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Opinia
na temat kandydatury Pani mgr farm. Edyty Sochy

do stopnia doktora nauk farmaceutycznych

Postepowanie w sprawie nadania stopnia doktora nauk farmaceutycznych prowadzi Rada
Dyscypliny Nauk Farmaceutycznych Collegium Medicum w Bydgoszezy Uniwersytetu
Mikotaja Kopernika w Toruniu wedtug posiadanych uprawnien oraz wymaganych procedur i

przepisow wedtug Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyZszym i nauce.

Zgromadzony przez Pania mgr Edyte Soche dorobek publikacyjny bedacy podstawa cyklu
pracy doktorskiej wiacza trzy prace pelnotekstowe (jedna prace przegladowa i dwie prace
oryginalne). Rozprawa doktorska obejmuje dorobek publikacyjny przedstawiony jako spojny
tematycznie zbior tych trzech artykulow opublikowanych w punktowanych czasopismach
naukowych z IF. Cykl obejmuje publikacje przygotowane przez zespoty badaczy liczace 3-7
wspolautoréw i zamieszczone w czasopismach o uznaniu migdzynarodowym z sumarycznym
IF = 9,458. Wedlug bazy Scopus prace Doktorantki posiadajg na dzien 19.07.2021 r. 10

niezaleznych cytowan (wynikajacych na ten moment de facto z cytowan pracy przegladowej).

Cykl publikacji Pani mgr Edyty Sochy. skfadajacy si¢ ze spojnego tematycznie zbioru
artykulow, zostal zatytulowany: ..Profilowanie metaboliczne aminokwasOw w surowicy
pacjentow geriatrycznych ze zdiagnozowanymi zespotami otgpiennymi w poréwnaniu do
0s6b starszych bez zaburzen funkeji poznawczych”. We wszystkich publikacjach Doktorantka
jest pierwszym autorem. Spojny pod wzgledem tematycznym charakter zbioru artykulow
wraz z dolaczonymi o$wiadczeniami wspotautorow, potwierdzaja wiodaca role Pani mgr
Edyty Sochy w realizacji, zalozonej przez Promotora pracy doktorskiej Pana dr. hab. Marcina

Koby, prof. UMK, koncepcji badawczej, wykonaniu prac analitycznych i interpretacyjnych,



oraz podczas przygotowania publikacji.

Zadania badawcze przedstawione w cyklu publikacji sa wiasciwie sformutowane oraz
systematycznie realizowane. Badania te posiadaja takze wartos¢ poznawczg wnoszgc wklad w
rozwdj nowoczesnej bioanalityki. Metodologia bazuje przy tym na sprawnie przeprowadzane]
analizie z uzyciem nowoczesnych technik analitycznych wigczajacych wykorzystanie
zaawansowanych strategii analizy biomedycznej i metod przetwarzania danych. Cykl
publikacji zostat podzielony na dwie czesci dotyczgce w pierwszym rzedzie szczegdtowego
przegladu literatury pod katem zastosowania profilowania aminokwasow jako metody
poszukiwania biomarkerow diagnostycznych chorob neurodegeneracyjnych. W drugim
rzedzie zaprezentowano wyniki dwoch prac oryginalnych dotyczacych: 1) poréwnania profili
aminokwasowych pacjentow bez demencji (pacjenci bez zaburzen funkcji poznawczych oraz
pacjenci z lagodnymi zaburzeniami funkcji poznawczych) z wigczonymi do badan pacjentami
z demencja oraz 2) poréwnania profili aminokwasowych pacjentow z fagodnym zaburzeniem
funkcji poznawczych z pacjentami z dwoma réznigcymi sig zaawansowaniem stadiami

demencji.

