostyce. Nalezy réwniez dodaé, ze zastosowane przez Kandydatke metody pomiarowe
przyczynic¢ sie moga do poszerzenia wiedzy na temat zmian w tkankach zwigzanych ze stosowaniem
diety wysokokalorycznej, albo generowanych przez tDCS, ale dwie z nich (SRXRF i TXRF) z pewnoscig
nie mogg by¢ zastosowane w powszechnej diagnostyce otytosci ze wzgledu na koszty i ograniczong




dostepnos$¢. Uwaga ta nie dotyczy jedynie FTIR. W przypadku tej metody potrafie sobie wyobrazi¢, ze
mozna jg zastosowac w laboratorium diagnostycznym.

Ocena zastosowanego pismiennictwa

Bibliografia zamieszczona w pracy jest bardzo bogata i zastuguje na uznanie. Lista cytowanych
prac zawiera 225 pozycji. Kandydatka sprawnie i umiejetnie cytuje materiaty, z ktérych korzysta.
W zasadzie kazde stwierdzenie, ktére tego wymaga jest poparte cytowaniem. Materiaty Zzrédiowe
wykorzystane przez Kandydatke s3 uznanymi podrecznikami akademickimi a czesciej pracami
oryginalnymi drukowanymi w recenzowanych czasopismach. Zwtaszcza w odniesieniu do tej czesci
pracy, w ktdrej dyskutowane sg wyniki badan. Prace zrodtowe stanowg tutaj kontekst, w ktédrym
wykonana zostata praca badawcza Kandydatki i ktéry postuzyt jako odniesienie w dyskusji.

Gdybym pokusi¢ sie o uwagi krytyczne zwigzane z zastosowanym pismiennictwem, to
zwrocitbym uwage na pewng nadmiarowos$¢ pod wzgledem liczby cytowanych pozycji. Cytowanie
tekstow zrodtowych jest naprawde zbedne w przypadku szeroko znanych, uznanych w Swiecie nauki i
stosowanych na co dzien metod, jak np. niektére z zastosowanych metod statystycznych. Mam tu na
mysli pozycje [98-100], czyli prace Manna, Whitneya i Kruskala z potowy ubiegtego wieku, ktdre
prezentujg powszechnie i rutynowo stosowane obecnie testy statystyczne.

Wskazanie oraz ocena celu pracy Kandydatki do stopnia doktora

Autorka deklaruje swoje cele w podrozdziale 2.5 w nieco skomplikowany i chaotyczny sposdb,
ale analizujgc ten rozdziat daje sie je sprowadzi¢ do dwdch wymienionych wczesniej: (1) poznanie
biochemicznej odpowiedzi na otytos¢ indukowang dietg wysokokaloryczng w obszarach mézgu
zaangazowanych w regulacje apetytu, jak réwniez w organach i tkankach zazwyczaj dotknietych
w otytosci; oraz (2) zbadanie odpowiedzi biochemicznej na stymulacje mézgu metodg tDCS hamujaca
i pobudzajgcg aktywno$¢ neuronalng kory mozgowej w obszarach mézgu odpowiedzialnych za
regulacje apetytu oraz w innych tkankach i narzadach, ktére zazwyczaj obcigzone sg w otytosci. Autorka
bada efekty stosowania tDCS przy odmiennych polaryzacjach i odmiennych protokotach.

Jezeli wezmie sie pod uwage, ze w badaniach stosowane sg trzy metody pomiarowe dajace
informacje o wielu pierwiastkach i zwigzkach, to rodza sie w czytelniku juz na poczatku opracowania
odczucia ambiwalentne. Z jednej strony od razu wiadomo jak nieprawdopodobnie duza ilo$¢ informacji
zostanie zgromadzona w toku opisywanych badaf, a to rodzi szacunek dla pracowitosci
i zaangazowania Kandydatki. Z drugiej jednak strony, pojawia sie obawa przed chaosem informacyjnym
nad ktérym trzeba bedzie zapanowac. Niestety nad tym ogromem informacji Autorka nie w petni
zapanowata i osobiscie musze przyznaé, ze podczas czytania pracy poczucie chaosu towarzyszyto mi
caty czas. Biorac to pod uwage o$miele sie postawic teze, ze z korzyscig dla opracowania mogtoby by¢
ograniczenie celéw, jakie Kandydatka przed sobg postawita.