Doktorantka w pierwszym etapie prac badawczych skoncentrowata si¢ na poréwnaniu profili
aminokwasowych lacznie dla 123 uczestnikow badan podzielonych na dwie grupy: zdrowe
osoby w podesztym wieku oraz pacjenci z fagodng lub umiarkowang demencja. Celem tego
badania byla ocena profili aminokwasowych, ktére charakteryzuja poczatkowe stadia
demenciji, tak aby poméc w zrozumieniu ztozonej i wieloczynnikowej patogenezy zaburzen
neurodegeneracyjnych. Kluczowymi dla dalszych rozwazan okazalo sig, ze poziomy trzech
aminokwasow w surowicy ulegly istotnej zmianie u pacjentow z otepieniem w stosunku do
0s6b bez otepienia. W szczegdlnosci zaobserwowano roznice w stezeniach argininy, seryny i
izoleucyny (wszystkie byly statystycznie istotnie podwyzszone u pacjentow z otgpieniem w
poréwnaniu z grupa kontrolna). Za szczegdlnie wartosciowe na tym etapie badan uwazam
przedstawiona, zlozona koncepcje badawcza poparta wynikami eksperymentalnymi i
stosowna dyskusje wskazujaca, ze metabolizm niektorych aminokwasow moze by¢ istotnie
zmieniony u pacjentéw z demencja. Uzyskane przez Panig mgr Edyte Soch¢ wyniki
umozliwily zaproponowanie listy potencjalnych metabolitow o znaczeniu dyskryminujacym z
wnioskiem, ze profilowanie aminokwaséw moze by¢ pomocne w lepszym zrozumieniu zmian
biochemicznych i metabolicznych zwiazanych z patogeneza i postepem demencji.

Optymalizacja procedur bioanalitycznych oraz nastgpnie krytyczna ocena statystyczna 1
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chemometryczna [zastosowano jedna metod uczenia maszynowego, mianowicie technike lasu
losowego (ang. random forest) do oceny wplywu poziomu poszczegélnych aminokwasdéw na
klasyfikacje osob/pacjentéw pomiedzy badanymi grupami] pozwolity nie tylko na racjonalna
dyskusje na temat molekularnych zaleznosci pomigdzy poszczegdélnymi aminokwasami, ale
takze na ocene jakosci dyskryminacyjnej rozwazanych biomarkerow. Wyniki badan
opublikowano w Brain Sciences (IF = 3,332). Ze wzgledu na charakter zaproponowanej
metodologii badawczej, jest to cenne i oryginalne osiagnigcie naukowe, a Doktorantka
moglaby najprawdopodobniej (wspdlnie z Promotorem pracy doktorskiej) rozwazy¢
sugerowane wykorzystanie Wypfacowanej procedury w kontekscie dalszych, jeszcze bardziej
poglebionych studiéw o charakterze klinicznym. Na pewno, jak sugeruje sama Doktorantka,
biorac pod uwage wieloczynnikowy, niejednorodny i ztozony charakter choroby bedacej
przedmiotem zainteresowania, wymagana jest walidacja na wigkszej probie badawczej.
Niezaleznie — pierwsza oryginalna prace cyklu rozprawy doktorskiej pozwolita takze na

wlasciwe zaplanowanie drugiego etapu badan.

Bardzo dobre kwalifikacje analityczne Pani mgr Edyta Socha znalazty wyraz w ostatnim
etapie badan. Podjeto sie proby oceny, czy poziomy aminokwasdw w surowicy zmieniaja si¢
w zaleznosci od stanu uposledzenia funkcji poznawczych; towarzyszy temu zadaniu
ponownie proba identyfikacji potencjalnych biomarkerow do wczesnej diagnozy chorob
neurodegeneracyjnych.  Podkreslenia wymaga fakt samodzielnego przygotowania
odpowiednio zaprojektowanych eksperymentow wraz z ich szczegélows realizacjg i
interpretacja. Tym razem, stezenia 16 aminokwasow w surowicy oznaczano w 3 grupach
pacjentow: z tagodnymi zaburzeniami funkcji poznawczych, z tagodnym otgpieniem i z
umiarkowanym otepieniem. Odnotowano znaczace podwyzszone stezenie argininy u
pacjentéw z rozpatrywanymi dwoma stadiami demencji w poréwnaniu z osobami z
lagodnymi zaburzeniami poznawczymi. Wyrazam uznanie dla krytycznej interpretacji
wynikéw sugerujacych mozliwos¢ zaproponowania wplywu zmienionego metabolizmu
argininy na patogeneze chordb neurodegeneracyjnych. Ocena wynikow, poparta znowu
analizg statystyczng i chemometryczna, doprowadzita do wartosciowych, ale prawdopodobnie
wcigz wymagajacych ostroznej interpretacji wynikow, uwzgledniajgc rozwazania dotyczace
profilowania aminokwaséw podczas poszukiwaniu biomarkeréw chorob neurogeneracyjnych.