Przy okazji omdwienia celéw badan nalezatoby uscisli¢, czego tak naprawde one dotyczg. Juz
w tytule spotykamy sie z okresleniem ,szczury otyte” i okreslenie to stosowane jest konsekwentnie
i wielokrotnie. Jak deklaruje Autorka w rozdziale poswieconym celom pracy, ma ona bowiem bada¢
zmiany biochemiczne tkanek we wczesnym stadium otytosci. Tymczasem badane grupy zwierzat réznia
sie nie tym, ze jedne sg otyte, a inne nie, gdyz tego w zaden sposob nie stwierdzono. Nie
zaproponowano i nie zastosowano zadnej metody kwalifikacji badanych zwierzat jako otyte, lub
nieotyte. Badane zwierzeta rdznity sie w istocie tym, ze jedne podlegaty diecie wysokokalorycznej,
a drugie normalnej. Zadna z nich nie gwarantuje w stu procentach indukcji otytosci, bo to sg kwestie
osobnicze. Z tego powodu uwazam, ze Autorka powinna zdefiniowa¢ problem badawczy precyzyjniej




i jawnie podkreslaé, ze bada réznice generowane w organizmach zwierzat poprzez dwa rodzaje diety,
z ktérych wysokokaloryczna prowadzi do otytosci z wiekszym prawdopodobieristwem.

Wskazanie oraz ocena zastosowanych metod badawczych

Badania zostaty przeprowadzone z zastosowaniem modelu zwierzecego. Zaangazowano w nim
szczury pici meskiej rasy Wistar. W kazdym etapie eksperymentu grupa zwierzat byta dzielona na dwie,
z ktérych jedna podlegata diecie wysokokalorycznej, a druga byta zywiona normalnie. W zaleznosci od
etapu eksperymentu szczury pozostajace na diecie wysokokalorycznej byly dzielone na podgrupy
w celu badania réznych istotnych aspektéw. Wydzielajgc grupy okreslane jako ,Sham” badano
przyktadowo, czy instalacja elektrod stosowanych w tDCS ma wplyw na obserwowane zmiany.
Liczebno$¢ populacji w ramach poszczegélnych grup byta na poziomie kilku osobnikéw i byfa rézna
w zaleznosci od etapu eksperymentu.

W ocenie uzyskanych wynikéw stosowano nowoczesne i zaawansowane metody analizy
danych. Stosowano analize okreslang jako ART (Aligned Rank Transform), ktéra jest
nieparametrycznym odpowiednikiem wieloczynnikowej analizy wariancji (metoda ANOVA). Metoda
polega na rangowaniu zmiennych w sytuacji, kiedy nie spetniajg one warunkéw, w ktérych moze by¢
stosowana metoda ANOVA. Analizy takie wykonywano przy uzyciu dedykowanego narzedzia ARTool.
Drugg metodg zastosowang w pracy byta metoda analizy sktadowych gtéwnych PCA (Principal
Component Analysis), a trzecig analiza krzywych ROC (Reciver Operating Characteristic).

Dobér w/w metod wydaje sie wtasciwy i $wiadczy bardzo dobrze o umiejetnosciach i wiedzy
Autorki w zakresie analizy ztozonych i obszernych zbioréw danych pomiarowych, ale w tej beczce
miodu mozna niestety dopatrzy¢ sie $ladéw dziegciu w postaci dwdch ewidentnych potknigc.

Réwnanie 4.1 na str. 31 jest btedne. Rdwnanie to jest definicjg czutosci, a to pojecie lezy
u podstaw analiz wykorzystujgcych krzywe ROC. Gdyby Autorka stosowata taka definicje czutoci, jakg
opisuje réwnaniem 4.1, to wiekszo$¢ analiz nalezatoby powtdrzyé i cze$¢ wnioskéw z pracy bytaby
watpliwa. Nalezy wiec mie¢ nadzieje, ze tylko réwnanie zostato zapisane niewtfasciwie, natomiast
obliczenia zostaty przeprowadzone w oparciu o oprogramowanie z wfasciwie zaimplementowanym
pojeciem czutosci. Réwnanie powinno mie¢ postac: Czutos¢ = TP/(TP+FN).

Na str. 87 znajduje sie rownanie 7.5 zastosowane w celu obliczenia niepewnosci limitu detekcji.
Wzér ten opisuje Sredni btad Sredniej dla pomiaru wielokrotnego, a zastosowanie tej metody
wyznaczenia niepewnosci w przypadku trzech pomiardéw jest ,,szkolnym” btedem, ktéry nie powinien
mieé miejsca w dysertacji. W przypadku liczby pomiaréw mniejszej niz 5 stosuje sie w celu oszacowania
niepewnosci maksymalne odchylenie od sredniej.

0 ile dobdr metod analizy danych i liczba przeprowadzonych analiz budza szacunek, to dwa
wyzej wymienione btedy rodzg pytanie, czy wszystkie zaawansowane analizy zostaty wykonane
poprawnie w sytuacji, gdy Autorce zdarzyto sig popetni¢ tak podstawowe btedy.

Zmiany biochemiczne w badanym materiale okreslano z zastosowaniem trzech nowoczesnych
i zaawansowanych metod pomiarowych, ktére s3 metodami fizycznymi. Sg to wymieniane juz
wczeéniej SRXRF, TXRF i FTIR. Zastosowane metody pomiarowe sg zdecydowanie na najwyzszym
$wiatowym poziomie, a ich uzycie niewatpliwie dziata na korzys¢ pracy. Nalezy zdecydowanie docenic¢
fakt, ze tego rodzaju metody stosowane sg w dysertacjach mtodych polskich naukowcow.

Wyjasnienia wymaga kilka kwestii metodycznych, ktére pozwole sobie wymieni¢ w punktach.




1) W eksperymencie testujgcym wptyw réznego rodzaju stymulacji grupa okreslana jako Sh’ byta
poddawana stymulacji pragdem o niskim natezeniu (~40 pA). Grupa okreslana jako ,Sham” jest
stosowana w celu sprawdzenia, czy instalacja elektrod sama w sobie nie jest czynnikiem
powodujgcym zmiany skfadu biochemicznego. Prad, nawet o niskim natezeniu, jest tutaj
dodatkowym czynnikiem potencjalnie wptywajagcym na badane punkty koricowe. Autorka nie
wyjasénia jaki byt powdd stosowania niezerowego natezenie pradu w przypadku grupy Sh” w tej
czesci projektu. W jednym z wcze$niej opisanych eksperymentéw zastosowano grupe ,Sham”
okreslang skrétem Sh, dla ktérej nie stosowano stymulacji pragdem (1 = 0 pA). Poniewaz pomiedzy
Sh i Sh’ wystepuje réznica w postaci stosowania, albo niestosowania stymulacji prgdem o niskim
natezeniu, to wszystkie wnioski dotyczgce poréwnania grup Sh i Sh” sg watpliwe.

2) Wyjasnienia wymaga kwestia metodyki badania SXRF opisanej na stronach 42 i43. Dla réznych sesji
pomiarowych stosowano dwa rodzaje monochromatora. Byt to monochromator Si(111) albo
wielowarstwowy monochromator RuB4C. Strumienie fotonéw uzyskiwane przy pomocy obydwu
monochromatoréw ksztattowaty sie na poziomie odpowiednio 10° i 10% fotonéw na sekunde.
Z kolei czasy pomiaréw w przypadku zastosowania obydwu rozwigzan wynosity odpowiednio 120s
i 60s. Dziesieciokrotna dysproporcja pomiedzy strumieniem charakteryzujgcym uzyskiwang
monochromatyczng wigzke promieniowania X nie byta wiasciwie rekompensowana wydfuzonym
czasem pomiaru. Z pewnoscig miato to wptyw na statystyke rejestrowanego sygnatu, a tym samym
uzyskane wyniki. Problem ten wart jest komentarza ze strony Autorki.