Wyniki badan opublikowano w Amino Acids (IF = 3,063).



Zwieniczeniem rozwazan cyklu publikacyjnego, jednoczes$nie otwierajac cykl rozprawy
doktorskiej, jest praca przegladowa w Amino Acids (IF = 3,063) opisujgca najnowsze trendy,
ktore rysuja sie aktualnie w dziedzinie odkrywania nowych, potencjalnych biomarkeréw
choréb neurodegeneracyjnych uzywajac profilowania aminokwasowego. Jest to dobre
wprowadzenie w prace badawcze, ktore juz zostalo dostrzezone takze na Swiecie poprzez

pierwsze cytowania tej publikacji.

W badaniach objetych zbiorem prac wchodzacych w cykl pracy doktorskiej Pani mgr Edyta
Socha udowodnita bardzo dobre przygotowanie analityczne oraz w zakresie przetwarzania i
interpretacji danych. Wykazala sie umiejetnoscia racjonalnej, systematycznej realizacji
zalozonych prac eksperymentalnych oraz sprawnoscia podczas przygotowania wynikow

badan do ich bezposredniego opublikowania w pismiennictwie specjalistycznym.

Ostatecznie, wywiazujac sie z powierzonego obowiazku recenzenta, mam réwniez kilka
pytan, ktére poddane dyskusji by¢ moze zaowocujg perspektywicznie pozytywnym, dalszym

rozwinieciem opisywanej tematyki badawcze;j.

1) Jakie $rednie stezenia aminokwasow byly zmierzone opracowang metodg analityczng?
Jakie byto LOD i LOQ metody analitycznej?

2) Dla ktérych z badanych aminokwasow dane analityczne podlegaly rozkiadowi
normalnemu umozliwiajac statystyczng analize parametryczng, a dla ktorych
aminokwasow potrzebne bylo uzycie analizy nieparametrycznej?

3) Celowana analiza metabolomiczna wskazuje na statystycznie istotne réznice na
poziomie wybranych aminokwasow. Jak nalezaloby ewentualnie zaplanowac
zwalidowanie wybranych biomarkerow, tak aby mogly sta¢ si¢ one petnoprawnymi
markerami chordb neurodegeneracyjnych?

4) Poshuzono si¢ stosunkowo ograniczong liczba probek pacjentéw w przedstawionych
pracach badawczych. Jakie w tym zakresie sa dotychczasowe doswiadczenia 1

ewentualnie dalsze plany badawcze?

Podsumowujac, zbiér publikacji przedstawiony przez Paniag mgr Edyte Soch¢ ma
rozpoznawalng pozycje naukowg. Cykl prac Doktorantki posiada wyrazne elementy nowosci
naukowej w zakresie nowoczesnej bioanalityki, analityki biomedycznej i chemii analitycznej.

Praca doktorska swojg tematykg i zakresem materialu badawczego zastuguje na uwage.
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Zostata ona dobrze zaprojektowana i wykonana, odzwierciedlajac przy tym duzy wkiad praca
podczas opracowania danych pomiarowych. Biorge powyzsze pod uwageg, nie mam
watpliwosci, ze spelnione sa wymogi formalne, aby Rada Dyscypliny Nauk
Farmaceutycznych Collegium Medicum w Bydgoszczy Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w
Toruniu mogta podjaé uchwale o dopuszczeniu Pani mgr Edyty Sochy do ostatniego etapu
postepowania kwalifikacyjnego, czyli publicznej obrony. Oceniang rozprawe proponuje
réwnoczesnie wyrdzni¢ (uzasadnienie w zalgczeniu). Jestem przekonany, ze, jak obecnie
przedstawione, takze i kolejne uzyskiwane wyniki badan beda publikowane w

renomowanych, specjalistycznych czasopismach rangi miedzynarodowej.
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