3) Na str. 25. w opisie materiatu Autorka umieszcza informacje, ze jedng z badanych tkanek bytfa
tkanka miesniowa. Nie znalaztem informacji o tym, ktéry miesien brano pod uwage i czy w kazdym
przypadku byt to ten sam miesien. To wazna informacja i powinna by¢ jasno wyartykufowana.
W sytuacji, gdyby analizie poddawano rézne miesnie, wnioski nie mogtyby by¢ miarodajne.

Ocena czesci rozprawy dotyczgcej omoéwienia wynikow

Sygnalizowatem juz wczesniej obawy zwigzane z ogromng iloscig uzyskanych w opisywanych
eksperymentach danych. O tym ogromie $wiadczy chociazby liczba umieszczonych w pracy rysunkéw
(100), ktére w znaczacej czesci przedstawiajg wykresy zwigzane z analizg danych pomiarowych.
Zwrdémy uwage, ze w ogromnej wiekszosci wykresy te sktadaja sie z wielu elementow.

lloé¢ informacji budzi respekt i niewatpliwie swiadczy o ogromnej pracy, jaka Kandydatka
wykonata w trakcie prowadzenia badan i przygotowania dysertacji. Trzeba to docenic. Niedosyt pod
tym wzgledem wynika z faktu, ze Autorka nie zdofata w petni zapanowa¢ nad pewnego rodzaju
chaosem. Ma sie wrazenie, ze pragnie ona opowiedzie¢ o wszystkich eksperymentach i wynikach, ktore
uzyskata bez wzgledu na to, czy sg one rzeczywiscie istotne czy nie.

W moim odczuciu przemyslana i wiasciwa selekcja wynikéw prezentowanych w dysertacji
mogta zadziataé na korzy$¢ i sprawié, ze opracowanie statoby sie bardziej przejrzyste i tatwiej
przyswajalne dla czytelnika. Wydaje mi sie, ze Autorka powinna sie skoncentrowac na tych wynikach,
ktére prowadzityby do sensownych wnioskéw przewidzianych na podstawie konkretnych przesfanek,
np. zaczerpnietych z literatury, albo przynajmniej zdroworozsgdkowych.

W odniesieniu do prezentacji wynikdw nasuwajg sie dwie uwagi.

1) Cze$¢ wnioskéw opisywanych w dyskusji wynikéw (podsumowaniu) (rozdziat V) byta opisana juz
wecze$niej w rozdziatach zawierajgcych wyniki (rozdziat 11l i IV). Dublowanie tych samych informacji
niepotrzebnie zwieksza objetos¢ pracy.

2) Autorka w kilku miejscach stwierdza, ze ,nie wykazano istotnosci statystycznej, ale wyniki sg bliskie
istotnosci”. Ma to miejsce wtedy, gdy stosowane testy statystyczne daja w wyniku p nieznacznie
wieksze niz 0,05. Na przyktad na str. 140 podobny wniosek jest wysuwany w sytuacji, gdy p = 0,08.




Podejsécie takie jest niewtasciwe. Wynik, albo jest, albo nie jest istotny statystycznie. Zwré¢my
uwage, ze mozna zastosowac podobng narracje w sytuacji, gdy p jest nieznacznie mniejsze niz
zatozone 0,05. W sytuacji, gdyby p byto réwne np. 0,04 mozna by powiedzie¢, ze co prawda
pokazano statystyczng istotnos¢, ale jest ona mato wiarygodna. Zabieg zastosowany przez Autorke
stwarza wrazenie, ze niektdre wnioski Autorka stara sie uzasadnia¢ wtasciwe troche ,na site”.

Informacje dotyczgce praktycznego zastosowania uzyskanych wynikow
badan

Omawiane badania nalezy zakwalifikowa¢ w mojej ocenie do badan podstawowych. Celem
Kandydatki byto badanie zmian biochemicznych w tkankach spowodowanych otytoscig i stosowaniem
jednej z metod terapeutycznych, ktére by¢é moze w przysztosci beda pomocne w leczeniu
i zapobieganiu otytosci. Poniewaz wiedza w tym zakresie jest niepetna, to informacje uzyskane w
trakcie powstawania recenzowanej pracy sg niezwykle wazne. Z pewnoscig moga by¢ podstawg do
lepszego zrozumienia zmian zachodzacych w tkankach w trakcie inicjacji w organizmie proceséw
prowadzacych do powstania otytosci oraz mogg stanowi¢ przestankg do opracowania metod
zapobiegania i leczenia tego zjawiska.

W moim odczuciu dystertacja w obecnej formie nie nadaje sie do publikacji w postaci
monografii, ale stanowi znakomity punkt wyjscia do jej opracowania. Innym rozwigzaniem moze by¢
publikacja kilku prac oryginalnych, ktére zdecydowanie majg szanse na ukazanie si¢ w dobrych
recenzowanych czasopismach naukowych. Wydaje mi sig, ze to drugie rozwigzanie jest lepsze.
Kandydatka w najblizszym czasie powinna zdecydowanie podazy¢ ta drogg.

Krytyczna ocena jakosci recenzowanej pracy

Poniewaz rolg recenzenta jest krytyczna ocena pracy pozwole sobie ponizej w punktach opisac
szereg szczeg6towych uwag, jakie nasunety mi sie podczas analizy dysertacji pani mgr. inz. Kai Piany.
Mam nadzieje, ze przystuza sie one pozytywnie w opracowaniu wielu ciekawych i wartosciowych prac
oryginalnych, ktére majg szanse powstac z wykorzystaniem zgromadzonego materiatu.

1. Styl wypowiedzi jest niekonsekwentny i niezupetnie adekwatny do opracowania jakim jest
dysertacja. W moim odczuciu jest to jedna z najwiekszych wad opracowania. Z jednej strony
Autorka czesto stosuje okreslenia niewtasciwe, niekiedy wrecz ,slangowe” a z drugiej stara si¢
stosowaé skomplikowane i wielokrotnie ztozone zdania, majgce w zamysle pokazywac chyba
kunszt jezykowy. Zdecydowanie zbyt czesto stara sie na przyktad stosowac zdania wtracone.
Niestety brak umiejetnosci we wtasciwym stosowaniu przecinka powoduje, ze momentami tekst
staje sie zupetnie niezrozumiaty i bardzo trudny w odbiorze. Niemal na kazdej stronie mozna
znalezé kilka bteddw interpunkcyjnych zwigzanych z niewtasciwym stosowaniem przecinka.

Podam kilka przyktadéw okreslen, ktére moim zdaniem nie powinny sie znalez¢ w pracy
doktorskiej. Autorka uzywa okreslenia ,badania na modelu zwierzecym”, zamiast ,badania
z wykorzystaniem modelu zwierzecego”. ,Zdjecia”, zamiast ,fotografia”. ,Wszystkie probki
mierzone byty”, zamiast , wszystkie probki badane byty”. ,Przyktadowe widma promieniowania
charakterystycznego zmierzone w tkance mézgu”, zamiast ,przyktadowe widma promieniowania
charakterystycznego uzyskane w badaniach tkanki mézgu”.

2. Autorka zdecydowanie naduzywa stowa ,ponadto” i niekiedy odnosi sie wrazenie, ze nie rozumie
jego znaczenia.

3.  We wstepnie na str. 8 w potowie strony znajduje sie zdanie liczace 75 stéw i zawierajgce 5
przecinkéw. Zdanie to zajmuje 8 wierszy i wymaga od czytelnika wielkiego skupienia, aby byt
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11.

12.

13.

14.

w stanie zrozumie¢ jego tres¢. Zdanie zaczyna sie stowami , | tak w przypadku...”. Jest to jeden
z przyktadéw niewtfasciwego stylu wypowiedzi, a przyktadéw takich mozna przytoczy¢ znacznie
wiecej. Kandydatka powinna zrozumie¢, ze nie ma niczego ztego w formutowaniu zdan prostych
i przez to zrozumiatych.

Opis dziatania serca zawarty na stronie 13 jest niezwigzany z tematem pracy i mozna go byto
poming¢ bez szkody dla jakosci opracowania.

Kandydatka czesto uzywa okreslenia ,,grupa badawcza” w odniesieniu do badanej grupy zwierzat.
,Grupa badawcza”, to grupa badaczy przeprowadzajgca badania naukowe, a zwierzeta badane
stanowig ,,grupe badang”.

W opisie grup badanych na poczatku rozdziatu 3.1.2 jest niescistos¢ w stosunku do opiséw
zamieszczonych na schematach 3.1 (str. 22) i 3.2 (str. 23). W pierwszym akapicie podrozdziatu
Autorka twierdzi, ze w obydwu eksperymentach, tj. ukierunkowanym na badanie zmian
w mézgach i ukierunkowanym na badania zmian w innych narzadach i tkankach zwierzeta otyte
dzielono na cztery grupy. W szczegélnosci schemat 3.2 pokazuje co$ innego.

Na str. 24 Autorka stwierdza, ze zwierzeta byly stymulowane prgdem o natezeniu O pA. Trudno
zgodzic sie, ze zwierzeta byty stymulowane pragdem w sytuacji, gdy prad nie ptynie.

Na str. 25. w opisie protokotu stymulacji (podrozdziat 3.1.3) jest informacja, ze zwierzeta byty
poddawane 8miu stymulacjom w ciggu 14stu dni. Skoro w 41szym dniu eksperymentu rozpoczgto
serie stymulacji co dwa dni, to byty one wykonywane kolejno w 41, 43, 45, 47, 49, 51 i 53 dniu,
czyli 7 razy. Wedtug opisu bowiem eksperyment konczyt sie w 54tym dniu.

Str. 28, pierwszy akapit rozdziatu 4.3. W jezyku polskim w odniesieniu do statystycznych
rozktadéw zmiennych uzywa sie raczej okreslenia ,rozktad”, a nie ,dystrybucja”. Zastosowanie
takiego okreslenia moze $wiadczyé o tym, ze fragment tekstu zostat przettumaczony z wersji
oryginalnej tekstu Zrédtowego [95] przy pomocy automatycznego narzedzia. Teze taka
wzmacniajg btedy interpunkcyjne tego fragmentu, ktére wydaja sie by¢ odzwierciedleniem sktadni
angielskiej. Sytuacja taka nie powinna mie¢ miejsca.

Interpretacja wynikdw pokazanych na rys. 6.6 (str. 47) umieszczona w pierwszym akapicie pod
tym rysunkiem pozostaje niejasna. Trudno sie zgodzi¢ ze stwierdzeniem, ze dla cynku (Z=30)
lepszg wykrywalno$¢ wykazano dla monochromatora Si(111). Na wykresie punkt reprezentujgcy
wynik uzyskany dla monochromatora wielowarstwowego jest ponizej punktu reprezentujgcego
wynik dla monochromatora Si(111). Opisuje wiec mniejsza warto$¢ LOD, czyli nizszy prog detekcji.
Sytuacja wskazana przez autorke ma miejsce dla miedzi (Z=29) i dla zelaza (Z=26).

Caty w/w akapit napisany zostat w sposdb niezrozumiaty, chaotyczny i niezbyt poprawny
jezykowo. Przyktadowo mysl ,,co na ograniczonym czasie pomiarowym jest czasem niemozliwe”
nie zostata zbyt fortunnie wyartykutowana. Podobne uwagi mozna odnie$¢ do opiséw na str. 52.

W kilku miejscach zdarza sie, ze Autorka nie przestrzega wtasciwej kolejnosci numerowania grafik.
Ma to miejsce na przyktad na str. 52. Rysunki w manuskrypcie powinny sie pojawia¢ w takiej
kolejnosci, w jakiej Autorka odnosi sie do nich w tresci.

Wszystkie skroty i oznaczenia pojawiajace sie na rysunkach powinny by¢ wyjasnione. Autorka nie
wyjasnia stosowanych oznaczen w przypadkach krzywych ROC, np. str. 62 i dalsze.

Omowienie wynikdow na stronach 48-84 jest bardzo chaotyczne i miejscami niezrozumiafe.
Autorka stosuje fatalny styl wypowiedzi, a tekst zawiera sporo btedéw edycyjnych. Wady te
znaczgco utrudniajg zrozumienie przekazywanych tresci.

W opisie wynikdw na str. 72 prawdopodobnie znalazto sie niewtasciwe odwotanie do rysunku.
Autorka odwotuje sie do rys. 6.15, a ma na myslirys. 6.28. Podobnie w opisie wynikéw analizy PCA
na str. 74.




15. Na rysunku 6.36 brakuje symbolu * oznaczajacego istotnos¢ statystyczng dla réznic w koncentraciji
Fe w obszarze AMY. Opis nad rysunkiem sugeruje, ze takie réznice zaobserwowano.

16. Limity wykrywalnosci w metodzie TXRF okresla sie dla stezenia, zatem w tabeli 7.1
podsumowujacej wyniki obliczen limitéw wykrywalnosci tej metody sg niewtasciwe jednostki.

17. Pewne watpliwos$ci budzg wyniki prezentowane w ostatnim akapicie na str. 87. Fakt, ze w 8miu
przypadkach na 10 p wynosi 0,0022 jest podejrzany.

18. Na str. 140 w opisie wynikdw analizy ART znalazto sie niewtasciwe odwofanie do tabeli. Autorka
miata z pewnoscig na mysli tabele 9.8, a nie 9.3.

19. W opisie rys. 9.19 jest btagd. Powinno by¢ , posrednio”, zamiast , bezposrednio”.

20. W pierwszym akapicie na str. 150 znalazto sie btedne odwotanie do rysunku. Jest odwotanie do
rys. 9.21, a powinno by¢ do 9.25.

21. Stowo ,hipokamp” w jezyku polskim w dopetniaczu przyjmuje forme ,hipokampu”, a nie
yhopokampa” jak chce Autorka na str. 167 i 170.

Ocena, czy rozprawa doktorska stanowi oryginalne rozwigzanie
problemu naukowego

Nie mam watpliwosci, ze przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska stanowi oryginale
rozwigzanie problemu naukowego, jaki Kandydatka postawita przed sobg. Co prawda z mojego opisu
wynika, ze prace cechuje pewna nadmiarowos¢, ale zdefiniowane przez Autorke liczne cele zostaty
osiggniete i przyniosty réwniez bardzo liczne i konkretne wyniki. Z punktu widzenia postepu wiedzy
w dziedzinie, ktdérej dotyczy praca, s one istotne i nowe.

Zastosowanie trzech zaawansowanych metod pomiarowych w badaniach zmian biochemicznych
w tkankach we wczesnych fazach otytosci i spowodowanych zastosowaniem tDCS zastuguje na uznanie
i uwage i wedtug mojej najlepszej wiedzy nie byto wczesniej praktykowane w tym kontekscie.

Jak podkreslitem wczesniej uzyskane i zaprezentowane wyniki moga stanowi¢ znakomity punkt
wyjscia dla kilku wartosciowych i dobrze publikowanych prac oryginalnych.

Ocena, czy rozprawa doktorska prezentuje ogdlng wiedze teoretyczna
Kandydatki do stopnia doktora w dyscyplinie nauki fizyczne oraz
umiejetnos¢ samodzielnego prowadzenia pracy naukowe]

Skuteczne i wtasciwe zastosowanie w zrealizowanych projektach metod pomiarowych, ktére
s3 metodami fizycznymi, dowodza, ze kandydatka prezentuje wysoki poziom wiedzy ogdlnej
w dyscyplinie nauki fizyczne. Swiadcza o tym réwniez czesci pracy dotyczace zagadnieri teoretycznych.

Nalezy podkresli¢, ze zaangazowanie Kandydatki w pomiary w miejscu, jakim jest laboratorium
Elettra w Trieécie i praca z promieniowaniem synchrotronowym, pozwolito jej zdecydowanie podnies¢
kwalifikacje naukowe. Miata bowiem okazje obserwowad prace wielu wybitnych naukowcow
zaangazowanych w prace naukowg w ramach projektéw migdzynarodowych.

Liczne niedociggniecia pracy wymienione w tej recenzji Swiadcza o tym, ze warsztat naukowy
Kandydatki wymaga dalszego rozwoju, ale jestem przekonany, ze juz teraz jest ona zdolna do
samodzielnego prowadzenia pracy naukowej. Najwazniejszg zmiang nad ktéra powinna popracowac,
to wyzbycie sie tendencji do ,,naukowego ciggniecia zbyt wielu srok za ogon réwnoczesnie”.




Ocena indywidualnego wktadu Kandydata do stopnia doktora
W powstanie pracy

Ogromna ilos¢ pozyskanych wynikéw, koniecznos¢ prowadzenia hodowli zwierzat
eksperymentalnych, przygotowania probek, przeprowadzenia pomiaréw i analizy uzyskanych danych
stanowita ogromne wyzwanie i stanowita niewatpliwie duzy wysitek. Z pewnoscig praca ta wymagata
wspdtpracy catego zespotu, ktérego Autorka byta czescig. W bibliografii znalaztem 18 prac cztonkéw
zespotu w ramach ktérego Kandydatka prowadzita badania. Pierwsze prace zwigzane z prezentowang
tematykg powstawaty okoto roku 2005. Trzy prace oryginalne, w ktérych Kandydatka byta
wspotautorem zostaty opublikowane dopiero w latach 2022-23. W dwdéch z nich pani magister Kaja
Piana jest drugg autorka, ale w zadnej nie jest autorka pierwszg.

W takiej sytuacji rodzi sie pytanie, jaki jest wkiad Kandydatki w uzyskanie wynikéw
zaprezentowanych w pracy. Uwazam, ze Autorka powinna jasno okresli¢ swéj udziat w powstawaniu
pracy w sytuacji, gdy nie zostata opublikowana zadna praca oryginalna, ktdrej bytaby pierwszg autorka.
Jedynym miejscem, na podstawie ktérego mozna wycigga¢ na ten temat wnioski sy podzigkowania
umieszczone w pracy i skierowane do jej wspdtpracownikdow i mentoréow. Na szczescie ich tres¢
wyraznie sugeruje, ze wiekszo$¢ prezentowanych wynikéw stanowig dokonania Kandydatki.

Konkluzje

Czytelnik niniejszej recenzji z pewnoscig zauwazy, ze koncentruje sie ona na dos¢ licznych
wadach ocenianego opracowania. Jak kazda recenzja, niniejsza nie jest z pewnoscig pozbawiona
pewnej dozy subiektywizmu. Pomimo licznych uwag jestem przekonany, ze praca zastuguje na uznanie
i potwierdza wiedze i umiejetnosci Kandydatki pozwalajace jej na samodzielne prowadzenie badan
naukowych i dalszy pomysiny rozwdéj naukowy.

Biorgc pod uwage szczegotowo opisane w niniejszej recenzji zalety i wady ocenianej pracy
doktorskiej uwazam, ze spetnia ona warunki okreslone w art. 13 ust 1 ustawy z dnia 14 marca 2003 r.
o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (t.j. Dz. U. z 2017
r. poz. 1789) w zwigzku z art. 179 ust. 1 i ust 2. ustawy z dnia 3 lipca 2018 r. Przepisy wprowadzajgce
ustawe — Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2018 r. poz. 1669 z pozn. zm.).

Z tego powodu wnioskuje o kontynuowanie procedury majacej na celu nadanie stopnia doktora w
zakresie dyscypliny nauki fizyczne mgr inz. Kai Pianie.

Krakgw, 19.10.2023 r.
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